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OZET

Duktal Karsinoma in Situ Olgularinda Mamografik ve Ultrasonografik

Gériintiileme Bulgular ile Molekiiler Subtiplerin Tliskisi

Bu calismanin amaci, duktal karsinoma in situ (DKIS) olgularinda mamografi ve
ultrasonografi (USG) bulgularinin reseptér durumu ve molekiiler alt tiplere gore
farklilik gosterip gostermedigini belirlemek ve bu bulgularin histopatolojik prognostik
faktorlerle olasi iliskilerini degerlendirmektir. Bu retrospektif ¢alismaya piir DKIS
veya piir DKiS+mikroinvazyon (<1 mm invaziv odak) tanisi almis toplam 119 DKIS
olgusu dahil edilmistir. Tiimo6r boyutu, cerrahi sinirlar, niikleer grade, komedo nekroz
ve hormon reseptor (ER, PR) ile HER-2 reseptdr durumu gibi klinik ve histopatolojik
veriler kaydedilmistir. Lezyonlar reseptdr durumuna goére 4 molekiiler alt tipe
ayrilmistir. Mamografi ve USG goriintiileri BI-RADS 5. baskiya goére yeniden
degerlendirilmistir. USG’de lezyonlar kitle veya kitlesel olmayan olarak
smiflandirilmigtir.  Radyolojik  ve  histopatolojik  bulgular SPSS 27 ile
karsilastirilmistir. HER2-pozitif lezyonlar USG’de daha sik izlenmistir(p=0.024).
USG’de kalsifikasyon varligi, HER2-pozitif (%54) ve PR-negatif (%51) lezyonlarda
daha sik izlenmistir (p<0.05). USG’de kitle seklinde (p=0.003) ve BI-RADS 1
(p<0.001) olarak degerlendirilen lezyonlar daha fazlaydi. Lezyon boyutu USG’de daha
kiiciiktii (p<0.001). Yiiksek niikleer dereceli DKIS’lerde mamografide daha sik
kalsifikasyon izlenmistir (p=0.015). Komedo nekroz olanlarda ince pleomorfik
kalsifikasyon (p=0.005) ve daha biiyiik boyut (p=0.029) izlenmistir. Tarama ile
saptanan olgularda mamografik kalsifikasyonlarda grup dagilimi (%54 vs %39;
p=0.042) ve semptomatik hastalarda asimetrik lezyonlar (p=0.002) daha sikti. Tarama
ile saptanan lezyonlar her iki modalitede de daha kiiciiktii (p<0.001). Cerrahi sinira 2
mm’den yakin tiimorler biiyiik boyut, kalsifikasyon varligi, segmental kalsifikasyon
dagilim1 ve geng yas ile iliskili idi (p<0.05). DKIS’te mamografik ve ultrasonografik

Ozellikler molekiiler alt tipler ve prognostik faktdrlerle anlamli iligki gostermektedir.

Anahtar Sozciikler: Duktal karsinoma in situ, Mamografi, Ultrasonografi, Molekiiler

alt tip, Reseptor durumu



ABSTRACT

Correlation of Mammographic and Ultrasonographic Features with Molecular
Subtypes in Ductal Carcinoma in Situ

This retrospective study aimed to determine whether mammographic and
ultrasonographic (US) findings in ductal carcinoma in situ (DCIS) differ according to
receptor status and molecular subtypes, and to evaluate their relationship with
histopathological prognostic factors. A total of 119 DCIS cases (with or without
microinvasion <I mm) were analyzed. Data included tumor size, margins, grade,
necrosis, and receptor status (ER, PR, HER2). Lesions were classified into four
molecular subtypes. Imaging was re-evaluated per BI-RADS 5th edition. Lesions were
categorized as mass or nonmass on US. HER2-positive lesions were more frequently
visualized on US (p=0.024). On US, calcifications were more common in HER2-
positive (54%) and PR-negative lesions (51%) (p=0.015 and p=0.046, respectively).
Masses (18.8% vs 7.9%; p=0.003) and BI-RADS 1 categorization (p<0.001) were
more frequent on US than mammography. Median lesion size was smaller on US (15
mm vs 26 mm; p<0.001). On mammography, high-grade lesions had more
calcifications (p=0.015). Comedo necrosis was associated with fine pleomorphic
calcifications (51%; p=0.005) and larger lesions (24 mm vs 16 mm; p=0.029). Grouped
calcifications were more frequent in screen-detected cases (p=0.042), while
asymmetric density was more common in symptomatic patients (p=0.002). Screen-
detected lesions were smaller than symptomatic ones on both modalities (p<0.001).
Lesions <2 mm surgical margin were associated with larger size, presence of
calcification, segmental calcifications, and younger age (p<0.05). In conclusion,
mammography and US findings in DCIS correlate significantly with molecular

subtype and may have prognostic implications.

Keywords: Ductal carcinoma in situ, Mammography, Ultrasonography, Molecular

subtype, Receptor status



1 GIRIS VE AMAC

Duktal karsinoma in situ (DKIS), basal membran invazyonu olmadan intraduktal
malign epitelyal hiicrelerin proliferasyonudur. Tarama mamografisinin yaygin
kullanimindan 6nce tiim meme kanserlerinin sadece %0.8 ila %5’inden sorumlu nadir
bir durumdu (1). Son yillarda, DKIS tespit siklig1, mamografik tarama sayesinde
biiyiik Ol¢tide artmustir ve tarama popiilasyonundaki meme kanserlerinin yaklasik
%30’una olusturmaktadir (2-4). Mamografi, DKIS’in invaziv meme kanserine

ilerlemeden Once erken tespit edilmesini miimkiin kilmigtir.

DKIS’te asemptomatik hastalarda en sik rastlanan mamografik bulgu
mikrokalsifikasyonlardir  ve  DKIS  vakalarinin  yaklasik  %70°i  sadece
mikrokalsifikasyonlarin varligina dayanarak teshis edilir (5). Tarama mamografisinde
tespit edilen DKIS, indolent (yavas ilerleyen) DKIS’ten invaziv kansere ilerleyen

agresif DKIS’e kadar heterojen bir hastalik grubudur.

Birgok aragtirmaci, molekiiler profilleme ile invaziv meme kanserlerinin biyolojik
ozellikleri arasinda 6nemli bir iliski oldugunu rapor etmistir (6-9). Bu ¢alismalara gore
molekiiler alt tiplere gére prognostik farkliliklarin yan1 sira lokal ve sistemik tedaviye
yanitta da énemli bir farklilik bulunmaktadir. Ancak, DKIS hastalarinda molekiiler
profilleme ile bireysellestirilmis hastalik yonetimi, hedefe yonelik tedavi, hastaligin
prognozunun belirlenmesi ve asir1 tedavinin 6nlenmesi gibi konular heniiz tam olarak
netlik kazanmamistir. Meme kanserinde immiinohistokimya (IHC) ile Ostrojen
reseptorii (ER), progesteron reseptorii (PR) ve insan epidermal biiylime faktorii
reseptorii 2 (HER2) ekspresyonunun degerlendirmesi ile yaklasik olarak belirlenebilen
biyolojik alt tipler, gen ekspresyon profiliyle luminal, HER2’den zengin ve bazal
benzeri molekiiler alt tiplerle kabaca iliskilidir (10). HER2 durumu, invaziv meme
kanserinde iyi bilinen bir prognostik ve prediktif belirtectir. Ancak bugiine kadar
DKIS’te HER?2 ifadesinin klinik 6nemi heniiz belirlenmemistir. HER2 pozitiflik orani,
DKIS lezyonlarinda %25-45 ve invaziv meme kanserlerinde %20-30 olarak rapor
edilmistir (11-13). Birden fazla calisma, hem DKIS’de hem invaziv kanserlerde HER2

pozitifligi ile iliskili olarak kotii prognoz ve yiiksek niiks oranlari oldugunu



gbstermistir (14-16). Mamografide mikrokalsifikasyonlarla ortaya ¢ikan DKIS
olgularinda, radyolojik bulgular ile molekiiler biyobelirte¢ iliskilerini arastiran
caligmalarda, bu timorlerin siklikla HER2 pozitif 6zellik gosterdigi bildirilmistir (17-
20). Ayrica bu ¢alismalardan birinde, DKIS’te artmis mikrokalsifikasyon varliginin,
duktal dagilimin, ¢ubuk seklinde (rod-like) ve graniiler kalsifikasyon seklinin HER2
reseptor varligiyla iligkili oldugu bildirilmistir (19). Son yillarda bu konuda az sayida
yeni calisma da yayinlanmis olup bu ¢alismalarda, DKIS hastalarinda HER2 pozitif ve
HER2 negatif vakalarda mamografik kalsifikasyonlarin morfoloji ve dagiliminda
anlamli farkliliklar oldugu bildirilmistir (21-26). Bae ve arkadaslari, DKIS
hastalarinda HER2 pozitif vakalarda, en sik segmental dagilim gosteren, ince lineer ve
ince lineer dallanmis kalsifikasyonlar goriildiigiinii bildirmistir (21). Benzer sekilde
Avdan ve arkadaglar1 da HER2 pozitif olgularda ince pleomorfik ve ince lineer
mikrokalsifikasyonlar1 daha baskin bulmuslardir (24). Buna karsin, bazi ¢aligmalarda,
HER2 durumu ile mikrokalsifikasyonlarin sekil ve dagilim1 arasinda anlamli bir iliski

bulunamamaistir (22). Bu konuda genis olgu sayili caligmalara ihtiyag vardir.

Ultrasonografide (USG) tespit edilen DKIS orani %8-50 arasinda degismektedir
(27-30). DKIS’in spesifik USG bulgulari bulunmamasina ragmen; en ¢ok diizensiz
sekilli ve belirsiz smirli hipoekoik kitleler goriilmektedir (31-35). Ancak DKIS’in
USG ozelliklerini molekiiler alt tipler agisindan degerlendiren siirli sayida ¢aligma

mevcuttur (34, 36-38).

DKIiS’in standart tedavisi cerrahidir. Lokalize lezyonlarda meme koruyucu
cerrahi (MKC) tercih edilirken, yaygin ya da ¢cok odakli hastalik varliginda mastektomi
uygulanmaktadir. Cerrahiye ek olarak radyoterapi (RT) ve hormonal tedavi
secenekleri, hastanin klinik ve patolojik 6zelliklerine gore bireysellestirilerek tedavi
planina dahil edilmektedir. Uygulanan tedavi yontemine bagli olarak niiks oranlari
farklilik gostermekte olup, yalmizca MKC uygulanan hastalarda 13-17 yillik
takiplerde lokal niiks oranlar1 %25-35 arasinda degismektedir. Bu niikslerin yaklagik
yarisini invaziv kanserler olusturmaktadir (39). DKIS tanis1 sonras1 10 y1l igerisinde
hastaliktan 6liim riski %2’nin altindadir (39). Yiiksek niikleer derece, solid veya

kribriform morfoloji, komedo nekroz varligi, biiyiik tiimor boyutu, ER negatifligi ve



HER2 pozitifligi gibi 6zellikler, lokal niiks riskini ve invaziv kansere doniisim

olasiligini artiran prognostik faktorler olarak tanimlanmistir (15, 16).

Mamografik taramanin yayginlasmasiyla DKIS tam siklig1 artmis, ancak bu
vakalarin bir kismimin klinik olarak onemsiz seyretmesi asir1 tan1 (overdiagnosis)
sorununu giindeme getirmistir. Son donemde yapilan calismalar, 6zellikle diisiik
dereceli DKIS olgularinda cerrahi tedavi yerine aktif izlem stratejisinin
uygulanabilirligini arastirmakta ve bu yaklagimin giivenligi iizerine tartigmalar
stirmektedir. Bu nedenle giincel arastirmalar, goriintiileme yontemleriyle invaziv odak
varligini, lokal niiks potansiyelini ve invaziv kansere doniisiim riskini 6ngorebilecek

belirteglerin tanimlanmasina odaklanmaktadir.

Bu retrospektif ¢aligmanmn amaci, DKiS’te mamografi ve USG bulgularmin
molekiiler subtiplere gore farkli olup olmadigini belirlemektir. Farklilik oldugu tespit
edilebilirse, mamografi ve USG bulgularina dayanarak molekiiler tipin tahmin
edilebilmesi miimkiin olacak, bu 6ngorii prognostik a¢idan daha riskli olan olgularda
biyopsi kararmnin daha hizli verilmesini saglayacaktir. DKIS tanisinda kullanilmasi
Onerilen vakum biyopsi yontemine iilkemizde bir¢ok merkezde ulagilamadigi goz
online alindiginda, bu ayrimin yapilmasi O6nemlidir. Bu bilgiler biyopsi sonrasi
radyolojik-patolojik korelasyonda ve biyopsi tekrari kararinin verilmesinde faydali
olabilir. Ayrica preoperatif biyopsi ile tan1 almis DKIS olgularinda, radyolojik olarak
kotii prognostik faktorlerin belirlenmesi; cerrahlarin daha genis lokal eksizyon
yapmasini tesvik edebilir ve bu sayede pozitif sinir riskini ve ipsilateral in situ niiks
riskini azaltabilir. Ayrica radyolojik kotii prognostik faktorlerin varligi, aksiller
evreleme (sentinel lenf nodu biyopsisi-SLNB) gereksinimi olabilecek hastalarin
belirlenmesine ve pozitif cerrahi smir varhigini 6n gorerek kimlerin adjuvan
radyoterapiden daha fazla yarar saglayacagini saptamaya olanak taniyabilir.
Bulgularimiz  6zellikle mikrokalsifikasyon seklinde ortaya ¢ikan lezyonlarda,
prognostik olarak daha riskli olan grubun belirlenmesine yardimci olacak ve klinik

acidan daha etkin sekilde yonetilmelerini saglayacaktir.



2 GENEL BIiLGILER

2.1 Memenin Embriyoloji, Fizyoloji ve Anatomisi

2.1.1 Embriyoloji: meme gelisimi

Meme bezleri, modifiye apokrin bezler olarak kabul edilir. Meme bezlerinin
morfogenezisi gesitli gelisim asamalarma ayrilabilir. Tlk olarak aksilla ve inguinal
bolge arasindaki ektoderm ¢izgisinde proliferasyonla kabariklik olusur. Bunu,
ektodermden kaynaklanan birincil meme tomurcugunun ¢evresindeki mezoderm igine
invaginasyonu izler; bu, tomurcugun ¢ogalmasi ve dallanmasiyla rudimenter bir

kanalikiiler agacin olusmasina yol agar.

Gelisimin erken donemlerinde, gestasyonel 4-6. haftalar arasinda, ventral viicut
duvar1 boyunca iki yanda kalinlasmis ektoderm sirasi ortaya cikar (40). Bu bilateral
kalinlasma “siit ¢izgisi” olarak adlandirilir; gestasyonun 6-8. haftalarinda g giis duvari
disinda kalan alanda bu kabarti involusyona ugramaktadir. Bu bolgede, siit ¢izgisi
ektoderminin proliferasyonu, birincil meme tomurcugunun olusumuna yol acar.
Birincil meme tomurcugu, invaginasyon yaparak, altindaki mezodermin derinliklerine
uzanir Ve gebeligin onuncu haftasinda 20’den fazla ikincil tomurcugun olusumuna yol
acar. Bu slirecte, ¢evreleyen mezodermin yogun meme mezenkimi haline
yogunlagmasi ve farklilasmasi goriiliir; bu doku epitel tomurcugunun etrafinda radyal
olarak diizenlenir. Ikincil tomurcuklar daha sonra uzunluk kazanir ve gebeligin geri
kalaninda dallanir; sekizinci ayda kanallara doniiserek, epidermis kapli bir ¢ukur olan
meme c¢ukurunda birlesirler (41). Dogumda, altindaki mezankimal elemanlarin
proliferasyonu, ¢ukurun disa dogru ¢ikinti yapmasina ve meme ucu olusumuna yol
acar. Hormonal etkiler daha sonra meme dokusunun biiyiimesini ve gelisimini

yonlendirir (40, 42, 43).

Embriyonik meme bezi gelisimi, epidermis ile mezenkim arasinda uygun
mekansal ve zamansal hiicresel iletisimi saglamak i¢in birden fazla sinyal yolunun

aktivasyonunu igerir. Bu molekiiler mekanizmalardan bazilari, siit hattinin



spesifikasyonu ve meme tomurcugu olusumu gibi ¢esitli siireglerde fibroblast biiylime
faktorli ve paratiroid hormonu benzeri proteinlerin 6nemli islevsel roller iistlendigini
gostermistir (41). Ancak, meme bezi morfogenezisini kontrol eden daha fazla genin

de dahil olmasi muhtemeldir.

2.1.2 Konjenital anomaliler

Meme ile ilgili birgcok anomali, hatali embriyolojik mekanizmalardan kaynaklanir.
Bu anomaliler, meme ucu, meme bezleri veya tiim meme dokusunun gelisimini
etkileyebilir. Anomalilerin smiflandirilmasi i¢in bir¢ok sistem mevcuttur ve bu
sistemler, etkilenen meme bilesenlerine veya bu bilesenlerin konumlarina gore tiirleri

gruplandirir.

2.1.3 Konjenital meme ucu inversiyonu

Konjenital meme ucu inversiyonu, meme ¢ukurunun altinda mezenkimal
infiltrasyon ve ¢ogalmanin gergeklesmemesi durumudur; bu da diiz veya i¢ce doniik
meme uclarina yol agar. Bu durum tek tarafli veya cift tarafli olabilir ve 6nemli
fonksiyonel ve estetik sonuglar dogurabilir. Bu durumun sikligi, 1000 kadinda 17.7
olarak tahmin edilmistir (44); ancak bir Kore caligmasinda prevalansi %3.26 olarak
bulunmustur (45). Konjenital inversiyonlu meme uglarinin ¢ogunlugu umbilikated
(gobek big¢iminde) olarak siniflandirilabilir, geri kalanlar1 ise invaginat (ice doniik)
olarak tanimlanir (45, 46). Onemli bir klinik nokta, konjenital inversiyonlu meme
uclarinin, kanser, kronik duktal mastit, makromasti ve meme kii¢iiltme cerrahisi
sonras1 gibi ikincil veya kazanilmig meme ucu inversiyonlarindan ayirt edilmesi
gerektigidir (46). Ice doniik meme uglarim diizeltmek igin bircok rekonstriiksiyon
teknigi tarif edilmistir. Bu teknikler, ice doniik meme ucunun boynunda sikilik
olusturmaktan, laktofer6z kanallar1 kesmek ve yumusak doku hacmi eklemekten,
fibrozisin serbest birakilmasi ve iplik sargist dikislerinin yerlestirilmesi ile duktus
koruyucu islemlere kadar ¢esitlenir ve son zamanlarda beden takilari kullanilarak doku

genisletme prensibine dayanan modern bir teknik de gelistirilmistir (47).



214 Ateliya

Ateliya, meme ucu-areola kompleksinin yoklugu olarak tanimlanir. Bu durum
neredeyse her zaman glandiiler dokunun yoklugu ile birlikte ortaya ¢ikar ve bu da
memenin tamamen yok olmasina yol agar. Amasti veya memenin tam yoklugu, bir
veya her iki memenin ve meme ucunun yoklugu ile tanimlanan nadir bir durumdur.
Bu durum, 6 haftalik gestasyonda meme sirtinin gelisiminde bir basarisizliktan
kaynaklanir. Amasti tek tarafli oldugunda ve pektoral kaslarin yoklugu ile iligkili
oldugunda, Poland sendromu olarak bilinir. Ektodermal displazi ile iliskili ¢ift tarafl
konjenital meme yoklugu, cinsiyetle baglantili resesif bir kalittm modeli ile gecis yapar
ve bu nedenle sadece erkekleri etkiler. Diger kalitim kaliplari, otozomal dominant ve

otozomal resesif olarak siniflandirilmaktadir (48).

Athelia, ayrica Al-Awadi/Raas-Rothschild sendromu, koanal atrezi-athelia
sendromu ve sagl deri-kulak-meme sendromu gibi klinik 6zelliklerden biri de olabilir
(49).

2.1.5 Politelia

Politelia, siit ¢izgisi boyunca bulunan ekstra-torasik bdlgelerin gerilememesi
sonucu ek meme uclarinin olustugu yaygin bir meme gelisimi anomalisidir. Bu
kalintilar, tam meme bezlerine de doniisebilir ve bu duruma polimasti denir. Politelia
en sik aksilla (koltuk alt1) bolgesinde, ardindan submammary (meme alt1) bolgede
meydana gelir. Ayn1 zamanda kasik bolgesinde de goriilebilir. Ancak, embriyonik
kalintilarin g6¢ etmesi, meme ¢izgisi disinda, perine, vulva , arka uyluk ve boyun gibi
ektopik bolgelerde politelia veya polimasti bulunmasina neden olabilir (50, 51).
Politelia prevalansi, farkli etnik gruplar arasinda 6nemli 6l¢iide degisiklik gostererek
%0.22 ile %5 arasinda degismektedir (52). Beyaz Avrupali ¢ocuklarda politelia en
diisiik oranda (%0.22) (52), siyahi yenidoganlarda %1.63 (53) ve Yahudi
yenidoganlarda %2.5 (54) olarak kaydedilmistir.



2.1.6  Memenin anatomisi

Meme dokusu, gogiis 6n duvarinda 2-6. interkostal araliklar arasinda, lateralde 6n
aksiller ¢izgi, medialde sternum ile siirlanan konik yapida 6zellesmis bir apokrin
bezdir. Meme dokusu, lobiil ve duktuslardan olusan parankim, yag ve bag dokusundan
olusur. Meme cildinin hemen altinda, subkutan yag dokusu bulunur. iki temel fasyasi
bulunmaktadir; derinin altindaki siiperfisyel fasya ile pektoralis major fasyasinin 6n
tarafinda yer alan derin fasya’dir. Yiizeyel fasya tabakasi, yukarida servikal fasya ve
asagida yiizeysel abdominal duvar fasyasi ile devamlilik gosterir. Meme derisinden
pektoralis major kasinin iizerindeki yiizeyel fasyanin derin tabakasi dogru uzanan
kalinlamig fibréz uzantilar, Cooper’in ligamanlari olarak bilinir. Cilt ve meme ucunu
memeye baglar. Klinik olarak, parankimal lezyonlar tarafindan Cooper baglarinin

bozulmasi ciltte cukurlagsma veya meme ucunun ice ¢ekilmesine yol agabilir (55).

Memenin arka yiizeyinde Retromammarian bursa (Chassaignac bursa) olarak
adlandirilan yiizeyel fasyanin derin tabakasi ile meme arasinda kalan potansiyel bir
bosluk bulunmaktadir. Klinik olarak, bu alanin neoplastik ya da enflamatuar stireglerle
infiltrasyonu, memenin goglis duvarina yapigmas: olarak kendini gosterebilir .
Retromamar alan ve pektoral kas iizerindeki derin fasya, total mastektomi 6rneginde
meme ile birlikte ¢ikarilir (56). Meme ucu (papilla mamma), ¢ok katli yassi epitel ile
kapli konik bir ¢ikintidir ve siit kanallarinin a¢ilim yeridir. Papilla mamma ¢evresinde
1-2 cm genisliginde kahverenginde halka areola mamma mevcuttur. Ergenlik dncesi
memede, meme ucu pigmentli degildir. Melanin pigmentasyonu, meme ucu ve
areolada menars sirasinda ve en belirgin olarak gebelik sirasinda gergeklesir. Gebelik
ve emzirme sonrasinda pigmentasyonun gesitli dereceleri kalici olabilir. Montgomery
bezleri, areolanin altinda yer alan modifiye yag bezleridir. Montgomery ¢ikintilar
araciligiyla areolaya acilir ve gebelik sirasinda biiyiir. Bu bezler, emzirme sirasinda
meme ucunun derisini yaglh maddeler salgilayarak kayganlastirmaktan sorumludur
(55). Sol meme genellikle sag memeden daha biiytiktiir. Memenin boyutundaki kii¢iik
farkliliklar asimetriye yol acabilir ve bu durum normal kabul edilir. Ergenlik
doneminde daha belirgin hale gelebilir ve popiilasyonun %25’inde meme asimetrisi

gorilebilir (55).



2.1.7 Memenin arteriyel ve venoz anatomisi

Memenin arteriyel kanlanmasini, internal mammarian arter (a.torasika interna),
aksiller arterin dallar1 olan lateral torasik arter, torasika suprema, torakoakromial
arterin dallar1 ve interkostal arterler tarafindan gergeklesmektedir. Genellikle arteriyel
beslenme internal torasik (mammarian) arter tarafindan memenin santral ve medialine
olmaktadir. Lateral ve siiperior kesimlerin kanlanmasi lateral torasik arter tarafindan,
siiperior meme dokusu ise; torakoakromial, subskapular ve torakodorsal arterler

tarafindan saglanmaktadir (55).

Memenin vendz drenaji derin ve yiizeyel sistemler aracilifiyla saglanir. Derin
drenaj, arterlere paralel seyreden venlerle internal torasik ve lateral torasik venlere
bosalir. Yiizeyel drenaj ise Ozellikle areola ¢evresindeki Haller’in vendz pleksusu
araciligiyla gerceklesir. Bu pleksus, medialde internal torasik vene, lateralde lateral

torasik vene ve ylizeyel kollateraller araciligiyla karst memeye drene olabilir (55).

2.1.8 Lenf drenaji ve sinirler

Memenin lenfatik drenaji yiizeyel ve derin olmak iizere ikiye ayrilmaktadir.
Bunlar; subareolar pleksus ve pektoralis major kasmin oniindeki derin pleksustur.
Memede lenfatik drenaj derinden ylizeyele dogru, subdermal lenfatik agdan
periareolar pleksusa (Sappey pleksusu) ve oradan da genellikle aksillaya dogru
olmaktadir. Daha az olarak internal mammarian lenf nodlarina drenaj

gerceklesmektedir. Ancak cogunlukla her iki drenaj ag1 birbiri ile iliskilidir (55).

Internal mammarian lenf nodlari; sternumun kenarinda, torasik damarlar boyunca
yerlesen kiiciik ¢apli lenf nodlaridir. Memenin medial duvarindan ve diafragmanin

anteriorundan drenaj alir.

Aksiller lenf nodlar yaklasik 25-30 adet olmak iizere degisken sayidadir. Lateral
(humeral), anterior (pektoral), posterior (subskapular), santral ve apikal olmak tizere 5

gruba ayrilmaktadir.
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Anterior (pektoral) lenf diigiimleri, pektoralis mindr kasinin alt kisminda ve
medial aksiller duvarda bulunan az sayidaki lenf nodlaridir. Gogiis anterior duvarindan

gelen lenfatik siviyi, santral ya da apikal lenf diigiimlerine drene eder.

Posterior (subskapular) lenf diiglimleri ise aksillanin posteriorunda yer alir.
Cogunlukla 7-8 adettirler. Gogiis posterior duvarindan gelen lenfatik siviyr santral

veya apikal lenf nodlarina drene eder.

Lateral (humeral) lenf diigiimleri, aksiller venin posteromedialinde, lateral aksiller
duvarda yerlesmis olup, iist ekstremiteden gelen lenf sivisini alir ve dogrudan santral

lenf diigimlerine drene eder. Bunlar genellikle 4-6 adet diigiimden olusur.

Santral lenf diigiimleri, pektoralis minor kasinin derininde yer alan 3-4 biiyiik lenf
diigtimidiir. Anterior, posterior ve lateral lenf diigiimlerinden gelen lenf sivisini alarak
apikal lenf diiglimlerine iletir. Apikal (subklavikular) lenf diiglimleri, aksillanin {ist
bolgesinde, aksiller venin medialinde bulunur ve tiim aksiller lenf diigiimlerinden
gelen efferent lenfatikleri alir. Drenaj, sagda duktus lenfatikus dekstere, solda ise

duktus torasikus tizerinden gerceklesir.

Rotter ganglionu pektoralis major ve minor kaslari arasindaki lenf nodlaridir.

Klinik olarak aksiller lenf nodlari, pectoralis minor kasi ile olan konumlarina gére

i gruba ayrilir.

Seviye I, pectoralis minor kasinin lateralinde bulunan nodlari tanimlar ve bu gruba

eksternal mamari, skapular, aksiller ven ve merkezi aksiller gruplar dahildir.

Seviye II diigiimleri, pectoralis minor kasinin altinda yer alir ve merkezi aksiller

grubu kapsar.

Seviye Il diigiimleri ise pectoralis minor kasinin siiperior ve medialinde bulunur.
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3.seviye lenf nodlarindan sonra akim yonii internal juguler ve supraklavikiiler lenf
nodlarina dogrudur. Memenin sinirsel uyarimi, dordiincli ila altinci interkostal

sinirlerin anterior ve lateral dallar tarafindan gergeklestirilir (57).

2.1.9 Memenin histolojisi

Meme bezi glandiiler epitel, bag dokusu stroma ve subkutan yagdan olusur.
Glandiiler doku loblara ayrilmigtir ve her lob birgok lobiil igerir. Bu lobiiller, alveol
kiimeleriyle sonlanir. Bu dallanan kanal sistemi, meme basi-areola kompleksinden
disa ve asagiya dogru radyal bir diizen i¢inde yayilir (58). Her bir meme lobiili,
terminal duktuslarla laktifer6z duktuslara baglanir ve bu kanallar, meme ucunda
genisleyip laktiferdz siniisleri meydana getirir. Bu sintisler daha sonra ¢oklu deliklerle
meme basini delip gecer. Meme loblarin sayis1 15 ila 25 arasinda degismektedir.
Duktuslar, tek kath kiibik epitel ile kaplanmisken, laktifer6z siniis disa acildig1 icin
cok katli yass1 epitel ile dosenmistir. Her lobiil ve lobiiliin terminal duktusu, memenin
temel islevsel birimi olan terminal duktolobiiler tiniteyi (TDLU) meydana getirir.
Liiminal epitel hiicreleri ile bazal membran arasinda ise yildizimsi miyoepitel
hiicrelerden olusan bir katman bulunur. Terminal duktolobiiler tinite (TDLU), invaziv
meme kanserlerinin genellikle basladigi anatomik yapidir. Siitii kanallar boyunca
ilerleten miyoepitelyal hiicrelerdir. Bu hiicreler, bazal membran tarafindan
¢evrelenmis olup, bu membranin invazyonu in situ karsinom ile invaziv kanseri

birbirinden ayiran temel farki olusturur.

Memenin loblara anatomik boliinmesi, meme diseksiyonunda veya histolojik
kesitlerde belirgin degildir. Ancak bu islevsel diizen klinik olarak dnemlidir; bazi
benign meme hastaliklarinin biiyiik siit kanali eksizyonu ile tedavi edilmesine ve bazi

malign siireglerin kadrantektomi ile tedavi edilmesine olanak saglar (56).

Memenin destekleyici fibrotik stroma yapilari ve yag dokusu, meme bezinin geri
kalanini olusturur. Yag ve stromanin goreceli oranlari, her yastan kadinlar arasinda
bliyiik 6lclide degisir. Genglikte baskin olan dokular epitel ve stromadir; bu dokular

yasli kadinlarin memelerinde yag dokusuyla yer degistirilir. Yag dokusu, bezin
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yiizeyini ¢evreler ve loblar arasindaki bosluklari doldurur. Genellikle bol miktarda
bulunur ve meme bezinin formunu ve boyutunu belirler. Areola ve meme basinin

hemen altinda yag dokusu bulunmaz (55).

2.1.10 Meme gelisimi ve fizyolojisi

2.1.10.1 Fetal gelisim

Fetal meme bezi gelisimi, gebeligin erken dénemlerinde maternal hormonlara
duyarli olmayip; bu donemde meme yapilart olugsmaya baslar. Gebeligin son
haftalarinda, fetal meme, maternal hormonlara yanit verir ve bu da yenidoganlarda
kolostrum salgilanmasina ve meme tomurcugunun belirgin sekilde biiylimesine neden
olur. Bu durum saglikli yenidoganlarin yaklasik %60’1nda meydana gelir; bu, her iki
cinsiyette de goriiliir. Bu belirtiler genellikle dogumdan sonraki ilk veya ikinci ay
iginde, maternal hormonlarin bebegin kan dolasimindan kaybolmasiyla kendiliginden
geriler ve tedavi gerektirmez (56).

2.1.10.2 Cocukluk donemi

Maternal hormonlarin etkisi sona erdikten sonra, alveollerin ve c¢evresindeki
destekleyici yapinin gelisimi ergenlige kadar duraklar. Cocukluk doneminde meme
dokusu esas olarak epitel ile kapli kanallardan ve bag dokusundan olusur. Geng
kizlarda meme tomurcugunun etrafinda yapilan cerrahilerin dikkatle yapilmasi,

yaralanma ve potansiyel biiylime bozukluklar riskini azaltmak i¢in dnemlidir (59).

2.1.10.3 Ergenlik donemi

Telars, yani meme gelisimi, genellikle ergenlikteki ilk belirtidir. Bu asamada,
hipotalamus-hipofiz-gonad aksinin aktive olmasi ile; hipotalamustan salinan GnRH
hipofizden FSH ve LH salinimini uyarir. FSH ve LH hormonlari ise overden &strojen,
progesteron ve farkli hormonlarin salgilanmasini saglar. Ostrojen memede stromal-

yag dokunun artmasi, duktuslarda uzama-dallanma, pigmentasyon ve areolanin
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biiyiimesini tesvik eder (60, 61). Progesteron ise lobiiler gelisimi, alveolar tomurcugu
ve epitel hiicrelerin sekretuar yonde biiyiimesini saglar. Diger hormonlar, prolaktin,
tiroid hormonu, insiilin, biiyiime hormonu ve adrenal kortikosteroidler de meme

bliylimesi ve farklilagsmasinda rol oynar (60, 61).

Telars ortalama baslangi¢ yasi yaklasik 11.2 yildir ve bu, 9.0 ile 13.4 yil arasinda
degismektedir (62).

2.1.10.4 Meme olgunlasma siiresi ve tanner asamalari

Ergenlik bagladiktan sonra meme olgunlagsma siiresi 18 ay ile 9 yil arasinda
degisebilir. Ergenlik sirasinda meme gelisimi Tanner asamalarmma gore
siniflandirilabilir; bu asamalar, Tanner tarafindan 1962 yilinda olusturulmus,
Reynolds ve Wines (1948) ile Stratz (1909) tarafindan yapilan daha 6nceki ¢aligmalara

dayanmaktadir (63, 64). Bes Tanner agsamas1 sunlardir:

e Asama 1: Puberte 6ncesi evredir.

e Asama 2: Meme tomurcugunun olusumu.

e Asama 3: Kii¢clik meme goriiniimii,

e Asama 4: Cift konturlu goériiniim; meme basi-areola kompleksi, meme kiitlesinin
iistiinde bir tepe olusturur.

e Asama 5: Matilir meme goriiniimii.

Bu asamalar, ergenlikte meme gelisiminin ve olgunlagsmasinin ilerlemesini

yansitir.

Periferal erken ergenlik, gonadotropin salinimina bagimsiz olarak cinsiyet steroid
hormonlarinin salgilanmasindan kaynaklanir; bu, McCune—Albright sendromunda,
disaridan steroid verilmesi veya bir ovarian veya adrenal tiimorden kaynaklanan
endojen steroidlerin dolagiminda goriilebilir (60, 61). Bazen prematiir thelars, benign
olan ve yalnizca giivence ve gbézlem gerektiren tamamlanmamis erken ergenlik bi¢imi

olarak ortaya cikabilir.
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2.1.10.5 Menstriiel siklusta memedeki degisiklikler

Follikiiler faz, menstruasyonun baslangicindan ovulasyona kadar olan dénemdir.
Ostrojen ve progesteronun diismesiyle FSH artar, bu da folikiil gelisimini ve dstrojen
salinimin1 tetikler. Artan Ostrojen, meme hiicrelerinde mitozu ve hiicresel
proliferasyonu artirir, meme hacmi artar. Fazin sonunda 0strojen zirve yapar, FSH

baskilanir ve LH artisi1 ile ovulasyon gerceklesir (60).

Luteal faz, LH zirvesi ile baslar ve progesteron salinimi artar. Bu, memede
duktuslarin genislemesine ve epitel hiicrelerinin sekretuar hiicrelere doniismesine
neden olur. Progesteron ve dstrojen seviyeleri diiser, meme hacmi menstruasyonun 5-

7. giinlerinde en diisiik seviyeye iner (60).

2.1.10.6 Gebelik ve laktasyon donemi

Meme bezinin en fazla farklilagsmasi ve biiylimesi hamilelik ve laktasyon
doneminde gerceklesir. Gebelikte, luteal ve plasental hormonlar ile prolaktin etkisiyle
meme biiyiir. Ilk ayda 6strojen, duktuslarin biiyiimesine ve lobiillerin gelismesine
neden olur. Ikinci ayda, yiizeyel venler genisler, areola pigmentasyonu artar ve meme
hassasiyeti yiikselir. Prolaktin seviyeleri son trimesterde dogru artip normalin 5 katina
ulasir. Progesteron etkisiyle ikinci trimesterde lobiiller olusur, prolaktin ise alveolleri
kolostrumla doldurur. Ugiincii trimesterde lobiiller daha fazla yer kaplar. Plasental
somatomammotropin, adrenal hormonlar, biiyiime hormonu ve tiroid hormonlar1 da

meme bliylimesine katkida bulunur.
2.1.10.7 Laktasyonda memedeki degisiklikler

Gebelik boyunca 6strojen ve progesteron tarafindan Prolaktin reseptdrleri inhibe
edilir. Dogum sonrasi bu etki ortadan kalkar. Emzirme sirasinda prolaktin ve oksitosin

artar, bu hormonlar siit iiretimini ve salgilanmasini saglar. Emzirme sona erdiginde siit

salgis1 birkag ay i¢inde durur ve memeler eski boyutuna doner (60).
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2.1.10.8 Menopozda memedeki degisiklikler

Menopozla birlikte Ostrojen ve progesteron azalir, lobiiller kiiciiliir ve glandiiler
doku yerini yag dokusuna birakir. Bag dokusu kollajenize olur ve memede sarkma

meydana gelir.

2.2 Memenin Lezyonlari

Meme lezyonlari, benign, yiiksek riskli lezyonlar ve malign lezyonlar olarak

siniflandirilabilir.

2.2.1 Memenin benign lezyonlar:

Benign meme hastaliklari, toplumda oldukca yaygindir. Bu hastaliklar genellikle
elle hissedilen kitleler, meme agris1 (mastalji) ve radyolojik goriintiileme
anormallikleri ile kendini gosterir. Benign meme lezyonlarinin goriilme sikligi, ikinci
dekadda artmaya baglar ve dordiincii ile besinci dekada gelindiginde en yiiksek
diizeyine ulagir. Buna karsilik, malign hastaliklarin insidans1 menopoz sonrasi artmaya
devam eder ve 70 yas civarinda zirve yapar. Memenin benign hastaliklarinin
etyolojisinde genetik faktorler, hormonal etkilesimler, hormon diizeyleri arasindaki
dengesizlikler, asir1 hormonal uyarilma, duktal ve lobiiler proliferasyon, yasam tarzi
ve cevresel faktorler yer almaktadir. Asirt hormonal uyarilma sekresyon artisina ve bu
sekresyonlarin birikimine bagli duktal ektazi, kist, reaktif enflamatuvar degisiklikler
ve fibrozis gelisimine yol agabilir. Ayrica endokrinel uyariyla duktal ve lobiiler
epitelin proliferasyonu, cesitli derecelerde paternlerde epitelyal ve myoepitelyal
proliferasyonlar ile adenozis, epitelyal hiperplazi ve epitelyal metaplazi olusumuna

neden olabilir (65).

2.2.2 Kistler

Memede kistler teminal duktal lobiiler (TDLU) iiniteden kaynaklanan i¢i sivi
dolu, yuvarlak veya oval sekilli kitlelerdir. Genelde reprodiiktif cagda yaygindirlar ve
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kadin memesinde en sik goriilen kitlelerdir. Kistler soliter, veya multiple olabilir.
Mikrokistler (1-2 mm) olabilecekleri gibi bir araya gelerek ya da komsu duktiilleri
icererek makrokistlere doniisebilirler. Kiimelesen mikrokistler ise milimetrik capli
Kistlerin bir araya gelmesi sonucudur. Kistler basit, komplike ve kompleks kist olmak
tizere tlige ayrilir. Kistlerin teshisinde tercih edilecek ilk goriintiileme yontemi
ultrasonografidir (USG) (66). Basit kistler diizgiin ve ince duvarlidir. USG’de
limenleri anekoik gozlenmekte olup posteriorunda yogun akustik gliglenme
izlenmektedir. Komplike kistler genellikle ince septasyonlar veya yogun igerikle
karakterizedir ve bu nedenle daha hipoekoik bir goriiniim sergilerler. Diger taraftan,
kompleks kistler, kalin cidarli ve belirgin septasyonlar ya da solid bilesenler igeren
lezyonlardir; bu lezyonlar, farkli ekojenite Ozelliklerine sahip g¢esitli bilesenleri
barindirir. Iglerinde bulunan kalin septalar ve solid bilesenler, Doppler incelemesi
sirasinda internal vaskiilarizasyon gdsterebilir. Eger solid bir bilesen tespit edilirse,
biyopsi ile 6rneklenmesi gerekir ¢iinkii solid komponent benign papiller bir lezyona

ya da maligniteye ait olabilir (67).

2.2.3 Fibrokistik hastahk

Fibrokistik degisiklikler, reprodiiktif ¢agdaki kadinlar1 etkileyen meme
degisimlerini tanimlayan Klinik ve histopatolojik bir kavramdir (68). Bu degisimlerin,
Ostrojenin  hormonal yiiksekliginden gelistigi disiiniilmektedir. Kistler, apokrin
metaplazi, epitel hiperplazisi ve adenozis gibi ¢esitli benign lezyonlar bu gruba
dahildir. Malignite riski ortadan kaldirildiginda, bu lezyonlar genellikle klinik olarak
onemli degildir (69).

2.2.4 Apokrin metaplazi,
Duktal epitelin graniiler, eozinofilik sitoplazmaya sahip sekretuar epitelyuma
dontigiimiidiir. Genellikle dilate asiniler (mikrokistler) veya makrokistler seklinde

goriliir; adenozis i¢inde de olusabilir. Mamografide punktat, amorf, kaba heterojen

veya pleomorfik Kkalsifikasyonlar Kitle olmaksizin goriilebilir. Mikrokistlerde
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“kalsiyum siitii” olusabilir. Ultrasonografi (USG)’de mikrokist kiimeleri, MRG’da

cevresel ve i¢ septalarda kontrastlanma goriilebilir (70).

2.2.5 Yag nekrozu, yag kistleri

Memede yag dokusunun direkt travma, girisimsel islemler, cerrahi ya da
radyoterapi gibi gesitli islemlere sekonder hasar gérmesi sonucu ortaya ¢ikan nekrozis
ile karakterize nonsiipiiratif inflamatuar prosesdir. Radyolojik bulgular yag
nekrozunun evresine gore degisiklik gostermektedir. Ultrasonda erken ddnemde
hemorajik bir alan olarak, sonrasinda ise dokunun inflamatuar yanitina sekonder
geligen fibrozise bagli olarak diizensiz sinirli, hipoekoik, akustik gdlge veren kitleler

seklinde izlenebilir. Bu durum memenin malign lezyonlari ile karisabilmektedir.

Yag kisti bir ¢esit yag nekrozu olup yagli nekrotik materyal igermektedir. USG
goriintiilemede yag Kistleri basit bir anekoik kist ya da kompleks kistik lezyon seklinde
izlenebilir. Ancak akustik giiclenme gosteren kompleks kistlerin aksine yag kistleri
akustik  golgelenme gostermektedir. Ge¢ donemde dokunun inflamatuar
reaksiyonlarina sekonder yag kistlerine fibrozis, yapisal distorsiyon ya da periferal
kalsifikasyonlar eslik edebilir. Mamografide giivenilir olarak teshis edilebilirler. Tipik
olarak diizgiin sinirli, radyolusent kitleler olarak goriiliirler. Cevresinde diizgiin bir
kapsiil yapisi vardir. I¢ yapilarinda diizgiin septalar ve kapsiiliinde tipik yumurta
kabugu seklinde (gepersel) Kkalsifikasyon gelisebilir. Manyetik rezonans
goriintiilemede (MRG), tiim sekanslarda yag intensitesinde olup etraflarinda bir kapsiil
seklinde rim bulundurur. Kontrast madde uygulandiktan sonra bu lezyonlar genellikle
kontrast tutulumu gézlenmez; ancak bazi yag kistlerinde ince gepersel tarzda ya da

cidarinda kii¢iik nodiiller tarzinda kontrast tutulumu gézlemlenebilir (65).

2.2.6 Lipom

Subkiitan dokuda yerlesen ve matiir yag dokusundan olusan benign mezenkimal
timorler lipomlar olarak adlandirilir. Cogunlukla ince bir kapsiille ¢gevrelenmis sekilde

bulunurlar. Fizik muayenede yumusak ve hareketli 6zellikleriyle taninan lipomlar,
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mamografide diizglin sinirlara sahip, radyoliisent yapilar olarak gdzlemlenir.
Ultrasonografide ise ince bir kapsiille ¢evrili, fuziform sekilli ve uzun aks: cilde paralel
yerlesimli lezyonlar seklinde goriintiilenirler. Ayrica bu lezyonlar, cilt alt1 yag
dokusuyla karsilastirildiginda izoekoik, hipoekoik ya da hiperekoik ekojenite

gosterebilir ve igerisinde ince septasyonlar barindirabilir.

2.2.7 Hamartomlar

Hamartomlar meme parankimini olusturan dokularin anormal dizilimine bagh
ortaya ¢ikan bening lezyonlardir. Cevre yag doku tarafindan olusturulan psddokapsiil
ile cevrilidirler. Genel olarak teshisleri mamografi ile konur. Mamografide, diizgiin
siirh ve igerisinde yag ile meme dokusu bulunan yumusak doku kitlesi goriilmesi
hamartomlar i¢in karakteristik bir bulgudur. Eger mamografide siipheli bir gériiniim
varsa, ultrasonografi (USG) ile daha ileri inceleme yapilmalidir. Kalin igne
biyopsisinde genellikle normal meme dokusuyla uyumlu sonuglar elde edilir.

Hamartom tanisinda manyetik rezonans goriintiileme (MRG) zorunlu degildir (65).

2.2.8 Memenin enflamatuar hastalklar:

Akut mastit, genellikle reprodiiktif donemde goriilen, enfeksiyoz veya
nonenfeksiydz kaynakli, meme dokusunda enflamasyon ile karakterize bir hastaliktir.
Tedavi edilmediginde kronik mastit, abse veya fistiil gibi komplikasyonlara
ilerleyebilir. Klinik olarak agri, kizariklik, sislik, 6dem ve 1s1 artigi ile presente olur.
Iki ana tiirii vardir: laktasyonel (puerperal) ve nonlaktasyonel mastit. Laktasyonel
mastit, 0zellikle emzirme doneminin ilk 12 haftasinda siit staz1 ya da enfeksiyon
nedeniyle gelisir ve memede agr1, eritem ve ates gibi tipik bulgularla kendini gésterir.
Dogru emzirme teknikleri genellikle geriler, fakat semptomlar devam ederse
antibiyotik tedavisi gerekebilir. Nonlaktasyonel mastit ise steroid kullanimi, travma,
diyabet, tiiberkiiloz, karsinom gibi ¢esitli nedenlerle gelisebilir. Bu grupta en goze
carpan, Zuska hastalig1 sigara kullaniminin sorumlu oldugu subareolar enfeksiyon,
dilate duktuslarin etrafinda inflamasyon gelismesiyle tanimlanir. Tani1 koyarken

ultrasonografi (USG) siklikla kullanilir. Ultrasonda dilate duktuslar, sivi
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koleksiyonlari, biiyiikk hipoekoik abseler ve cilt kalinlagmasi tespit edilebilir.
Mamografide cilt kalinlasmasi, artmis meme dansitesi, retikiiler c¢izgilerin
kalinlagsmasi, abse veya mikrokalsifikasyonlar goriilebilir. MRG: Abseler ve
inflamasyonun yayginligini gosterebilir ancak malignite ile inflamasyonu ayirt etmede
sinirlidir; ancak retroareolar dilate duktuslarda kontrastlanmis duvarlar gibi anlamh
bulgular verebilir. Mastit tedavisinde uygun antibiyoterapi, emzirme destegi ve izlem

stratejileri biiyiik 6nem tasir (71).

Memede graniilomatéz mastit enfeksiyon dis1 nedenlerle ortaya ¢ikan siklikla
patogenezi belirsiz olan bir hastalik grubudur. Etyolojide cogunlukla otoimmdiin
nedenler 6n plana ¢ikmakla birlikte patogenezin belirsiz oldugu durumlarda idiyopatik
graniilomatdz mastit (IGM) adim1 alir. Graniilomatdz mastite yol acan hastalilar
sarkoidoz, Wegener granulomatozu, yabanci cisim reaksiyonlari, tiiberkiiloz, nadir
fungal enfeksiyonlar, nadir parazitik enfeksiyonlar (sistiserkoz), romatoid artrit, dev
hiicreli artrit, poliarterit nadosa, lupus eritamatozu, scleroderma, dermatomyozit gibi
otoimmiin hastaliklar, diabetik mastopati ve fibrozisdir. Ortaya ¢ikis mekanizmasinda
lobiillerden ekstravaze olan sekresyona karsi gelisen otoimmiin bir yanit oldugu
diigiiniilmektedir. Genellikle dogum sonrasi; emzirme dykiisii yaygindir. Klinik olarak
palpabl kitleler, hassasiyet, eritem, ciltte kalinlasma, siniis traktlar1 olarak peresente
olurlar. Kanseri dislamak i¢in biyopsi; enfeksiyon (6zellikle tiiberkiiloz) diglamak i¢in
boyama/kiiltiirler yapilmalidir. Cogu olgu oral steroidlerle yanit verir, %50’si spontan
olarak iyilesebilir; cerrahi gerekebilir, antibiyotik tedavisinin faydasi minimaldir.

Yiiksek niiks oranlari ile seyreden kronik bir hastaliktir (72).

229 Abse

Meme icerisinde siklikla laktasyonel donem ile iliskili ortaya ¢ikan mastit
komplikasyonu olarak gelisir. Olgular cogunlukla merkezi veya subareolar bolgede
santral mastitlerden gelisir; nonpuerperal mastitler ise santral ve periferal yerlesimli
olabilir. Santral abseler sub-periareolar alanda ciltte kizariklik ve kalinlasmanin eslik
ettigi palpasyon bulgusu veren hassas kitle ile presente olur. Santral yerlesimli abseler

genellikle sigaraya, nonpuerperal periferal mastitler ise kronik sistemik hastaliklar
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(diyabet, romatolojik hastalik), steroid kullanimi, postoperatif dénemde ya da

radyoterapiye sekonder ortaya ¢ikmaktadir.

2.2.10 Galaktosel

Tikanmis laktifer kanal nedeniyle gelisen, genellikle laktasyon sirasinda veya
sonrasinda olusan, yag igeren siitlii sivi ile dolu retansiyon Kistleridir. Unilokiile ya da
multilokiile olabilirler. Iceriklerindeki yag-protein-su yogunluguna bagli olarak
goriintiileme bulgular1 degisir. Klinik olarak palpabl, agrisiz, sert ya da hareketli
kitleler seklinde presente olurlar. Ultrasonda oval ya da sferik sekilli, seviyelenme ve
septasyon igeren komplike kist seklindedir. Siit igerigine sekonder farkli i¢ eko
paternleri izlenir ve siklikla posterior akustik giiglenme eslik eder. Renkli Doppler
USG incelemede vaskiilarite gdstermemesi ile solid lezyonlardan ayrilabilir. MMG’de
yag-s1v1 seviyesinin izlenmesi tipik bulgusudur . Siklikla haftalar ve aylar icerinde
spontan olarak iyilesir. Semptomatik hastalarda USG - esliginde aspirasyon islemi
yapilabilir (73).

2.2.11 Fibroadenom (FA)

Epitel ve stromal elemanlar1 i¢eren benign fibroepitelyal tiimdrlerdir. Eriskin ve
juvenil tipleri bulunur. Fibroadenom memenin en sik goriilen benign solid lezyonudur.
Icerdigi hiicre yogunluguna gore iice ayrilmaktadirlar. Kompleks fibroadenom (FA),
3 mm’den biiyiik kistler, yaygin sklerozan adenozis, fibrokistik degisiklikler ve/veya
FA i¢inde hiperplazi ile karakterizedir. Dev fibroadenom, 500 g’dan biiyiik veya 5
cm’den biiylik olan fibroadenomlardir ve filloides tiimorden ayrilmasi gerekir (74).
Skleroze fibroadenom ise hiicresel elemanlarin az oldugu fibrotik stroma ve atrofik
epitel ile karakterizedir. Fibroadenom hormon duyarli oldugundan 6zellikle 2. dekatta
sikliklar1 artar; gebelikte biiylirken menopozda involiisyona ugrarlar. Cevre dokudan
keskin bir sinirla ayrilirlar, oval ya da yuvarlak sekilde gozlenirler (75). Yasla birlikte
stromal ve epitelyal komponentlerinde degisim goézlenebilir. Epitelyal komponenti
baskin olan hiicresel grupta vaskiilarite artmisken, fibrotik dokudan zengin olanlarda

kanlanma hi¢ gozlenmez ya da ¢ok hafiftir. Eski fibroadenomlarda kalsifikasyon
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saptanabilir; hatta lezyon tamamen ya da tama yakin kalsifiye olabilir. Kaba, patlamis
misir goriiniimiinde kalsifikasyonlar fibroadeomlar icin patognomoniktir (76).

Adelosan yas grubunda goriilen jiivenil fibroadenomlar hizli biiylime sergilerler.

2.2.12 Adenozis, sklerozan adenozis

Adenozis, lobiiler glandiiler elemanlarmn benign proliferasyonu, artmis
asini/duktiiller ile karakterizedir. Siklikla fibrokistik degisiklikler ile birliktelik
gosterir ve paralel olarak 3-4. dekatlarda pik yapar (77). Sklerozan adenozis (SA),
adenozisin stromal fibrozis ile birlestigi ve asinilerin sikismasiyla distorsiyonun
olustugu bir alt tiptir. Mikroglandiiler adenozis (MGA) ise tek epitel hiicre katman ile
infiltratif bir patern gosteren, son derece nadir bir varyanttir. Goriintiilleme bulgulari,
SA’da mamografide kalsifikasyonlarin %47 oraninda amorf, punktat, heterojen veya
pleomorfik olabilecegini gdsterir. Ayrica mimari bozulma ve asimetri tomosentezle
daha 1y1 fark edilir. Nodiiler adenozis, genellikle oval ve sinirli bir kitle olarak
gozlemlenirken, MGA genellikle goriintileme yontemlerinde fark edilmez, ancak
asimetri, distorsiyon ve spikiilasyon gibi bulgular gosterebilir. Patolojik olarak
Sklerozan adenozis, meme biyopsilerinin yaklasik %25’inde, genellikle tesadiifen
saptanir ve tiibiiler karsinomla karigabilir. MGA, miyoeptelyal hiicre tabakasinin
bulunmadigi, bazal membranin korundugu ve giiglii S100 pozitifligi ile karakterizedir.
Klinik olarak adenozis ve SA, mamografide genellikle rastlantisal olarak tespit edilir
ve palpe edilebilen kitle veya odaklanmis agr1 ile kendini gosterebilir. Meme kanseri
riski bu durumlarda 1.7-2.5 kat artmigtir. MGA ise nadir goriilmekle birlikte, lokal
niiks riski nedeniyle negatif cerrahi sinirlarla eksizyon gerektirir. Ayrica, o bolgede

senkron veya metakron invaziv karsinom gelisme riski yaklasik %25’tir (76).

2.3 Yiiksek Riskli Lezyonlar

Histopatolojik inceleme sonucunda dogrudan malign olmayan; ancak malignite
potansiyeli tasiyan benign ve malign meme lezyonlar1 arasinda kalan heterojen bir
grubu temsil etmektedir. Insidanslar1 %3-17 arasinda degismektedir (78, 79). Bu

grupta: filloides tiimor, radyal skar (kompleks sklerozan lezyon), atipik duktal
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hiperplazi (ADH), flat epitelyal atipi, papiller lezyonlar, atipik lobiiler hiperplazi
(ALH) ve in situ lobiiler karsinom (LKIS) gibi patolojiler bulunmaktadir.

2.3.1 Filloides tiimor

Filloides tiimor epitel ile kapli hiperseliiler stromadan olusan memenin
fibroepitelyal tiimorlerindendir. Genellikle 30-50 yas arasi kadinlarda hizli biiyiiyen
kitle olarak ortaya ¢ikar (80). Klinik olarak agrisiz, mobil, hizli biiyliyen ve siklikla
tan1 aninda biiyiik boyutlara ulasan lezyonlardir. Genel olarak 1yi sinirli lezyonlardir.
Goriintiileme yontemleri ile mamografide diizgiin siirli, dens, oval ya da lobiile,
diizensiz bir kitle olarak goriilebilir ve bu kitle genellikle biiyiik veya hizla biiyiiyen
bir yapidadir. USG ile hipoekoik, sinirlar1 belirgin, arka planda giiglenme gosteren ve
bazen yarik tarzinda kistik alanlar igeren bir kitle seklinde saptanir. MRG’de kistik
alanlar igeren, hizli kontrastlanan, koyu i¢ septasyonlara sahip stipheli bir Kitle olarak
tanimlanir (80). Genellikle kalsifikasyon goriilmez. Histolojik 6zelliklerine (stromal
seliilerite, niikleer atipi, mitotik aktivite) gére benign, borderline ya da malign olarak
tanimlanirlar. Benign filloides tlimorlerinde hafif hiperseliiler bir yap1, her 10 yiiksek
biiylitme alaninda (HPF) <5 mitoz, homojen stromal dagilim, yaprak benzeri ¢ikintilar
bulunur. Bu tiimoérler fibroadenomlarla benzer 6zellikler gosterebilse de, genellikle
daha hizli bityiime egilimindedir. Filloides tiimorlerinin tedavisi tam cerrahi eksizyon
ile saglanir. Genis lokal eksizyon genellikle tercih edilirken, biiylik tlimorlerde
mastektomi gerekebilir. Cerrahi sinirlar negatif oldugunda niiks riski %2-5 arasinda
degisir ve ¢ogu niiks iki y1l iginde gergeklesir. Goriintiileme ile fibroadenom ve filod
tiimorleri arasinda kesin bir ayrim yapilamadigi igin, biyopsi genellikle tan1 koymada
etkili bir yontemdir. Ayrica, 6 ay i¢inde %?20’den fazla cap artis1 goOsteren

fibroadenomlarda cerrahi eksizyon onerilir (80).
2.3.2 Radial skar ve komplex sklerozan adenozis

Radial skar, histolojik olarak santral fibroelastik bir kor ve onu gevreleyen 1sinsal
yayillim gosteren duktuslar ve lobiiller ile karakterize memenin benign hiperplastik

proliferatif hastaligidir (81). Bu grupta lezyonlar farkli sekillerde isimlendirilmekle
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birlikte < 1 cm olan lezyonlar radial skar, >1 cm lezyonlar kompleks sklerozan lezyon
olarak tanimlanmistir. Cogunlukla asemptomatik olup mamografinin tarama amacl

kullanilmastyla goriilme siklig1 artmigtir (82).

Tabar ve Dean, radial skari; merkezde radyoliisensinin bulundugu, merkezden
disa dogru yayilan spikiiler uzantilarin goriildiigi, farkli projeksiyonlarda degiskenlik
gosteren bir yapiya sahip oldugu, spikiiller yapilara paralel uzanan ¢izgisel radyoliisen
olusumlarin bulundugu ve bu belirtilere palpasyon veya deri degisikliklerinin eslik
etmedigi bir patoloji olarak tanimlamustir (81). Goriintiileme bulgulari siklikla malign
lezyonlarla karigsa da, merkezde kitle yerine goriilen ve “siyah yildiz (black star)”
olarak tanimlanan yapi, radial skarin ayirt edilmesinde tipiktir. Ancak her vakada
merkezde skar yapisi goriilmeyebilir (83). Ultrasonografide genellikle sadece
distorsiyon seklinde gbzlenirken, bazen diizensiz sinirlart olan hipoekoik bir alan veya

Kitle olarak da tespit edilebilir.

Radial skar, iyi huylu patolojik 6zelliklere sahip olmakla birlikte, kapsamli tarama
caligmalar1 bu lezyonlarin atipi ve maligniteyle iliskilendirilebilecegini ortaya
koymustur. Bu nedenle, radial skarin bagimsiz bir kanser gelisim riski faktorii

olabilecegi diisliniilmektedir (81).

2.3.3 Intraduktal papillom

Memenin papiller neoplazileri, fibroepitelyal tiimorler grubunda olup meme
tiimdrlerinin %1-1.5 kadarimi olustururlar. Duktal sistem icerinde gelismektedirler.
Histopatolojik olarak heterojen bir grup olarak, benign papiller neoplaziler olarak
adlandirilan atipili ya da atipisiz hiperplazi gosteren soliter papillom, papillomatozis

ve malign papiller lezyonlar1 kapsamaktadir (84).

Soliter papillomlar, santralinde fibrovaskiiler bir sap bulunan, papiller sekilli
epitelyal ve miyoeptelyal proliferasyonlardir. Perimenopozal dénemde genellikle
soliter olarak goriiliirken, gen¢ hastalarda periferik duktuslarda coklu sekilde

(papillomatozis) bulunabilir ve bu durumda malign dontisiim riski daha ytiksektir (84).
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Cogunlukla asemptomatik olmakla birlikte, serdz, sari-kahverengi veya kanli meme
bas1 akintis1 gibi semptomlarla da ortaya ¢ikabilir. Biiylik papillomlar palpasyonda
tespit edilebilir ve normalde mamografide gizlenen lezyonlar goriiniir hale gelebilir.
Ultrasonografide, retroareolar yerlesimli papillomlar dilate bir duktus segmenti i¢inde
hipoekoik bir lezyon olarak goriiliirtken, mamografide bazen mikrokalsifikasyonlar

eslik edebilir (84).

Tanida galaktografi, manyetik rezonans gorlintileme (MRG) ve MRG-
galaktografi gibi yontemler kullanilabilir.

2.3.4 Atipik duktal hiperplazi

Atipik duktal hiperplazi (ADH), diisiik dereceli duktal karsinoma in situ (DKIS)
kriterlerinin bir kismini karsilayan, ancak tamamini icermeyen, genellikle 2 mm’den
kiigiik intraduktal proliferatif bir lezyondur. Bu durumda, yiiksek molekiiler agirlikli
sitokeratinlerin (6rnegin CK5/6) kayb1 dikkat ¢eker. Goriintiileme bulgular1 olduk¢a
nonspesiktir. Mamografide en yaygin bulgu amorf veya pleomorfik
mikrokalsifikasyonlardir. USG’de genellikle intraduktal veya intracystic bir kitleye
rastlanir ve bu durum bazen mikrokalsifikasyonlarla birlikte goriilebilir. Manyetik
rezonans goriintiileme (MRG) ise kiiglik bir kitle ya da fokal kitlesel olmayan
kontratlanam olarak tespit edebilir (85). Benign histolojiye sahip olmalarina ragmen;
eslik eden kanser varligini diglamak amaciyla eksizyonu o6nerilir. EKsizyon sonrasinda

[

maligniteye doniisiim oraninin %25 ile %85 arasinda degistigi belirtilmistir (86).

2.3.5 Flat epitelyal atipi

Kolumnar hiicre degisiklikleri spekturumu igerisinde, atipili kolumnar hiicre
hiperplazisi flat epitelyal atipi olarak adlandirilmaktadirlar. Goriintiilemede spesifik
bir bulgusu olmamakla birlikte, en stk MMG’de kalsifikasyonlar, daha nadir olarak
kitle ya da asimetri olarak goriilebilir. Calismalarda kalsifikasyonlar siklikla amorf
seklinde olmakla beraber, ince pleomorfik, kaba heterojen ya da noktasal olabilir (87).

USG’de diizensiz sekilli, mikrobule, hipoekoik ya da kompleks ekojenite, paralel
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oryantasyonlu ve posterior akustik 6zellik gdstermeyen kitle olarak goriilebilir (88).

MRG’de FEA kitlesel olmayan lezyon ya da kitle olarak goriilebilir.

2.3.6 Lobiiler neoplazi

Lobiiler (intraepitelyal) neoplazi (LN/LIN), TDLU’den kaynaklanan atipik
epitelyal lezyon patolojilerini kapsayan bir spektrumdur. Atipik lobiiler hiperplazi
(ALH) ile lobiiler karsinoma in situ (LKIS) arasinda yer alir. Histopatoloji, basal
membranin asilmadigi atipik epitel proliferasyon ile karakterizedir. Tiibiillerdeki

asiner yapinin ozelliklerine gore alt gruplara ayrilmaktadir.

e LIN 1: Atipik lobiiler hiperplazi (ALH) es degeridir.

e LIN 2: Insitu lobiiler karsinoma (LKIS) karsilik gelir. Asiner yap1 korunmus olup,
yavasg bliylir ve uzun yillar stabil kalir.

e LIN 3 tip 1: Ileri derecede atipik hiicreler ile karakterize olup, asiner yapi
bozulmustur. Pleomorfik LKIS ya karsilik gelir.
LIN 3 tip 2: Florid tip LKIS karsiligk gelir. Tash yiiziik tipi hiicrelerden olusur.

Genellikle goriintiileme ile saptanamazlar ve biyopsi sirasinda rastlantisal bir
bulgu olarak bulunurlar. Mamografide kalsifikasyonlar ile iliskili olarak, siklikla
amorf kalsifikasyonlar seklinde goriiliirken, manyetik rezonans goriintiilemede
kiimelenmis, non-mass kontrast tutulumu gozlenir. ALH’nin cerrahi eksizyonu
tartismahidir ve cogunlukla %7’lik bir maligniteye doniisiim orani bildirilmistir.
Kalsifikasyonlar iyi orneklendiginde ve bagka risk faktorleri olmadiginda, bu oran
%?3’e kadar diisebilir. Eger goriintiileme ve patoloji uyumsuzsa, eksizyon gereklidir.
Meme kanseri gelisme riski ise 3-4 kat artmakta ve 25 yillik takipte mutlak risk %27,5-
30 arasinda degismektedir. Bu riskleri azaltmak i¢in risk azaltici ilaglar ve ek tarama

yontemleri onerilebilir (76).
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24  Malign Meme Lezyonlar:

2.4.1 Duktal karsinoma in situ

Duktal karsinoma in situ, duktus icerisinde malign epitelyal hiicrelerin bazal
membran invazyonu olmaksizin proliferasyonudur (1). Epidemiyolojik, histopatolojik
ve genetik ¢aligmalar DKIiS’in invazif kanserin malign prekiirsérii oldugunu
gostermektedir (89). Duktal karsinoma in situ vakalar1 genellikle asemptomatik olup,
tarama programlari sirasinda tespit edilir. Bununla birlikte, semptomatik olan hastalar
cogunlukla ele gelen kitle veya kanli meme basi akintis1 gibi sikayetlerle bagvururlar.
DKIiS’in % 3-5 olan insidans1 mamografinin tarama programina girmesi ile tespit

edilen kanserlerin % 30’unu olusturmaktadir (90).

DKIS, karsinomlar iceresinde histopatolojik, klinik ve prognostik olarak heterojen
bir grubu yansitmaktadir. Bu nedenle heterojen yapisin1 yansitan farkli histopatolojik
siniflandirmalar Onerilmistir. Giincel klinik uygulamada kabul goren siniflama,
niikleer atipi derecesi, mitotik aktivite ve nekroz diizeyine dayanan prognostik bir
smniflamadir. Bu simiflamada DKIS, grade 1 (iyi diferansiye), grade 2 (orta diferansiye)
ve grade 3 (kotii diferansiye) olmak iizere ayrilmaktadir. Ayrica, mikroskopik olarak
gozlenen baskin biiyiime paternine goére DKIS, komedo, kribriform, solid,
mikropapiller ve papiller gibi alt tiplere ayrilmistir. Komedo tipi, belirgin nekroz ve
kalsifikasyon alanlar1 igeren solid bir komponent ile en malign form olarak kabul
edilmektedir (2). Klinik kullanimda bu siiflamaya ek olarak farkli siniflandirmalar
kabul gérmiistiir. Van Nuys siiflandirma sistemi, duktal karsinoma in situ (DKIS)
hastalarinda nekroz ve niikleer dereceye dayali bir modeldir. Ug alt grup tanimlanir:
nekroz icermeyen diisiik dereceli DKIS, nekroz igeren diisiik dereceli DKIS ve nekroz
olup olmamasina bakilmaksizin yiiksek dereceli DKIS (91). Bu siniflama, hastaliksiz
sag kalim ve lokal niiks ile yakindan iliskilidir. Birlesik Krallik Meme Tarama Patoloji
Grubu ise, sitoniikleer 6zelliklere dayanan ii¢ alt grup Onermistir. Diisiik dereceli
DKIS, mikropapiller ve kribriform &zellikler gosteren kiigiik diizenli hiicre

gruplarindan olusur, yiiksek dereceli DKIS ise biiyiik ve pleomorfik hiicrelerden
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olusur ve genellikle nekroz ile iliskilidir. Orta dereceli DKIS, bu iki grup arasinda yer
alir (92).

Yiiksek niikleer grade ve komedonekroz, hormon reseptorlerinin negatif olmasi,
erbB2’nin ve P53’iin overekspresyonu, anormal DNA ploidisi, yiiksek S fazi
fraksiyon, biiytik timor boyutu (10 mm’den biiyiik), yetersiz sinir giivenligi, geng yas
gibi faktorler agresif tiimor biyolojisi ile iliskilendirilmistir (4).

DKIS duktal sistem i¢inde smirlt kalip, duktal yapilar atlayarak yayilirlar. Bu
nedenle tiim DKIS’lerin ortalama %30’unda, ¢ap1 daha da biiyiik olan DKiS’lerin ise
%60’dan fazlasinda multifokal tiimor goriilmektedir (71).

Hastalar semptomatik olmadiklari igin DKIS’larin %90’1na tarama mamografisi
ile tan1 konulmakta olup en sik mamografi bulgusu mikrokalsifikasyonlardir (93).
Daha az siklikla diizensiz sekilli Kitle ya da asimetri, santral dansitesi olmayan spikiile
konturlu opasite veya distorsiyon, iyi sinirl kitle ve patolojik meme basi akintisi i¢in
yapilan galaktografide duktusta dolum defekti ya da kesintiye ugramis duktus seklinde
prezente olurlar. Elli yasindan gen¢ kadinlarda mikrokalsifikasyonlar tek bagsina
DKIiS’in en giivenilir bulgusu iken, elli yasindan biiyiik kadinlarda meme
yogunlugundaki degisiklik nedeni ile yapisal distorsiyonlar éne ¢ikan o6zelliklerdir
(94). Mamografide mikrokalsifikasyonlar ile birlikte kitlesel dansite ve USG’de
mikrokalsifikasyon alani icerisinde hipoekoik bir kitle eslik etmesi varliginda invaziv
komponentten siiphelenilmelidir. In situ karsinomlarin karakteristik sonografik
goriiniimii yoktur. Mikrokalsifikasyonlara kitle eslik etmiyorsa ve 1 cm’den daha az
bir alan1 kapsiyorsa ¢ogu normal parankimden ayirt edilemezler. En sik USG bulgusu;
eger kalsifiye bir DKIS olgusuysa kitle ya da dilate duktus icerisinde gdzlenen
ekojenik odaklardir (95). Nonkalsifiye DKIS, sonografik incelemede genellikle
diizensiz sekilli ve mikrolobiilasyonlar barindiran hipoekoik kitleler olarak
gdzlemlenir (95). Bu bulguya yapisal distorsiyon eslik edebilir. USG DKIS’te minor
bir role sahip olsa da, siipheli bir alanda kitle aramak i¢in kullanilabilir. Bu alandan
biyopsi, invazif komponentin tespit edilmesi agisindan hayati 6neme sahiptir. Clinkii

invazif hastaligin varligi, cerrahi tedavi yontemlerini degistirebilir.
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Duktal karsinoma in situ olgularinda, mikrokalsifikasyonlarin mamografik
goriiniimleri ile timor derecesi arasinda giiglii bir iliski gosterilmistir (92). Boylece
mamografik olarak benign, orta derecede siipheli ya da yiiksek derecede siipheli olarak
simiflandirilabilirler. Grup, ince, graniiler mikrokalsifikasyon kiimeleri daha ¢ok diisiik
dereceli DKIS ile iliskili iken; ince, dallanan, pleomorfik mikrokalsifikasyonlar
yiiksek dereceli DKIS ile iliskilidir. Ancak, mamografide DKIS lezyonlar1 gercekte
oldugundan daha kii¢iik degerlendirilebilir (96). Bu noktada MRG mikrokalsifikasyon
ve multifokal dzellik gdstermeyen DKIS vakalarini saptamada daha sensitiftir (97).
DKIS’larin %70-90’1 kontrastli MRG’de kontrast tutmakta olup, yaklasik %40’ inda
kontrast tutulum paternleri ¢ogu invazif karsinomdan farkli olarak benign 6zellikler
gosterebilir (65). MRG’de en tipik bulgu lineer ya da segmental dagilim gosteren kitle-
dist kontrast tutulumudur. Nadiren belirsiz, diizensiz veya spikiile konturlu kitle,
bolgesel kontrastlanma gibi farkli bulgular ile de ortaya ¢ikabilir. invazif kanserlerden
farkl1 olarak, kinetik bulgular benign lezyonlara benzer 6zellikler gosterebilir ve buna
dayanarak lezyonun benign oldugu diisiiniilmemelidir. Ayrica diisiik dereceli DKIS,
MRG’de hi¢ bulgu vermeyebilir. Eger mamografide siipheli kalsifikasyonlar varsa,
MRG’de kontrast tutulumu olmamasi maligniteyi ekarte etmez. MRG lezyonun
tahmin edilenden daha genis bir alan1 kapladigini gosterebilir. Bu nedenle hem
lezyonun yayilimini belirlemek hem de karsi memeyi degerlendirmek agisindan

faydalidir (65).

Mikrokalsifikasyonlarin histopatolojik degerlendirilmesi i¢in en tani gilivenilir
yontem vakum egliginde biyopsidir. USG’de lezyonun karsiligi net olarak
goriilebiliyorsa USG esliginde kalin igne biyopsisinden de faydalanilabilir. Her iki
biyopsi yonteminde de biyopsi spesmenlerine grafi c¢ekerek kalsifikasyonlarin

orneklendigi teyit edilmelidir (65).

DKIS vakalariin kagimilmaz olarak invaziv karsinoma déniisecegi varsayimi
uzun yillar gegerli olmustur. Ancak, son yillarda yapilan biiyiik capli klinik ve takip
calismalar, DKIS’in tedavi edilmedigi takdirde yaklasik %50’sinin invaziv tiimdre
dontisebilecegini géstermistir. Bu ayn1 zamanda, lezyonlarin yarisinin hayat boyunca

invaziv tiimore ilerlemeyecegini de ortaya koymaktadir (98, 99).
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DKIS’in erken saptanmasi ve uygun tedavisi ile invaziv tiimér insidansi ve
sonucunda mortalitede azalma oOn goriilmektedir. Lezyonlarin erken evrede
saptanmasi, meme koruyucu tedavilerin uygulanmasina da olanak saglamaktadir

(100).

2.4.2 linvaziv kanserler

2.4.2.1 invaziv duktal karsinom

Meme kanserlerinin %60 ile 80’ini olusturan en sik goriilen tipidir. TDLU’den
orijin alan basal membrani gegen invaziv epitelyal tiimordiir. invaziv duktal kanserler
(IDK) igerdikleri hiicre tipine gore alt gruplara ayrilir. Siklikla %85-90’u 6zel bir hiicre
tipi olmayan IDK-NOS (Non otherwise specified) ya da NST (No special type) olarak
adlandirilar (101). Invazif duktal karsinomun (IDK) tiimériin farklilasma diizeyine
gore, grade 1 tlimorler iyi diferansiye, Grade 2 orta derecede diferansiye ve Grade 3
kotii diferansiye olarak siniflandirilir (76). Diferansiyonda tiibiil olusumundaki
azalma, artan niikleer pleomorfizm ve mitoz sayisina dayanir. E-cadherin ekspresyonu
duktal lezyonlarda korunurken lobiiler lezyonlarda kaybedilir (76). En sik semptom
palpabl kitle ile olmakla birlikte, meme basi ya da ciltte g¢ekinti, peau d’orange
goriiniimii, goglis duvarina invazyon, Paget hastaligi gibi ¢esitli bulgularla ortaya

¢ikabilir (102).

Mamografide genellikle diizensiz sinirli, yiiksek dansiteli ve yapisal distorsiyonun
eslik ettigi Kitle olarak izlenir. Cevresel desmoplastik reaksiyon varligina bagli spikiile
uzanimlar goriilebilir. Ancak diizgiin sinirli bir kitle seklinde de presente olabilirler.
Spikiile kenarlar, grade 1 tiimorlerde %41, grade 3 tiimorlerde ise %26 oraninda
goriilmektedir. Ultrasonografide ise irregiiler sekilli, diizensiz ve belirsiz sinirl,
akustik golgelenmenin eslik ettigi hipoekoik kitle o6zelligindendir (76). Ayrica
ultrasonografi bulgularinda IDC’nin %18-36 oraninda diizgiin sinirli Kitle olarak tespit
edilebildigi belirtilmistir. Meme MRG’de siklikla irregiiler sekilli, spikiile konturlu,
kitlesel kontrast tutulumu olarak prezente olmakla birlikte degisik goriiniimlerde

ortaya cikabilir. MRG’da genellikle plato veya hizla kontrastla boyanarak erken
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yikanma (wash-out) (%76-91) gozlenir (76). Invaziv kanserlerin yaymhgnm
degerlendirilmesi ve bagka odaklarin arastirilmasi i¢in 6zellikle koruyucu meme

cerrahisinden oncesinde MRG kullanilir.

2.4.2.2 invaziv lobiiler karsinom

Invaziv lobiiler karsinom (ILK) ikinci en stk meme kanseridir. Insidans1 %05 ile
%15 arasinda degismekte olup son yillarda tarama programlari ile sikligi artmaktadir.
Invaziv duktal karsinom ile benzer sekilde TDLU’den koken alir. Etyopatogenezinde,
CDH-1 geni tarafindan kodlanan E-cadherin kaybi nedeni ile oldugu diistiniilmektedir
(103). Cogunlukla tarama programlarinda zor saptanmalar1 nedeniyle ileri yaslarda

tespit edilirler.

Invaziv lobiiler karsinomun meme stromasinda yayilim paterni diffiiz olup,
desmoplastik reaksiyon olusturmazlar. Bu nedenle net bir kitle etkisi olusturmayip
goriintiileme yontemlerinde daha zor segilirler. Presentasyonlari multisentrik olup
%20 oraninda bilateraldir (104). Mamografide %44-65 oraninda spikiile ya da belirsiz
sinirl Kitle, %10-34 oraninda yapisal distorsiyon ve %1-14 oraninda asimetri seklinde

izlenirler. Lezyonun dansitesi meme dokusuna es ve az ise se¢ilemeyebilirler (104).

USG bulgusu %54-61 orani ile akustik golgelenme veren irregiiler sekilli, angular
marjinli kitlelerdir (104). USG’de bazen secilemeyebilirler ya da silik golgeler
seklinde izlenebilirler. ILK olgularinda bilateralite, multisentrisite ve tanisal zorluklar
nedeniyle duyarliligi en yiiksek goriintiileme yontemi MRG’dir (104). Olgularin
yaklasik %350’sinde tedaviyi, %Z28’inde ise ek odaklarin saptanmasiyla cerrahi

protokoliinii degistirdigi gosterilmistir (104).
2.4.2.3 Tiibiiler karsinom

Tim meme karsinomlarinin %?2-4’tinii olusturmaktadirlar. Histopatolojisinde
yiiksek oranda diferansiye tiibiiler yapilar yer almaktadir (105). Tiibiiler karsinom iyi

prognozlu ve ileri yas meme tiimoriidiir. Siklikla radial skar ile birlikte goriiliir ve iki
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patolojiyi ayirt etmek zordur. Mamografide irregiiler sekilli, uzun spikiilasyonlari
bulunan kiiciik lezyonlardir, nadiren yuvarlak veya oval sekillilerdir (105).
Sonografide ise 1sinsal uzanimlar1 bulunan, belirsiz sinirli, akustik gélgelenme veren,
hipoekoik solid lezyonlar seklinde izlenir. MRG’de spikiile kitleler seklinde

izlenmekte olup genelde giderek artan kontrastlanma paterni sergilerler (105, 106).

2.4.2.4 Miisinoz karsinom

Miisindz karsinom, miisin iiretimiyle karakterize, IDK nin nadir bir alt tipi olup
meme kanserlerinin %1-4’tinti olusturur. Saf tip tiimorlerde miisin oran1 %90’
iizerindeyken, daha az miisin icerenler “IDK miisindz 6zellikli” ya da “miks tip” olarak
adlandirilir. Goriintiilemede, mamografide genellikle oval, yuvarlak, diizensiz (lobiile)
ve yogun bir kitle olarak izlenir; kalsifikasyonlar daha ¢ok karisik tiplerde goriiliir.
Ultrasonografide hipoekoik veya izoekoik, genellikle posterior giiclenme gdsteren
kitleler gozlenirken, MRG’de yiiksek miisin i¢erigine bagl olarak T2/STIR sinyalinde
belirgin artis ve yavas ¢evresel kontrastlanma tipiktir (107). Vakalarin %75 inde DKIS
eslik ederken, aksiller metastaz orami %12, sistemik metastaz orant %2’dir.
Cogunlukla Ostrojen reseptorii pozitiftir. Genelde kadinlarda goriilen bu tiimorler
yavas biiyiir, ileri yaslarda teshis edilir ve saf miisindz karsinomun prognozu IDK
NST’ye gore daha iyidir. Saf tipte 5 ve 10 yillik kansere 6zgili sagkalim oranlar1
sirastyla %94 ve %89 iken, miks tipte bu oranlar IDK NST ile benzerdir (107).

2.4.2.5 Papiller karsinom

Meme kanserlerinin %2’sinden azin1 olusturur ve genellikle postmenopozal
kadinlarda (65-70 yas) goriiliir; erkek meme kanserlerinin %2-3’tinii de olusturabilir
(108). Kanli meme basi akintisi en sik ortaya ¢ikan semptomdur. Lokalizasyon olarak
santral yerlesimli olma egilimindedir. Malign papiller neoplazi bir grup tiimér ailesini
i¢ine almaktadir. Bu grupta; papillomdan gelisen DKIS, papiller DKIS, intrakistik
papiller karsinom, solid papiller karsinom ve intrakistik papiller karsinomdan gelisen
invaziv karsinom yer alir. In situ ve invaziv formlari birbirinden ayirmak ¢cogu zaman

zor olabilir. Intraduktal yerlesimli in situ formunda kiime yapmis kalsifikasyonlar
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gozlenirken, intrakistik form MMG’de iyi sinirh kitle, USG’de ise kompleks kitle
seklinde gozlenir. Invaziv formlar MMG’de yuvarlak ya da oval sekilli kitle seklinde
presente olurken spikiilasyon nadirdir. USG goriiniimii ise solid ya da kistik ve solid
komponentler iceren kitleler seklindedir (108, 109). Prognozu IDK NST’ye gore
nispeten daha iyidir. Tedavisi eksizyon, sentinel lenf nodu biyopsisi, radyoterapi ve

ER(+) durumunda endokrin tedaviyi igerir.

2.4.2.6 Metaplastik karsinom

Metaplastik karsinom, malign mezankimal ve epitelyal diferansiyonun bir arada
goriildiigli agresif bir meme timoriidiir. Meme kanserleri igerisinde %1’den azini
olusturur. Postmenopozal kadinlarda daha sik goriilmektedir (110). Diger IDK
tirlerine gore daha agresif bir timordiir. Klinik olarak, biiyiik, palpabl bir kitle
seklinde ortaya ¢ikabilir ve hizla biiyiiyebilir; nodal metastazlar diger meme
kanserlerine gore daha sik goriilmektedir. Mamografi ve ultrason 6zellikleri benign
lezyonlar taklit edebilir. Mamografide, yuvarlak veya diizensiz sekil, spikiile kitle
olarak gortilebilirler; kalsifikasyon nadiren eslik edebilir. Ultrasonografide, yuvarlak
ya da oval, iyi sinirli hipoekoik kitle veya kistik ve solid miks bir kitle olarak
goriilebilir. Nadiren diizensiz siirli da olabilir (111). Hizli biiyiimeleri nedeniyle
ayirict tanida, primer meme sarkomu (PBS), malign filodes tiimorii, metaplazis

gostermeyen invaziv duktal karsinom (IDC) ve miisindz karsinom yer alir.

2.4.2.7 Noroendokrin karsinom

Memenin noroendokrin tiimorleri, kromogranin A ve sinaptofizin ile boyanan
nodroendokrin yapinin immunohistokimyasal inceleme ile saptanmastyla teshis edilir.
[k olarak 2003 yilinda WHO siniflamasinda invaziv kanserlerin bir alt tiirii olarak
tanimlanmis, 2019°daki gilincelleme ile epitelyal tiimorler altinda ancak invaziv
kanserlerden ayri bir grup olarak smiflandirilmistir. Noroendokrin tiimorler,
diisiik/orta dereceli morfoloji gosterirken, noroendokrin karsinom yiiksek dereceli

morfolojiye sahiptir. Radyolojik olarak daha yuvarlak veya oval sekilli, diizgiin sinirl
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veya mikrolobiile olma egilimindedir ve nadiren mikrokalsifikasyon, akustik

giiclenme veya golgelenme bulgulart gosterir (112).

2.4.2.8 Lenfoma

Primer meme lenfomas1 memeyi ve bazen ipsilateral aksiller lenf nodlarini tutan,
malign lenfosit proliferasyonudur. Oncesinde veya eszamanli olarak sistemik bir
lenfoma bulunmamasiyla tanimlanir. Meme kanserlerinin  <%]1’inden azin
olustururlar. Diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma en sik gozlenen alt tiptir. Mamografide
sinirlart belirgin ya da belirsiz, lobiile bir kitle veya global asimetri goriilebilir.
Kalsifikasyon genellikle goriilmez. Ultrasonografide, diizensiz veya oval sekilli,
sinirlart belirsiz, heterojen ekojenik yapida, hipervaskiiler bir kitle gibi saptanabilir.

PET/BT, tan1 ve evreleme i¢in hiperaktif metabolizmay1 gosterir (113).

2.4.2.9 Paget hastahg

Paget hastaligi, kadin meme kanserlerinin %0,7’si ve erkek meme kanserlerinin
%1,5’in1 olusturur. Meme bas1 epidermisinde adenokarsinoma (Paget) hiicrelerinin
varlig1 ile karakterizedir. Meme basinda ekzamatoz degisiklerle ile ayirt edilir.
Vakalarin %86’sinda altta yatan malignite, genellikle yiiksek grade’li DKIS
sorumludur. Hastaligin olusum mekanizmasinda iki farkli senaryo diisiiniilmektedir;
Paget hiicrelerinin laktifer6z duktuslardan kaynaklanarak epidermise dogru ilerledigi

ya da nadiren meme basindaki epidermal yapilardan da orijin aldig: seklindedir (114).

Genellikle meme basindan baslar ve areolaya dogru ilerler. Lezyonlar tek tarafli
olup hastalarin yarisinda palpasyon bulgusu bulunur. Mamografide meme basi ve
areolanin kalinlasmas1 tek bulgu olabilir. Meme basinda retraksiyon, malign
kalsifikasyonlar, nipple-areola kompleksi diizeyinde ya da parankimal kitle, asimetri,
yapisal distorsiyon diger mamografik bulgulardir (115). Ultrason, siipheli kitlelerin
belirlenmesi ve biyopsi yapilmasi amaciyla kullanilabilirken, MRG altta yatan
maligniteyi saptamak ve cerrahi dncesi evreleme ile tedavi planlamasi i¢in kapsamini

belirlemek i¢in 6nemlidir (116).
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2.4.2.10 Metastatik hastahk

Meme metastazlar1 nadir olup tiim meme malignitelerinin yalnizca %?2-3’ilinii
olusturur. Siklikla ekstrammamarian kanserlerin yayilimlar ile olmakla birlikte; karsi
memeden kontralateral metastazlarda goriilmektedir (80). En sik memeye metastaz
hematolojik yolla, melanoma, lenfoma, akciger, ovarian veya gastrointestinal
kanserlerden kaynaklanir. Erkeklerde en sik kaynak prostat adenokarsinomudur.
Primer meme kanserlerine kiyasla daha ¢ok sayida ve iki tarafli olma egilimindedir.
Mammografide yuvarlak, iyi sinirli ve genellikle kalsifikasyonsuz kitleler goriiliirken,

ultrasonografide yuvarlak ya da oval, solid ve hipoekoik Kitleler tespit edilebilir(80) .

2.4.3 Meme Kanserinde Molekiiler Simiflandirma

Molekiiler teknolojilerdeki son gelismeler, kanser hiicreleri tarafindan eksprese
edilen biyobelirtegleri kullanarak luminal A, luminal B, HER2 pozitif ve iiclii negatif
meme kanseri (TNBC) olmak tizere dort farkli gruba ayirmalarina olanak tanimistir.
Bu siiflandirmada temel molekiiler belirtecler 6strojen, progesteron ve HER2 olup,
bu belirtegler immiinohistokimyasal teknikler kullanilarak saptanmaktadir. Bunlara ek
olarak Ki-67,timor proliferasyonunu gosteren yaygin olarak kullanilan bir
biyobelirtegtir ve patolojiyi daha iyi anlamaya katki saglar (bkz. Tablo 1). Tiim bu
belirtegler bir araya geldiginde, tani, prognoz ve tedavi hakkinda 6nemli bilgiler sunar
(117).

Luminal A meme kanseri, ER pozitif (> %1), yiiksek PR ekspresyonu (> %20) ve
diistik Ki-67 ekspresyonu (< %20) sergileyen subtiptir. Gruplar arasinda en sik goriilen
ve en iyi prognozlu tip olup vakalarin yaklasik %50-60’1indan sorumludur (117, 118).
Genellikle invaziv duktal karsinom, invaziv lobiiler karsinom, miisinéz, kribriform ve

tiibiiler karsinomlar bu alt gruba girer (117).

Luminal B meme kanseri, ER pozitif (> %]1), PR ekspresyonu diisiik veya yok
(<%20), HER2 negatif (< %10) veya HER2 pozitif (> %10) olabilir. Luminal B, HER2
negatif oldugunda, genellikle ve Ki-67 ekspresyonu yiiksektir (> %20). Eger luminal
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B HER2 pozitifse, PR ve Ki-67 diizeyleri degiskenlik gosterebilir (117). Ancak genel
olarak luminal A’ya kiyasla daha yiliksek Ki-67 diizeylerine sahiptir, bu da timor
bliylimesini hizlandirir ve daha kotlii prognoz ile iliskilidir (118). Klinik olarak
Luminal A tiimorler hormonal terapiden fayda goriirken, luminal B tiimdrler

kemoterapi i¢in uygun adaylar olabilirler.

HER2 zengin meme kanseri, hormon reseptdrlerinin yoklugu (ER < %1 ve PR <
%20) ve yiiksek HER2 diizeyleri (> %10) ile karakterizedir (117). Genellikle ILC ile
iliskilidir ve tiim meme Kkanserlerinin %10-15’ini olusturur. Yiiksek Ki-67
ekspresyonu (> %20) gosterir ve bu da onu luminal meme kanserlerine kiyasla en hizli
biiyliyen ve prognozu kotii alt tip yapar (118, 119). HER2’yi hedef alan trastuzumab
(anti HER2 reseptdr monoklonal antikor) gibi ilaglarin eklenmesiyle hastaliksiz sag

kalim oranlarin ciddi iyilesmeler saglanmistir.

TNBC (Uglii Negatif Meme Kanseri), hormon reseptérleri (ER <%]1, PR <%20)
ve HER2 (£ %10) ekspresyonunun olmamasiyla tanimlanir ve tiim meme kanseri
vakalarmm %10’unu olusturur. Bu alt tip, DNA degisiklikleri ve genetik
mutasyonlarla, o6zellikle BRCA1 gen mutasyonu ile iligkilidir(117). Dort meme
kanseri alt tipi arasinda en agresif olanidir; en yiiksek Ki-67 proliferasyon indeksine
(> %30) sahiptir ve en kotii prognoz ile iliskilidir. Genellikle IDK, apokrin varyantlar
ve metaplastik karsinomlarla iligkilidir (117, 118).

Ayrica, cesitli gen ekspresyonu caligmalari, TNBC’nin yedi farkli alt tipe
ayrilabilecegini ortaya koymustur: bazal-benzeri 1 (BL1), bazal-benzeri 2 (BL2),
mezenkimal-benzeri (M), mezenkimal kok hiicre-benzeri (MSL), immiinmodiilatér
(IM), liiminal androjen reseptorii (LAR), klodin-diistik tip (CL) (117, 120) Meme
Kanseri Molekiiler Alt Gruplarmin Molekiiler Ozellikleri Tablo 1°de 6zetlenmistir.
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Tablo 1. Meme kanseri molekiiler alt gruplarinin molekiiler 6zellikleri

Kanser Alt Tipi

Biyobelirtecler

Diger Belirtecler

Luminal A

Luminal B (HER2-negatif)

Luminal B (HER2-pozitif)

HER2-pozitif

HER2-diisiik

TNBC- BL1 Alt Tipi

ER (>%1), PR (>%20), Ki-67
(<%20)

ER (>%1), PR (<%20), HER2
(<%10), Ki-67 (>%20)

ER (>%1), PR (<%20), HER2
(>%10), Ki-67 (%15-30)

ER (<%1), PR (<%20), HER2
(>%10), Ki-67 (>%30)

ER (>%1), HER2 (>%10), Ki-
67 (<%30)

ER (<%1), PR (<%20), HER2
(<%10), Ki-67 (>%30)

BCL2, CK8/18, ESR1, GATAS,
TRPS1, GPR160, TMEM45B, BAG1

CK&8/18, GATA3, TRPS1, ESR1,
FOXAL, CXXC5, BIRC5, BLVRA,
UBE2T

CK8/18, GATA3, TRPS1, MKI67,
siklin B1

ERBB2, MYC, MAPK, TP53, VHL,
ATM

BCL2, BAG1, FOXAL, ESR1,
CCNE1, CCNB1, MYBL2, MKI67,
MELK

EGFR, CK5/6, CK14, CK17, MYC,
PIK3CA, CDK6, AKT2, KRAS,
FGFR1, IGF1R, CCNEL,
CDKN2A/B, BRCA, PTEN, MDM2,
RB1, TP53

2.5 Meme Goriintiileme Yontemleri

Meme kanseri, diinyada kadinlar arasinda en sik goriilen kanser tiiriidiir (121).
Meme kanserinde erken teshis, sagkalimi artirir ve 6liimleri azaltir. Diinyada meme
kanserinden Oliimlerde azalma izlenmektedir. Erken teshis ve tedavi yontemlerinin

bunda etkili oldugu diisiiniilmektedir (122, 123).

Meme goriintiileme uygulamalari, ilk dénemlerden giiniimiize kadar teknolojik
anlamda biyiik ilerlemeler kaydetmistir. Bu siirecte, film mamografisinden ve
xeromamografiden, tam dijital mamografiye ve dijital meme tomosentezine gecis
yagsanmustir. Ultrasonografi, mamografinin tamamlayict bir yontemi olarak kullanilir
ve bu gorilintiilleme yontemleri, meme goriintiileme alaninin gelisiminde 6nemli rol

oynamigtir.

Ultrason (USG), mamografi (DM) ve tomosentez (DBT) gibi yontemler ve

bunlarin en yeni versiyonlari, “morfolojik goriintiileme” olarak adlandirilan alani
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olusturur ve meme kanserinin erken teshisinde temel bir rol oynamaya devam
etmektedir (124).

2.5.1 Mamografi

Mamografi, memenin temel goriintiileme yontemi olup, tarama ve tanisal amagh
kullanilmaktadir. 1963 yilinda, mamografi taramasi {lizerine yapilan ilk randomize
klinik ¢alisma, konvansiyonel mamografinin meme kanserine bagli 6liimleri 6nemli
Ol¢iide azalttigini gosterdi (125). Gilinlimiize kadar yapilan randomize kontrollii
calismalar mamografi taramasinin meme kanseri 6liimlerini en az %20 oraninda

azaltabilecegini gostermistir (126, 127).

Mamografi, diisiik enerjili X 1511 kullanarak yiiksek uzaysal ¢oziiniirliik ve
kontrast olusturan 6zel bir yumusak doku radyografisidir. X 1sininin olusumu ve
kullanim asamalarinin farkliligiyla klasik radyografiden farklilik gosterir. X 111
enerjisini belirleyen temel etkenler anot materyali ve tiip akim kilo voltajidir (kVp).
Anot materyali olarak radyografi cihazlarinda Tungsten (W) kullanilirken
mamografide genellikle Molibden (Mo) kullanilir. Molibden diisiik enerjili
karakteristik radyasyon iiretilmesine olanak saglar. Tiip akimi ise radyografinin aksine
diisiik olup 24-30 kVp’dir. Mamografideki uzaysal ¢oziiniirliigiin yiiksek olmasina
katki saglayan diger faktor, kii¢iik fokal spottur. Klasik mamografide 0.3 mm,
magnifikasyon grafilerinde 0.1 mm olarak kullanilmaktadir. Ekspojur siiresinin
uzunlugu rezoliisyona katki saglayan diger bir faktordiir. Radyografik incelemelerin
(yaklasik 0,01 saniye) aksine mamografide siire daha uzundur (1 — 1,5 saniye).
Mamografide ayrica hareketi Onlemek, sagilma ve bulanikli§i azaltmak igin
kompresyon yontemi kullanilir. Bu durum fibroglandiiler doku dagitilarak
stiperpozisyon azaltilir ve kompresyona direngli sert dokular (genellikle maligniteler)
daha iyi goriiniir hale getirir. ilk gelistirilen konvansiyonel mamografi yerini zamanla

dijital sistemlere birakmustir.

Standart MMG, her iki memenin kraniokaudal (CC) ve mediolateral oblik (MLO)

iki yonlii projeksiyonu ile gerceklestirilir. Ilk goriintiiler kontrol edildikten sonra,
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gereklilik halinde spot kompresyon, spot magnifikasyon, mediolateral (ML), egzare
CC gibi ek ¢ekimler yapilir. ACR Amerika Radyoloji Dernegi (American College of
Radiology)’nin 2013’te yayinladig1 “Meme Goriintiilleme Raporlama ve Veri Sistemi”
(Breast Imaging Reporting and Data System-BI-RADS)’ne gére bulgular tanimlanir
(128).

BI-RADS’a gore, meme parankimi mammografide (MMG) 4 tipe ayrilmaktadir.
Tama yakin yagh (< %25 fibroglandiiler doku), dagmik fibroglandiiler (%25-%50
fibroglandiiler doku), heterojen yogun meme dokusu (%50-%75 fibroglandiiler doku)
ve ¢cok yogun meme dokusu (> %75 fibroglandiiler doku) olarak gruplandirilmaktadir

(128). Meme parankim yogunlugu arttikca, mammaografinin duyarlilig1 azalmaktadir.

Mamografide tanimlanan bulgular kitle, kalsifikasyon, asimetri, yapisal
distorsiyon ve meme bas1 ile cilt retraksiyonudur. Ayrica daha az siklikta goriilen
intramamarian lenf nodu, dilate duktus, ciltte kalinlasma, trabekiiler kalinlasma,

aksiller lenfadenopati diger bulgulardir.

Kitleler, iki farkli mamografik projeksiyonda goriilen, konveks kenarlara sahip,
genellikle merkezde cevresine gore daha yogun dansiteye sahip yapilar olarak
tanimlanir. Mamografide, sekil (oval, yuvarlak ve diizensiz), kontur (keskin, silik,
mikrolobule, belirsiz, spikiile), dansite (yiiksek, esit, diisiik, radyolusent) 6zelliklerine

gore raporlanir.

BI-RADS atlasina gore mamografide kalsifikasyonlar tipik benign (cilt, vaskiiler,
patlamig misir gériiniimiinde, kalin ¢ubuk, yuvarlak, yumurta kabugu/halka, kalsiyum
stitdi, distrofik, siitiir), veya siipheli olarak siniflandirilir (128). Siipheli kalsifikasyonlar
sekillerine (amorf, kaba heterojen, ince pleomorfik, ince lineer ya da ince lineer
dallanan) ve dagilimlarina gore (diffiiz, bolgesel, grup, lineer, segmental) tanimlanir.
Amorf mikrokalsifikasyonlar, kiigilk ve siklikla bulanik goriinlimde olmalar
nedeniyle spesifik bir goriiniime sahip degillerdir. Grup, lineer veya segmental dagilim
gosteren amorf kalsifikasyonlar genellikle biyopsi gerektirir. Bilateral ve diffiiz amorf
mikrokalsifikasyonlar genellikle iyi huylu olarak degerlendirilir. Magnifikasyon
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grafileri degerlendirmede faydali olabilir. Amorf kalsifikasyonlarin pozitif prediktif
degeri (PPD) yaklasik %20 olarak bildirilmistir. BI-RADS degerlendirmede kategori
4B’dir. Kaba heterojen kalsifikasyonlar, genellikle boyutlar1 0.5 mm ile 1 mm arasinda
degisen, diizensiz sekilli ve birlesme egilimindedirler. Distrofik kalsifikasyonlardan
daha kiigiiktiirler. Kanserle iligki olabilecekleri gibi; sik olarak bir fibroadenom,
fibrozis alanlarinda veya gelisen distrofik kalsifikasyonlar1 temsil eden yag nekroz
alanlarinda bulunurlar. Bilateral kaba heterojen kalsifikasyonlar genellikle iyi huylu
olarak degerlendirilebilir. Tek bir kaba heterojen kalsifikasyon grubu, yaklasik
%15’ten biraz daha diisiik bir pozitif prediktif degere (PPD) sahiptir; bu nedenle, bu
bulgu BI-RADS degerlendirme kategorisi 4B’ye yerlestirilmelidir. ince plemorfik
kalsifikasyonlar genellikle amorf formlardan daha belirgindir ve genellikle ¢aplari 0.5
mm’den kiigiiktiir. Farklt boyut ve sekilde mikrokalsifikasyonlar1 igerirler. Bu
kalsifikasyonlar, ince linecer ve ince lineer dallanmig formlardan, ince lineer
kalsifikasyonlarin yoklugu ile ayirt edilir. Kanser i¢in biraz daha yiiksek bir pozitif
prediktif degere (%29) sahiptirler, ancak yine de BI-RADS degerlendirme kategorisi
4B’ye yerlestirilirler (128).

Ince lineer veya ince lineer dallanan mikrokalsifikasyonlar ince, lineer ve irregiiler
kalsifikasyonlardir. Caplar1 0.5 mm’den kiiciik olup kesik kesik yerlesim paterni ve
dallanmis formlarda goriilebilirler. Goriiniimleri, meme kanserinin duktus liimenini
doldurmasina bagl lineer veya dalllanan sekilde oldugunu diisiindiirmektedir. Bu
nedenle, ince lineer ve ince lineer dallanmis kalsifikasyonlar en yiiksek pozitif
prediktif degere (%70) sahiptir. Bu kalsifikasyonlar dagilimina bakilmaksizin BI-
RADS degerlendirme kategorisi 4C’ye yerlestirilmelidir (128).

Kalsifikasyonlarin malignite olasiligin1 degerlendirirken, dagilim da en az
morfoloji kadar 6nemlidir. Diffiiz dagilim paterni meme dokusunda rastgele dagilmis
kalsifikasyonlar ile karakterizedir. Diffiiz dagilim gosteren noktasal (punktat) ve amorf
kalsifikasyonlar 6zellikle bilateral olduklarinda siklikla iyi huyludur. Bolgesel dagilim
meme dokusunun biiyiik bir kismini kaplayan (en biiyiik boyutta > 2 cm) ve duktus
trasesine uymayan kalsifikasyonlari tanimlar. Bu dagilim ¢ogu zaman bir kadrani veya

birden fazla kadrani etkileyebilir, bu durumda malignite olasilig1 azalir. Grup olusturan
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(kiimelesmis), nispeten az sayida kalsifikasyonun meme dokusunun kiigiik bir kismini
kapladigi durumlar icin kullanilir. Genellikle bes kalsifikasyonun 1 cm iginde
gruplanmis oldugu kolayca taninabilir bir desendir. Ust sinir ise daha fazla sayida
kalsifikasyonun 2 cm i¢inde gruplanmis oldugu durumlarda kullanilir. Lineer dagilim,
bir ¢izgi boyunca dizilmis kalsifikasyon icin belirtilir. Bu dagilim, bir duktus igerine
hapsolmus kalsifikasyonlar1 diisiindiirdiigii i¢in malignite siiphesini artmaktadir. Hem
vaskiiler hem de biiyiik cubuk seklindeki kalsifikasyonlar da genellikle lineer bir
dagilima sahiptir, ancak tipik morfolojik goriiniimleri ile kolaylikla ayird edilirler.
Segmental dagilim, yine bir duktus ve dallarina karsilik geldigi igin malignite olasilig
yiiksektir. Segmental bir dagilim, noktasal (punktat) veya amorf formdaki

kalsifikasyonlarin malignite siiphesini artirir (128).

Asimetriler, dens bir kitle tanimina uymayan, fibroglandiiler dokunun tek tarafli
belirginlesmesini temsil eden, mamografide birka¢ asimetriyi icerisine alan bir
spektrumdur. Asimetri, bir kitleden farkli olarak, yalnizca tek bir mamografik
projeksiyonda goriiniir. Diger ii¢ asimetri tiiri, birden fazla projeksiyonda
goriinmesine ragmen disa dogru konkav sinirlara sahiptir ve genellikle yag dokusuyla
i¢ ice gecmis sekilde goriiliir. Buna karsilik, bir Kitle tamamen veya kismen disa dogru
konveks siirlara sahiptir ve merkezde ¢evresine gore daha dens goriiniir.
Global asimetri, karst taraf meme ile karsilastirildiginda memenin biiylik bir
bolimiinde (en az bir kadran) yogun fibroglandiiler doku birikimini temsil eder. Kitle,
yapisal bozukluk veya iligkili siipheli kalsifikasyon bulunmaz. Global asimetri
genellikle normal bir varyant olarak kabul edilir. Fokal asimetri, memenin daha kiigiik
bir kisminda (bir kadrandan az), nispeten daha az fibroglandiiler doku birikimini temsil
eder. iki farkli mamografik projeksiyonda goriiliir ve benzer sekildedir (bu nedenle
normal meme yapilarinin iist iiste binmesinden ziyade gercek bir bulgudur), ancak
kitleye 6zgii disa dogru konveks smirlar1 ve belirginligi yoktur. Bunun yerine, fokal
asimetrinin siirlar1 disa dogru konkavdir ve genellikle yag ile i¢ ice gecmis sekilde
goriiliir. Gelisen asimetri, Onceki incelemeye gore yeni gelisen veya belirginlesen bir
fokal asimetriyi ifade eder. Gelisen asimetrilerin yaklasik %15°1 malignite (invaziv
karsinom, DKIS veya her ikisi) olarak bulunur. Bu nedenle, daha fazla degerlendirme

ve biyopsiyi gerektirirler (128).
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Distorsiyon (yapisal bozulma), belirgin bir kitle olmaksizin, parankimal yapinin
bozulmasina verilen isimdir. Mamografide, bir noktadan yayilan 1sinsal diiz ¢izgiler
veya spikiilasyonlar, parankimin 6n veya arka kenarinda ¢ekilme, bozulma veya
diizlesme goriilebilir. Beraberinde asimetri veya kalsifikasyonlar olabilir. Travma veya
cerrahi ge¢misi olmayan olgularda, distorsiyon malignite agisindan siipheli kabul
edilir ve biyopsi Onerilir. Ayirict tanida malignitenin yani1 sira radyal skar

diisiiniilmelidir (128).

Mamografi duyarlilik %70 diizeyinde olup memedeki fibroglandiiler doku
yogunlugu arttik¢a bu oran diiser. Ayrica yavas bliyliyen kanser tiplerinde ve lobiiler
kanserlerde tan1 zorlagmaktadir. Mamografi meme kanseri taramasinda altin standart
goriintiileme yontemi olsa da dens meme dokusu nedeniyle, tomosentez ve kontrastli

spektral MMG gibi yontemler gelistirilmistir.

2.5.2 Tomosentez

Tomosentezde tlip belli bir ac¢1 arkinda hareket ederken diisiik doz X 1sinlari
kullanilarak multipl projeksiyonda cok sayida goriintiiler alinir. Toplanan bu
goriintiiler rekonstriikte edilip ince kesit seri goriintiilere doniistiiriiliir. Tomosentezde
sliperpozisyonlar azaldig1 i¢in lezyonlarin sinir 6zellikleri, yapisal distorsiyonlar ya da
fokal asimetrilere eslik eden olasi kitleler daha kolay ayirt edilebilir. Tomosentez ile
kanser saptama orani artar, multifokal ve multisentrik lezyonlar daha ¢ok saptanir
(129-130). Diger bir avantaji ek gorintiileme ihtiyacini, geri ¢agirma oranini ve
gereksiz biyopsileri azaltmasidir. Ote yandan, yiiksek maliyet ve degerlendirme
stiresinin uzamasi dezavantajlaridir. Baglangicta tomosentez mamografi ile birlikte
kullanilirken, artan doz kaygilar1 nedeniyle sentetik mamografi yontemi
gelistirilmistir. Sentetik mamografi, elde edilen datanin MIP (maximum intensity

projection) rekonstriiksiyonu kullanilarak sikistirilmasiyla olusturulur.
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2.5.3 Kontrasth spektral mamografi

Kontrasthh mamografide ama¢ yogun meme parankimi nedeniyle goriilemeyen,
kontrast tutulumu ile ortaya ¢ikan siipheli lezyonlarin gosterilmesidir. Malign
lezyonlarda neoanjiyogenez nedeniyle damarlanma artmistir ve bu nedenle kontrastl
incelemelerde daha kolayca gosterilebilirler (131). Dual enerji yontemi ile
gerceklestirilir. Kontrastli spektral (dual enerji) mamografide hastaya iyotlu kontrast
madde verildikten sonra (1.5 mL/kg, 2 mL/sn hizla) meme pozisyonlanarak
enjeksiyondan 2 dakika sonra diisiik ve yiiksek kilovoltlu iki ardisik ¢ekim yapilir.
Diistik enerjili X 1511 ile yapilan ¢ekim standart mamografi goriintiisiinii olusturur,
yiiksek enerjili goriintiiler kontrast tutulumu hakkinda bilgi verir. Rutin mamografiye
gore radyasyon dozu meme dokusuna gore degiskenlik gostermekle birlikte yaklasik
%20 oraninda fazladir (131). MRG ile benzer endikasyonlarda tanisal amacli,
neoadjuvan tedaviye yanit degerlendirmesinde, operasyon oOncesi diger odaklarin
varligini arastirmak icin; tarama amacl olarak yiiksek riskli ya da dens meme yapisina

sahip olgularda kullanilabilir.

2.5.4 Ultrasonografi

2.5.4.1 B-mod ultrasonografi

USG, meme goriintiilemede mamografiye yardimci ve tamamlayict bir
gorlintiilleme yontemidir. Ultrasonografi yiiksek frekansl ses dalgalar1 yardimiyla
goriintii elde edilen, kolay ulasilir, radyasyon igermeyen diisiik maliyetli bir yontem
olmasi nedeniyle giinliik pratikte sik olarak kullanilmaktadir. Radyasyon i¢ermemesi
nedeniyle gebelik ve laktasyon doneminde, ve ayrica radyasyon duyarliliginin yiiksek
oldugu 40 yasindan geng semptomatik kadinlarda ilk tetkik olarak kullanilir. Buna ek
olarak, meme dokusunun yogun olmasindan etkilenmedigi i¢in parankimi yogun olan
kadinlarin taramasinda, palpabl sertliklerin incelenmesinde, siipheli lezyon saptanan
kadinlarda olas1 multifokal multisentrik odaklarin  tespiti  ve aksillanin
degerlendirilmesinde mamografiye yardimci tetkik olarak basvurulur. Diger kullanim

alanlari, MRG sonrasi ikincil baki, meme implantlarinin degerlendirilmesi, erkek
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meme goriintiileme, neoadjuvan tedavi takibi, ve girisimsel islemlerde kilavuzluk
olarak siralanabilir (132). Goriintiileme i¢in 4 cm veya 5 cm’ye kadar iyi doku
penetrasyonu saglayan, 10 MHz veya daha yiiksek frekansla ¢alisan genis bantli lineer

problar kullanilmaktadir.

Meme parankimi yogun olan kadinlarda, taramada mamografi ve USG’nin
birlikte kullanilmas1 kanser saptama oranini1 %90°1n {izerine ¢ikarmaktadir (133, 134).
Ancak zaman alict olmasi, deneyim gerektirmesi ve teknik olarak
mikrokalsifikasyonlar1 gostermedeki yetersizligi baslica dezavantajlaridir. Ayrica

yalanci pozitiflik oran yiiksektir.

USG’de dokuya ses dalgalar1 gonderilir ve bu dalgalar farkli akustik dirence sahip
bu ylizeylerden farkli oranlarda geri yansir. Ses dalgalar1 dokuda yol aldik¢a sogrulma
etkisiyle zayiflar. Yansiyan dalgalarin doniis siiresi ve biiyiikliigii islenerek goriintii
olusturulur. Ses dalgalarin1 gonderen ve toplayan yapi transduser (prob) olarak
adlandirilir. Dokunun yogunlugu, elastisitesi, yiizey Ozellikleri ve sesin gelis acisi
doku ve ses arasindaki etkilesimi belirler. Frekans arttik¢a absorbsiyon artar ve doku
penetrasyonu azalir; bu nedenle, yiiksek frekansli dalgalar daha yiizeysel goriintiilleme

saglar.

USG inceleme, kistik ve solid lezyon aymriminda biiylik 6nem tasir. Meme
USG’de izlenen bulgular BI-RADS atlas1 5. Baskisinda tanimlanan belirteclere gore
raporlanir (128). Meme dokusunun yapist (homojen yagli, homojen fibroglandiiler,
heterojen fibroglandiiler), saptanan kitlenin sekli (oval, yuvarlak, irregiiler),
oryantasyonu (cilde paralel, paralel degil), kenar 6zellikleri (keskin ya da keskin sinirlt
olmayan, belirsiz, angiiler, mikrolobiile, spikiile), eko paterni (anekoik, hiperekoik,
kompleks kistik ve solid, hipokeoik, izoekoik, heterojen), posterior akustik 6zellikleri
(akustik o6zellik yok, giiclenme, gdlgelenme, kombine patern), kalsifikasyon varlig
(kitle iginde, kitle disinda, intraduktal kalsifikasyon), eslik eden bulgular (yapisal
distorsiyon, duktal degisiklikler, cilt degisiklikleri [retraksiyon, kalinlagsma], 6dem,
vaskiilarite [yok, internal vaskiilarite, halkasal damarlanma], elastisite [yumusak, orta,

sert]), 6zellikli bulgular (basit kist, mikrokist kiimesi, komplike kist, cilt i¢inde ya da
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iistitnde Kitle, yabanci cisim (implant dahil), intramammarian lenf nodlari, aksiller lenf
nodlari, vaskiiler anomaliler (arteriovendz malformasyonlar, Mondor Hastalig),

cerrahi sonrasi s1vi koleksiyonlari, yag nekrozu varligi incelenir ve raporlanir.

BI-RADS raporlama sistemi, meme Kkitleleri i¢in net bir tanim saglamaktadir.
Ancak Kkitle-dis1 bulgular heniiz BI-RADS’a dahil olmayip, bu tanim literatiirde
siklikla kullanilmaktadir. Kitle dis1 lezyonlar genel olarak, USG’de kitle seklinde
tanimlanamayacak, konveks kenarlari olmayan ancak iki planda goriilebilen
patolojileri tanimlamaktadir. Giinliik pratikte O6zellikle farkli planlarda yapilan
sonografik taramalarla tespit edilebilmektedirler. Duktus ile iliski olabilecekleri gibi
duktus dis1 yerlesimli de olabilirler. Lezyonun taninabilmesi i¢in komsu dokularin eko
farkliliklari, komsu duktuslarda dilatasyon varligi, akustik golgelenme,
kalsifikasyonlar ve kistik komponent varligi ayrintili degerlendirilmelidir. Kitle dist
lezyonlar igin literatiirde farkli siniflamalar bulunmaktadir. Bu siniflamalarda temel
olarak lezyonlarin yayilimi (odaklanmis/lineer veya segmental/bolgesel), duktal
yapilarla iligkisi ve kalsifikasyon, distorsiyon gibi eslik eden bazi bulgular
incelenmistir. Bazi arastirmalarda bu ek bulgular arasinda Cooper ligamanlarinda
diizlesme, komsu parankimde baski, ekojenik rim, akustik golgeleme, duktuslarda
kistik veya silindirik genisleme, diizensiz dallanma paterni, intraduktal lezyon

(kitle/sekresyon/trombiis) varligi da bulunmaktadir (135-137).

DKIS, USG incelemede siklikla kitle-dis1 lezyon olarak ortaya cikar. Kitle-dis1
lezyonlar DKIS disinda, basta ILK olmak iizere diger malign veya yiiksek riskli
lezyonlarda ve benign fibrokistik degiskliklerde de goriilebilir. Bu nedenle, kitle-dig1

lezyonlarin tanimlanmasi ve ayriminin yapilmasi 6nemlidir (138).

2.5.4.2 Renkli doppler ultrasonografi

Doppler USG ile vaskiilarizasyonun degerlendirilmesi lezyonun benign/malign
ayriminda katki saglar. Doppler USG inceleme: renkli Doppler, power Doppler ve
spektral Doppler USG’u kapsamaktadir. Power Doppler genellikle diisiik akimi respit
edebildigi i¢in renkli Dopplerden daha sensitiftir. Spektral Doppler ile elde edilen
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pulsatilite indeksi (PI) ve rezistif indeks (RI) gibi degiskenler dlgiilebilir. Malign
lezyonlarda neovaskiilarizasyona sekonder artmig damarlanma ve lezyonu penetre
eden diizensiz dallanan vaskiiler yapilar mevcuttur (139). Benign tiimorlere kiyasla
malign tlimorlerde; periferden santrale uzanan, kaotik damarlanma egilimi vardir.
Ayrica spektral doppler incelemede rezistif indeks artmis ve genellikle 0.8 ‘in tizerinde
Olciiliir. Diyastolik akimin terse donmesi de kuvvetli bir malignite isaretidir (132).
Ancak maling ve benign lezyonlarda doppler USG bulgulart Ortiisebilir. Diistik
grade’li invaziv kanserlede diisiik vaskiilarite seliiler oran1 yiiksek fibroadenom ve
benzeri lezyonlarda artmis kanlanma goriilebilir (132). Yiiksek gradeli invazif
kanserler ve metastatik lenf nodlar1 bazen anekoik izlenebilirler. Anekoik Kkist,
komplike kist ya da kompleks lezyonun i¢inde akim gdsterilmesi lezyonun biyopsi
gerekliligini  gosterir. Renkli Doppler USG’de, biyopsi klipslerinde ve
mikrokalsifikasyonlarda twinkle artefakti goriilebilir. Twinkle artefaktinin, spektral
Doppler kullanilarak gergek vaskiiler akimdan ayirt edilebilir.

2.5.4.3 Mikrovaskiiler goriintiileme

Teknolojik gelismelerle Dbirlikte, giiniimiizde ultrasonografiye ek olarak
gelistirilen tekniklerden biri olan superb mikrovaskiiler goriintileme (SMG)’dir.
SMG, diisiik akim hizlarin1 gosterebilen bir ultrasonografi yontemidir. Diigiik hizdaki
akimlar1 saptayabilmek i¢in 6zel bir filtreleme sistemi kullanir. Bu filtreleme sistemi

hareketten kaynaklanan giiriiltityii baskilar (140). iki sekilde uygulanabilir.

Renkli Mod (Color SMG - ¢SMG): Gri skala bilgisi kaybolmadan es zamanl
olarak vaskiiler kodlama izlenebilir. Ayrica, renkli mod, lezyonlarn vaskiiler
yogunlugunu 6l¢meye yarayan vaskiiler indeks (VI) hesaplamasina olanak tanir.
Kullanici, bir lezyonun smirlarini ¢izerek olusturulan bir ROI (Region of Interest)
yardimiyla bu bolgedeki vaskiiler yapilara ait kodlanan piksellerin oranini otomatik
olarak oOlgebilir. VI degeri ylizde cinsinden ifade edilir (140). Monokrom Mod
(mSMGQG): Arka plan sinyallerini baskilayarak yalnizca vaskiiler yapilar1 goriiniir hale
getirir. Bu mod, goriintiilemenin duyarliligini artirir ve daha net damar yapilar elde

edilmesini saglar (140).
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2.5.4.4 Sonoelastografi

Sonoelastografi doku sertligini gosteren ve boylece Kitlelerin karakterizasyonuna
katk1 saglayan sonografik bir goriintiileme yontemidir. Sik olarak kullanilan iki teknik;
strain ve shear wave elastografidir. Strain elastografi (SE) manuel kompresyon ile
dokuda meydana gelen sekil ve yer degisikligini degerlendirir. Bu degisim sert
dokularda, yumusak dokulara kiyasla daha az olmaktadir. Olgiimler B-mod gériintii
tizerine kodlanan renk haritalar1 seklinde goriintiilenir (141). Siklikla en sert doku
mavi, ara sertlikteki doku yesil ve en yumusak doku kirmizi renkte kodlanir. Cihazda
bulunan preset ayarlar1 ile bu kodlamalar degistirilebilmektedir. Benign lezyonlar

genel olarak diisiik SE oranlarina sahiptir (142, 143).

Shear wave elastography (SWE), disardan uygulanan prob basisi yerine cihaz
tarafindan olusturulan itici gii¢ (acoustic radiation force impulse) prensibi ile ¢alisir.
Cihaz tarafindan iiretilen bu pulslar dokuda tipki kompresyon uygulanmis gibi yer
degisimine ve shear wave denilen transvers yonlii dalgalara neden olur. Dalgalarin hizi
sertlik derecesi ile orantili olup dl¢limler renk bilgisi seklinde kodlanir (144). Shear
wave elastografi kantitatif bir yontemdir. Dokunun sertlik derecesi m/sn ya da
kilopaskal (kPa) cinsinden ifade edilir. Elastografi, BI-RADS 3 ve 4A lezyonlarin
ayird edilmesine katki saglamaktadir. Benign lezyonlarin sertlik derecesinin 80 kPa’in

altinda olmasi beklenir.

2.5.5 Magnetik rezonans goriintiileme

Meme kanserinin teshis ve tedavisinde temel goriintiileme yontemleri mamografi
ve ultrasonografidir. Ancak diisiik duyarlilik ve 6zgiilliik seviyeleri nedeniyle daha
istiin bir tetkik gereksinimi dogmustur. Meme MRG, fonksiyonel degerlendirme

sayesinde timor boyutunu gergege en yakin gdsteren goriintiileme teknigidir.

MRG, giiglii bir manyetik alan ve radyofrekans dalgalarinin hiicrelerdeki hidrojen
atomlar1 iizerinde yarattigi salimim enerjisinden sinyal elde edilmesi prensibine

dayanir. Meme MRG’de morfolojik bulgulara ek olarak, kontrastlanma dinamigi,
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perflizyon ve diflizyon gibi fonksiyonel bilgiler degerlendirilebilmektedir. Yiiksek
yumusak doku kontrastina sahip olan meme MRG, iyonizan radyasyon icermez.
Memenin malign lezyonlarinda, 6zellikle invaziv tiimorlerde duyarliligi en yiiksek
olan (%94-100) goriintiileme yontemidir (102). Ancak 6zgiilliik igin %37-97 arasinda
degisen oranlar bildirilmistir (102-104). Yiiksek maliyet, uzun inceleme siiresi,
kontrast madde kullanimi, ulasilabilirliginin sinirli olmasi ve nispeten diisiik 6zgulligi

MRG’nin 6nemli dezavantajlaridir.

Meme MRG’de yiiksek uzaysal ¢oziiniirliik ve yumusak doku kontrastti i¢in en az
1.5 T (Tesla) cihazlar ve memeye 6zel gelistirilmis sargilar tercih edilmelidir. 1.5 T
cihazlarda sinyal/giiriiltii oran1 daha yiiksek oldugu igin daha homojen yag baskilama
yapilabilir. Islem pron pozisyonda gerceklestirilir. Yiiksek rezoliisyon ve iyi bir
morfolojik degerlendirme i¢in kesit kalinligi en fazla 3 mm (tercihen 1.5-2 mm)

olmalidir.

Kontrast madde enjeksiyonu sonrasi meme dokusunda olusan dogal
kontrastlanma arka plan kontrastlanmasi olarak kabul edilir. Minimal, hafif, orta ve
yiiksek olabilir. Menstriiel siklus, gebelik, hormon replasman tedavisi (HRT) ve
laktasyon arka plan kontrastlanmasini etkilemektedir. Bu nedenle inceleme; adet
dongiistiniin  7-14. giinlerinde (tercihen 10. giin), hormon replasman tedavisi

kesildikten 4-6 hafta sonra yapilmalidir.

Meme MRG’de temel protokoller T1 ve T2 agirlikli spin eko sekanslar, kontrastl
ve kontrastsiz T1 agirhikli gradyent eko sekanslar ile difflizyon agirlikli
goriintiilemeden (DAG) olugsur. Her iki memeyi birden simetrik olarak
degerlendirebilmek igin aksiyel plan tercih edilmelidir. Sagittal plan istege bagli olarak
protokole eklenebilir. Kontrastli serilerden olusturulan ¢ikartma goriintiilerden
olusturulan maksimum intensity projection (MIP) goriintiler hizli lezyon
degerlendirmede kullanilir. Yag baskili sekanslar kist ve benzeri su igerikli
lezyonlarin kolayca ayirt edilmesini, yag baskisiz T1 agirlikli sekans anatomik yapi,
fibroglandiiler doku hacmi, yagli, proteindz igerikli veya hemorajik lezyonlar1 ayirt

etmede kullanilir. Dinamik kontrastli serilerde kontrast tutan lezyonun yiiksek sinyal
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Ozelliginin ¢evre yagli dokudan ayirt edilebilmesi icin yag dokunun sinyalinin
kaldirilmasi gerekir. Bu amagla ya yag baskili sekanslar kullanilir, ya da kontrastl ve
kontrastsiz kesitler tek tek birbirinden c¢ikartilirak (postprocessing subtraksiyon),
normal fibroglandiiler dokuya ait sinyal tamamen silinir ve geriye parlak olarak sadece
kontrast tutan lezyonlar kalir. Malign lezyonlarda hiicre ¢ogalmasi oldugu i¢in, su
molekiillerinin doku igindeki hareketi kisitlanir, ve difiizyon agirlikli goriintiilerde
difiizyon kisitlanmasi griiliir. Bu 6zellik malign ve benign lezyonlarin birbirinden

ayird edilmesinde faydalidir.

Tiimorlerde neoanjiogeneze bagli olusan damarlar hizli kontrast tutulumuna
neden olur. Ancak bu damarlarin duvar gecirgenligi fazladir ve bu nedenle kontrast
madde hizla ekstravaze olur ve lezyonda kontrast kabi (washout) goriiliir. Benign
lezyonlarda ise bu tiir damarlar fazla olmadig i¢in washout yerine giderek artan bir
kontrast tutulumu s6z konusudur. Bu bilgiye dayanarak lezyonlarin kinetik egrileri
cizdirilerek lezyon karakterizasyonu yapilabilir (145). Kinetik egrilerde ilk faz; bolus
enjeksiyondan sonraki ilk 2 dakikadaki kinetik egriyi tanimlar ve iig tipe ayrilir; yavas
(goreceli kontrastlanma %350’den az), orta (goreceli kontrastlanma %50-%100) ve
hizli (goreceli kontrastlanma >%100). Ik 2 dakikadan sonra ise ge¢ kontrast fazi;
sinyalin erken zaman noktasindakiyle karsilastirilmas ile ile g tipte siniflandirilir: tip
1 persistan (sinyal > %10 artar), tip 2 plato (sinyal degisimi + %10 iginde) ve tip 3
yikanma (sinyal >%10 azalir). Malign lezyonlar genellikle tip 3 ve tip 2 patern, benign

lezyonlar cogunlukla tip 1 patern gostermektedirler (105,106).

Meme MRG’nin baslica kullanim alanlar1 agagida siralanmigtir:

e  Yiiksek riskli olgularda meme kanseri taramasi,

e Yeni tan1 meme kanserinde cerrahi 6ncesi evreleme,

e Neoadjuvan kemoterapiye yanitin degerlendirilmesi,

o  Aksiller metastazli olgularda primer odagin tespiti

e Postoperatif erken donemde rezidii, ge¢ donemde rekiirrens degerlendirmesi,

e Meme implantlarinin degerlendirilmesi,
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e Problem ¢oziicii: diger radyolojik bulgular arasinda uyumsuzluk,

e  Girisimsel islemlerde rehberlik, MRG rehberliginde biyopsi ve isaretlemelerdir.

BI-RADS raporlama sistemine gére, MRG raporlanmasinda standart olarak arka
plan kontrastlanmasi (minimal, hafif, orta, belirgin), kontrastlamada simetri-asimetri,
fibroglandiiler doku yogunlugu (yagli, daginik, heterojen, yogun fibroglandiiler doku)
belirtilmelidir. Daha sonra kitlenin boyutu, yerlesimi, derinligi, sekli (oval, yuvarlak,
irregiiler), kenar ozellikleri (keskin, irregiiler, spikiile), internal kontrastlanma
karakteristigi (homojen, heterojen, halkasal kontrastlanma, koyu internal
septasyonlar), kitlesel olmayan kontrastlanmanin dagilim1 (fokal, lineer, segmenter,
bolgesel, multipl bolgesel, diffiiz), internal kontrastlanma paterni (homojen, heterojen,
kiimelesen, kiimelesen halkasal), odak (fokus) varligi, intramammarian lenf nodu, cilt
lezyonu, kontrast tutulumu gostermeyen bulgular (kontrastsiz T1 agirlikli sekansta
yiiksek sinyalli duktuslar, kist, postoperatif koleksiyon, radyoterapiye sekonder cilt
kalinlagmasi, trabekiiler kalinlagsma, kontrast tutulumu gostermeyen kitleler, yapisal
distorsiyon, yabanci cisimlerden kaynaklanan sinyal void), yag iceren lezyonlar (lenf
nodlari, yag nekrozu, hamartom, postoperatif seroma/hematom), eslik eden bulgular
(meme basi retraksiyonu/invazyonu, cilt retraksiyonu/kalinlagsmasi/invazyonu, aksiller
lenfadenopati, pektoral kas invazyonu, gogiis duvari invazyonu, yapisal distorsiyon),
kinetik egri paterni (erken fazda yavas/orta/hizli, ge¢ fazda persistan/plato/wash-out),
implant  (silikon/salin/diger igerikli, liimen tipi, retroglandiiler/retropektoral
lokalizasyon, anormal implant konturu varligi, intrakapsiiler ve ekstrakapsiiler

bulgular, implant komsulugunda sivi varligi) degerlendirilir ve raporlanir (128).

2.5.6 DKIS’te goriintiileme

DKIS kendi igindeki niikleer derece ve immonuhistokimyasal durumun yarattig
heterojenite nedeniyle farkli goriintiileme 6zellikleri sergilemektedir. DKIS tanisinda
birincil gorlintiileme yontemi mamografidir ve en sik raporlanan bulgu
kalsifikasyondur (5). Ozellikle, ER-pozitif DKIS, ince pleomorfik ve ince-lineer
dallanan kalsifikasyonlar seklinde goriilebilir (146). Yiiksek dereceli DKIiS’da,

mamografide mikrokalsifikasyonlarla beraber yapisal bozulma goriilebilir. Ayrica,
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literatlirde yapisal bozulmalar, kitleler ve fokal yogunluklar gibi bagka bulgular da
tanimlanmistir (147, 148).

Mamografi, kalsifikasyonlar1 iyi gosterir, ancak kalsifiye olmayan olgularda,
Ozellikle meme parankimi yogun ise, duyarliligi azalir. Bu olgularda MRG ve
kontrastli mamografi gibi kontrastli incelemeler tan1 koymada faydalidir (149). MRG
kalsifikasyonlar1 gdsteremez, bu nedenle kalsifikasyonlar ile prezente olan ancak

kontrast tutulumu gostermeyen diisiik dereceli DKiS’te yanlis negatif sonug verebilir.

MRG’nin DKIS igin tamisal duyarliligi, vaskiilarizasyona ve teknik
parametrelere bagli olarak %40 ile %100 arasinda bildirilmektedir (150). Ancak kitle-
dis1 bulgularin daha iyi anlasilip standardize edilmesi ile birlikte, duyarlilik oranlar
artmis olup giincel calismalarda genel olarak %80’in {izerindedir. Preoperatif MRG,
hastaligin yaygmhigini belirlemek ve DKIS olgularinda cerrahi yonetim planlamasina
yardimer olmak igin kritik bilgiler sunabilir (151). DKIS lezyonlar: tipik olarak
segmental veya lineer dagilim gosteren kiimelenmis kitle dis1 kontrastlanma olarak
ortaya ¢ikar. Kinetik bulgular olgudan olguya degiskenlik gosterir; ve benign bulgular
DKIS’i ekarte ettirmez (35, 150-152). Dinamik kontrastli sekanslar lezyonlarm
morfolojisini ve vaskiilarizasyonunu ortaya ¢ikarirken, DAG, dokunun hiicreselligi ve
hiicre zarlarinin biitiinliigli hakkinda bilgi saglar. DAG, goriiniir diflizyon katsayisi
(ADC) degerlerinin yardimiyla niceliksel olarak da degerlendirilebilir. DKIS
lezyonlar1 genellikle normal meme dokusu ve benign lezyonlara kiyasla daha diisiik

ADC degerleri gosterir (153).

USG, kismen 0znel bir yontem olarak degerlendirilse de, son yillarda yapilan
bircok calisma, USG’nin yogun meme dokusunun degerlendirilmesinde avantaj
sagladigin1 ve mikrokalsifikasyon icermeyen DKIS’nun tespitinde iyi sonuglar
verdigini gdstermistir. DKIS, USG goriintiileme 6zelliklerine gére kitle olusturan
(mass-sekilli) ve Kitle olusturmayan (non-mass-sekilli) olarak siniflandirilabilir (154).
Yiiksek dereceli DKIS’te genellikle mikrokalsifikasyon igeren duktal degisiklikler,
orta veya diisiik dereceli DKIS’te ise diizensiz ve belirsiz smmirh kitleler griildiigii

bildrilmistir (34). Ayrica, dstrojen reseptorii (ER) pozitif olgular kitle tipi DKIS ile
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iliskilendirilirken, ER-negatif DKIS nun genellikle daha biiyiik kitle-dis1 lezyonlar
seklinde ortaya ¢iktigi, beraberinde posterior akustik gdlge goriildiigli, ve bu bariz
malign 6zellikler nedeniyle USG’de ER-pozitif DKIS’ye gére daha kolay tespit
edildigi bildirilmektedir (147, 148, 155).

DKIS lezyonlarindaki ilk tam1 ydntemi kalin igne tru-cut biyopsidir; ancak
lezyonun heterojen dogasi nedeniyle elde edilen 6rnekler tiimor dokusunun tamamini
tam olarak temsil etmeyebilir (156). Invaziv karsinomlarin yaklasik %19 ila %51°1,
kalin igne biyopsisinde yanlshkla DKIS tanisi alabilir (157-159). Benzer sekilde
DKIS olgulari, yanlishikla yiiksek riskli lezyon tanis1 alabilir. Bu nedenlerden dolay1
kalin igne biyopsisi tan1 igin yeterli olmayabilir. Dogru tani i¢in daha fazla doku 6rnegi
alinmasina olanak saglayan vakum biyopsi yontemi onerilmektedir. Ozellikle ignenin
gercek zamanl olarak takip edilmesine olanak olmayan mamografi (stereotaksi) veya

MRG rehberligindeki biyopsilerde vakum biyopsi ihtiyaci daha da belirgindir.

2.6 Bulgularin Degerlendirilmesi: BI-RADS Kategorizasyonu

Radyolojik degerlendirmeler yapildiktan sonra uygun BI-RADS kategorisinin
belirlenmesi ve raporun sonuna bu kategoriye uygun oneri ile birlikte eklenmesi

gerekir. Kategoriler BI-RADS 0 ve BI-RADS 6 arasinda degismektedir.

BI-RADS Kategori 0: Eksik tetkik. Genellikle tarama mamografileri i¢in
kullanilir. Spot kompresyon grafisi, magnifikasyon grafisi gibi ek goriintii, eski tetkik
degerlendirme veya USG ile incelenmesi gereken bir bulgu varligini belirten bir

kategoridir. Tetkikler tamamlandiktan sonra uygun bir sekilde kategori degistirilir.

BI-RADS Kategori 1: Negatif bulgular. Tarama sikligina gére rutin takip onerilir.

BI-RADS Kategori 2: Benign bulgular vardir. Bu kategoriye dahil edilen bulgular;
cilt kalsifikasyonlari, yag iceren Kitleler (yag Kisti, lipom, galaktosel, hamartom gibi),
intramamarian lenf nodlari, kalsifiye fibroadenomlar, operasyona bagl distorsiyon

alanlar1 ve basit kistlerdir. Tarama sikli§ina gore takip onerilir.
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BI-RADS Kategori 3: Biiyiik olasilikla benign bulgular olup malignite olasilig
%?2’den azdir. Bu gruba dahil edilen bulgular; kalsifiye olmayan diizgiin konturlu solid
kitleler, kist-solid ayrimi net olarak yapilamayan lezyonlar, fokal asimetriler ve grup
olusturan uniform kalsifikasyonlardir. 6 ay sonra kontrol Onerilir. Takip sirasinda
boyut artis1 gosteren kitlelere biyopsi yapilmali, 2 yillik takip siirecinde degisiklik
gostermeyen lezyonlarsa benign kabul edilip kategorisi BI-RADS 2 olarak
degistirilmelidir. Bulgular BI-RADS 3 olarak degerlendirilse bile, bazi &zel
durumlarda biyopsi Onerilebilir. Ornegin, meme kanseri tanis1 alan bir olguda aym
memede saptanan diizgiin siirli nodiillere, ileri yas bir olguda yeni gelisen benign
goriiniimlii nodiillere, gen mutasyonu olan bir olguda saptanan benign goriiniimlii
lezyonlara, hormon replasman tedavisi baslanacak veya almakta olan hastalara, 6nceki
biyopsilerinde yiiksek riskli lezyon saptanan olgulara, siipheli fizik muayene bulgulari

olan veya primer timor arastirilan hastalara takip yerine biyopsi onerilebilir.

BI-RADS Kategori 4: Malignite agisindan siipheli bulgular mevcut olup malignite
riski %2-95 arasinda degismektedir. Bu gruptaki lezyonlara biyopsi yapilmasi onerilir.
Mamografi ve USG’de saptanan lezyonlar i¢in alt kategoriler belirlenmisken, MRG

icin alt kategori belirtilmemistir.

4A: Bu grupta, malignite riski %2 ile %10 arasinda degismektedir. Bu gruba kalin
duvar ve/veya septasyon gibi solid bilesenlere sahip olan kistik lezyonlar, boyut artisi
gosteren lezyonlar, ¢ok sayida lobiilasyon igeren lezyonlar 6rnek olarak verilebilir. Bu

kategoride biyopsi sonucu benign ¢ikarsa, kisa aralikli veya yillik takip yeterli olur.

4B: Orta derecede siipheli lezyonlar olup, malignite riskinin %10 ile %50 arasinda
degistmektedir. Bu grupta diizensiz smirh kitleler, grup yapmis amorf veya kaba
heterojen kalsifikasyonlar yer alir. Biyopsi sonucu benign ¢ikarsa, radyolojik-patolojik
korelasyon, gereklilik halinde biyopsi tekrar1 veya kisa siireli takip onerilebilir.
4C: Malignite riskinin %50 ile %95 arasinda degistigi yiiksek siipheli

lezyonlardir. Bu grupta sinirlart belirsiz solid kitleler, ince pleomorfik veya ince
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pleomorfik dallanan tipte kalsifikasyonlar bulunur. Biyopsi sonucu benign ¢ikarsa,

biyopsi tekrari veya eksizyonel biyopsi diistiniilmelidir

BI-RADS Kategori 5: Malignite riski %95’in iizerinde olan lezyonlardir. Bu
grupta spikiile konturlu kitleler, siipheli dagilim gdsteren ince pleomorfik veya ince
pleomorfik dallanan kalsifikasyonlar bulunur. Biyopsi sonucu benign ¢ikarsa, biyopsi

tekrar1 veya eksizyonel biyopsi diisliniilmelidir

BI-RADS Kategori 6: Histopatolojik olarak malign oldugu kanitlanmis olgulardir.
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3 GEREC VE YONTEM

3.1 Arastirma Popiilasyonu ve Klinikopatolojik Veriler

Calismamiz, Acibadem Universitesi ve Acibadem Saghk Kuruluslari Tibbi
Arastirma Etik Kurulu (ATADEK) tarafindan onay alindiktan sonra (2023-18/628)
Haziran 2023 ile Aralik 2024 yillar1 arasinda gergeklestirilmistir. Calismamiz
retrospektif ozellikte oldugu i¢in hastalardan sozlii ve yazili bilgilendirilmis onam

alinmasi gerekmemistir.

Calismamizda, 2012-2024 yillarn arasinda Acibadem Maslak ve Atakent
hastanelerinin patoloji veri tabani geriye doniik taranip histopatolojik olarak piir DKIS
veya piir DKIS +mikroinvazyon (<1 mm invaziv odak) tanis1 almis hastalar éncelikle
belirlenmistir. Bu hastalarin dosyalar1 incelenerek, ameliyat Oncesi radyolojik
goriintiilemesi bulunmayanlar, izole meme bags1 tutulumu ile giden Paget hastalari,
neoadjuvan kemoterapi almis hastalar, sadece tru-cut biyopsi sonucu olan ve cerrahi
sonrasi patoloji tetkiki klinigimizde yapilmayan olgular ¢alisma dis1 birakildi. Calisma
kriterlerini karsilayan toplam 114 hasta ve 119 lezyon ¢alismaya dahil edilmistir.

Her hastanin yas, taraf, klinik bulgu olup olmadigi ve tiimériin patoloji raporunda
yazilmis grad, nekroz, boyut, hormon reseptor (ER, PR) ile HER-2 reseptér durumu
gibi 6zellikleri incelendi ve kaydedildi. Hastalarin semptomlar1 palpabl kitle, meme
agris1 ve meme bas1 akintist olarak ayrildi. Cerrahi eksizyon sonrasi yapilan patolojik
degerlendirme, aksilla pozitifligi ve tiimor cerrahi smir Ozellikleri kaydedildi.
Ameliyat yontemi segmental mastektomi, meme basi koruyucu cerrahi veya cilt
koruyucu mastektomi olarak veri sistemine islendi. Reseptér durumu patoloji
raporunda belirtilmemis olgular, tecriibeli uzman patolog (F.T.) tarafindan tekrar

degerlendirildi.

ER, PR ve HER2 durumlar1 immiinohistokimyasal analizle belirlendi.
Immiinohistokimyasal analiz i¢in formalinle sabitlenmis, parafine gdmiilmiis doku

kesitleri immiinohistokimyasal olarak boyandi. Tiimérler, hiicre ¢ekirdeklerinde %10
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veya daha fazla boyanma oldugunda ER ve PR pozitif olarak siniflandirildi. C-erb-B2
ekspresyonu i¢in boyanma yogunlugu su sekilde puanlandi: 0 (yok), 1+ (zayif
membran boyanmasi), 2+ (orta membran boyanmasi) ve 3+ (tiimor hiicrelerinin
%10’undan fazlasinda gii¢clii membran boyanmasi). 3+ skor alan tiimorler HER2
pozitif olarak siniflandirildi ve 0 veya I+ skor alan tiimorler negatif olarak
smiflandirildi. 2+ skor alan timoérlerde HER2 durumunu belirlemek i¢in glimiis i¢i
hibridizasyon kullanildi. HER2 ifadesi, HER2 gen kopyalarmin kromozom 17

sinyallerine oraninin 2 veya daha fazla oldugu durumlarda pozitif olarak kabul edildi.

Hastalar ayrica Modifiye Bloom-Richardson Derecelendirme Sistemi’ne gore

diisiik, orta veya yiiksek derece olarak siniflandirildi.

Immiinohistokimyasal bulgulara gére tiim hastalar: ER-pozitif, PR-pozitif, HER2-
pozitif olarak ayrildi. Ayrica tiimor biyolojisini yansitan molekiiler alt tiplerin, invaziv
meme kanserlerinde oldugu gibi DKIiS’te de prognostik degeri olabilecegi
diisiiniilerek, meme kanserindeki molekiiler alt tip siniflamasina benzetilerek

immiinohistokimyasal belirteglere gore tiim hastalar dort alt gruba ayrildi:

ER(+)/HER2(-)
ER(+)/HER2(+)
ER(-)/HER2(+)
ER(-)/HER2(-) (triple negatif)

M WD

3.2 Radyolojik Degerlendirme

Hastalarin cerrahi éncesi mamografi ve USG goriintiileri PACS’tan ¢agrilarak iki
meme radyologu (G.E.I. ve A.D.) tarafindan Meme Gériintiileme Raporlama ve Veri
Sistemi (BI-RADS) sozliigii 5. baskida belirlenen kriterlere gore tekrar degerlendirildi.
15]. Degerlendirme histopatolojik bulgular bilinmeksizin yapildu.
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3.3 Mamografik Degerlendirme

Mamografide meme parankim yapist BI-RADS soézliigiine gore yagh (tip A),
daginik fibroglandiiler (tip B), heterojen yogun (tip C) veya asir1 yogun (tip D) olarak
derecelendirildi (128).

Mamografik bulgular kitle, asimetri, distorsiyon ve mikrokalsifikasyon olarak
dort gruba ayrildi. Mamografide en genis lezyon capi Olgiilerek kaydedildi. Kitleler
sekil (oval, yuvarlak sekilli, diizensiz), sinir 6zelliklerine gore (diizgiin, mikrolobiile,
ortiilii, silik ve diizensiz), lezyon dansitesine gore (yliksek, esit, diisiikk ve yag iceren
olarak) degerlendirildi. Asimetriler BI-RADS sozliigiine gore asimetri, global, fokal

ve gelismekte olan asimetri olarak siniflandirildi (128).

Kalsifikasyonlar sekillerine gore amorf, kaba heterojen, ince pleomorfik ve ince
lineer/ ince lineer dallanan olarak siniflandirildi; dagilim ise bolgesel, kiime olusturan,
lineer ve segmental olarak ayrildi. Ince pleomorfik ve ince lineer grubun birlikte

goriilmesi halinde bu grup ince lineer / ince lineer dallanan gruba dahil edildi.

Mikrokalsifikasyonlarin morfolojik sekil ve dagilim paternlerine gore; yuvarlak
sekilli-uniform mikrokalsifikasyon kiimeleri dagilim paternine bakilmaksizin BI-
RADS 3 Kkategori olarak smiflandi.  Grup dagilimi gosteren amorf
mikrokalsifikasyonlar lezyon ¢apina gore 5 mm’ in altindakiler diisiik derecede riskli
(4A) ve 5 mm’ den biiyiik ¢apli olanlar orta derecede riskli kabul edildi (4B). Grup ve
linear dagilim gosteren kaba-heterojen ile ince pleomorfik mikrokalsifikasyonlar orta
derecede riskli kabul edildi (4B). Bu iki grup mikrokalsifikasyonlar segmental dagilim
gosterdiklerinde yiiksek riskli olarak kabul edildi (4C). Grup olusturan ince lineer/ ince
lineer dallanan mikrokalsifikasyonlar yiiksek riskli olarak kabul edildi (4C). Ince
lineer/ ince lineer dallanan mikrokalsifikasyonlar segmental dagilim gosterdiklerinde

BI-RADS 5 olarak kabul edildi.
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Asimetriler, global ve fokal olarak smiflanmis olup, bu iki grup BI-RADS
siniflamada orta derecede riskli kabul edildi (4B). Asimetriler ile birlikte ek bulgu
(mikrokalsifikasyon, distorsiyon) varliginda yiiksek riskli olarak kabul edildi (4C/5).

Kitlelerin sekli diizgiin ve sinir 6zelligi diizenli olanlar diisiik derecede riskli BI-
RADS 3/4A olarak kabul edildi. Buna karsin, kitle diizensiz sekil ve silik smirl
ozelligi gosterdiginde orta derecede riskli (4B); sinir 6zelligi diizensiz ve spikiile

oldugunda yiiksek derecede riskli (4C/5) olarak siniflandirildi.

Mamografide distorsiyon varligi genellikle baska bulgulara eslik etmesi nedeniyle
ana lezyonun BI-RADS kategorizasyona ek olarak BI-RADS kategorisinde
yiikselmeye yol agmustir.

3.4 Ultrasonografik Degerlendirme

Tim USG kayitlar1 ve arsivlenen goriintiiler retrospektif olarak yeniden
degerlendirilmistir. Oncelikle DKiS’in USG’de bulgu verip vermedigi belirlendi.
Bulgu var ise, lezyonlar Japonya Ultrasonik Tip Dernegi’nin kilavuzlarina dayanarak
lezyonlar US’de kitle ve Kitle-dis1 olarak ikiye ayrildi (161). Belirgin bir kenar ya da
sekil 6zelligi gostermeyen, gevre fibroglandiiler dokudan ayrilabilen ancak kitle olarak
karakterize edilemeyen bulgular “kitle dis1 lezyon™ olarak kabul edildi. Kitleler ise BI-
RADS sozliigiine uygun terimler kullanilarak analiz edildi (128). Lezyonlarin sekil
(oval, yuvarlak, diizensiz) ve kenar Ozellikleri (keskin, silik, angiiler, mikrolobule,
spikiile) belirlendi. Bunlara ek olarak, Renkli Doppler US incelemede vaskiilarite olup
olmadigi, ve gri skala incelemede mikrokalsifikasyon varligi her hasta i¢in ayr1 ayri
not edildi. Mikrokalsifikasyon siiphesi tasiyan ekojenik odaklar, sadece mamografide
karsilik gelen mikrokalsifikasyonlar goriildiigiinde pozitif olarak kabul edilmistir.
Eslik eden distorsiyon, dilate duktuslar ve mikrokist varligi kayit altina alindi.
BIRADS siniflamasinda, kitleler diizglin smir 6zelligi ve oval/yuvarlak morfoloji
gosterdiklerinde diisiik derecede riskli (kategori 3/4A) kabul edildi. Kiigiik ve oval
sekilli olanlar kategori 3, boyutu 10 mm’den fazla veya sekli yuvarlak olanlar kategori

4A olarak degerlendirildi. Diizensiz sekilli ve/veya diizensiz sinirh Kitleler ve Kitle-
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dis1 lezyonlar (mikrokalsifikasyon eslik etsin ya da etmesin) orta riskli olarak kabul
edildi (kategori 4B). Spikiile kontur ozelligi gosteren kitleler, belirgin hipoekoik
vaskiilarizasyon i¢eren veya eslik eden distorsiyon bulunan kitle-dis1 lezyonlar yiiksek
riskli (4C/5) olarak degerlendirildi. Lezyonun en uzun aks: 6l¢iilerek boyut kaydedildi.

Radyolojik bulgular siiflandiktan sonra SPSS yardimiyla hormon reseptorii ve
HER-2 reseptorii pozitif ve negatifligi ile radyolojik bulgular arasinda anlamli iligki

olup olmadig arastirildi.

35 Istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences) siiriim 27 programi (IBM Corp., Armonk,
NY, USA) kullanildi. Siirekli her bir degiskenden elde edilen puanlarin normal dagilip
dagilmadig1 betimsel (carpiklik-basiklik ve SS/ortalama orani), grafiksel (Q-Q ve
histogram grafikleri) ve istatistiksel yontemle (Kolmogorov-Smirnov testi) incelendi.
Kategorik degiskenler frekans (n, %) olarak, siirekli degigskenler ortalama, standart
sapma ve ortanca (ceyrekler arasi aralik, IQR) olarak sunuldu. Siirekli degiskenlerde
iki grup arasindaki karsilastirmalar normal dagilima sahip degiskenlerde Bagimsiz
orneklem t-testi, normal dagilima sahil olmayan degiskenlerde Mann-Whitney U testi
ile yapildi. Siirekli degiskenlerde {i¢ grup arasindaki kargilastirmalar tek yonli
ANOVA (normal dagilimda) ve Kruskal Wallis (normal dagilmayan) testleri ile
yapildi. Nitel verilerin karsilastirilmasinda Ki-kare testlerinden (Pearson ki-kare testi
ve Fisher kesin ki-kare testi) yararlanildi. MMG ile USG klinik baz1 6zelliklerinin
karsilastirilmasinda McNemar (nitel degiskenlerde) ve Wilcoxon isaretli sira (nicel
degiskenlerde) testlerinden yararlanildi. Sonuglar; %95 giiven araliginda anlamlilik ise
p<0,05 (iki yonlii) altinda degerlendirildi.
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4 BULGULAR

Arastirmaya DKIS tanis1 konulan toplam 115 hastada saptanan 119 lezyon dahil
edildi. 115 hastanin 4’{inde (%3,5) ikiser lezyon tespit edildi. Hastalarin yas ortalamasi
50,57+10,88 yil olup, yaslar 28 ila 84 y1l araliginda degisiyordu.

4.1 Klinik ve Histopatolojik Bulgular
Lezyonlarin 84’line (%71) tarama, 35’ine (%29) semptomatik bagvuru sonucu
tan1 konuldu. En sik gozlemlenen semptom kitle varligiyd: (%22). Hastalarin

demografik ve klinik 6zellikleri Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Tablo 2. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

Degiskenler Istatistik
Lezyon sayisi, N(%) 119(100,0)
Yas, X+SS/(aralk) 50,57+10,88 (28-84)
Basvuru semptomlari, n(%)

Kitle 22(18,5)
Agr 5(4,2)
Akint1 4(3,4)
Sislik-kizariklik 4(3,4)
Tarama 84(70,6)
Tiimér tarafi, n(%)

Sag meme 64(53,8)
Sol meme 55(46,2)

SS: Standart sapma

Lezyonlarin %79,8’sinde ER, %65,5’inde PR ve %36,1’inde HER2 reseptorii
pozitifti. ER negatif olup PR pozitif olan lezyon saptanmadi. Tiimé&rlerin molekiiler alt
tiplerine gore dagilimi incelendiginde %61,3’linlin ER(+)/HER2(-), %18,5’inin
ER(+)/HER2(+), %17,6’smin ER(-) /[HER2(+) ve sadece %2,5’inin (n=3) {i¢lii negatif
oldugu saptandi.

Lezyonlarin %69,7’si yiiksek niikleer gradeli olup, %64,7’sinde komedo nekroz
mevcuttu. Lezyonlarin ortanca patolojik boyutu 21 mm (C1-Cs=12-40) olarak bulundu.
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Olgularin sadece 4’iinde (%3.,4) mikroinvazyon mevcuttu. Cerrahi tedavi olarak
hastalarin  %54,6’sina MKC, %45,4’line mastektomi islemi uygulandi. Nihai
patolojide hastalarin 18’inde (%15,1) tiimoriin cerrahi sinira 2 mm’den daha yakin
oldugu belirlendi. Olgularin histopatolojik bulgular1 ve reseptor durumlar1 Tablo 3’de

Ozetlenmistir.

Tablo 3. Histopatolojik bulgular

Degiskenler n(%)/Medyan(IQR)
Niikleer grade

-1l 36(30,3)
" 83(69,7)
Komedo nekroz

Pozitif 77(64,7)
Negatif 42(35,3)
Tiimér boyutu (mm), Medyan(IQR) 21(12-40)
Ostrojen reseptorii (ER)

Pozitif 95(79,8)
Negatif 24(20,2)
Progesteron reseptorii (PR)

Pozitif 78(65,5)
Negatif 41(34,5)
HER2 reseptorii

Pozitif 43(36,1)
Negatif 76(63,9)
Molekiiler alt grup

ER(+)/HER2(-) 73(61,3)
ER(+)/HER2(+) 22(18,5)
ER(-)/HER2(+) 21(17,6)
Uglii negatif 3(2,5)
Operasyon sekli, n(%)

Meme koruyucu cerrahi 65(54,6)
Mastektomi 54(45,4)
Mikroinvazyon varhgi, n(%)

Evet 4(3,4)
Hayir 115(96,6)
Cerrahi smir, n(%)

<2 mm 18(15,1)
>2 mm 101(84,9)

IQR: Inter Quantile Range
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Ostrojen, progesteron ve HER2 pozitif olgularin medyan yaslar1 sirastyla 49, 48
ve 51 idi. ER ve PR reseptorii negatif olan hastalarin yas ortalamalarinin, pozitif
olanlara kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu bulunmustur
(ER igin t=2,256; p=0,026, PR i¢in t=2,037; p=0,044). Buna karsilik, HER2 pozitifligi

ile hastalarin yas ortalamalar1 arasinda anlamli bir fark saptanmamistir (p>0,05).”

Tarama yoluyla tespit edilen olgular, ER ve PR pozitif gruplarda daha yiiksek
oranda izlenmistir. ER(+) hastalarin %74,7’si ve PR(+) hastalarin %74,4°1i tarama
mamografisi ile tespit edilirken, bu oran ER(-) grupta %54,2 ve PR(-) grupta %63,4
olarak saptanmistir. HER2(+) olgularda tarama ile saptanma orani %60,5 iken,
HER2(-) grupta bu oran %76,3tiir. Tarama ile saptanan olgularda ER pozitiflik orani,
semptomla bagvuran olgulara gore anlamli bir istatistiksel farklilik gostermistir.
(%75’e karst %54; ¥*>=3,905; p=0,048). HER2(-) olgularin tarama yoluyla daha
yiiksek oranda saptanmis olmasi istatistiksel anlamlilik diizeyine ulasmasa da dikkat
cekicidir.

Ortalama tiimér boyutu HER2 pozitif grupta 3 cm, ER pozitif grupta 2 cm ve PR
pozitif grupta 2 cm olarak bulundu. HER2 pozitif lezyonlarin patolojik lezyon
boyutunun HER2 negatif gruba kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede daha
yiiksek oldugu saptandi [ortanca—> 30(C1-C3=15-50) ve 20(C1-C3=10-39); Z=-1,993;
p=0,046].

HER2 pozitif lezyonlarda, yiiksek niikleer grade (%86 ve %61; x*=8,476;
p=0,004) ve komedo nekroz varlig1 (%79 ve %57; ¥>=6,083; p=0,014), HER2 negatif

gruba kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek saptandi.

Cerrahi sinir pozitifligi (<2 mm) agisindan gruplar arasinda anlamli fark izlenmedi
(p>0,05).

Mikroinvazyon gosteren hasta sayisinin az olmasi nedeniyle bu degisken igin
istatistiksel degerlendirme anlamli bulunmamistir. Klinikopatolojik 6zellikleri gore
hastalarin ER, PR ve HER2 reseptor oranlarinin karsilagtirilmasi sonucu Tablo 4’te

sunuldu.

62



Tablo 4. Klinikopatolojik o6zelliklere gore hastalarin  reseptor durumunun
karsilagtirilmasi

ER PR HER-2
Degiskenler (H)(n=95)  (-)(n=24) (+)(n=78) (-)(n=41) (+)(n=43) (-)(n=76)
Yas, X+SS 4933+10,54 54,79+10,87 48,99+10,74 53,17+10,47 50,86+10,22 50,18+11,16
Test?/P-degeri t=2,256/p=0,026* t=2,037/p=0,044* t=0,327/p=0,744
Basvuru sekli, n(%)
Semptom 24(25,3) 11(45,8) 20(25,6) 15(36,6) 17(39.5) 18(23,7)
Tarama 71(74,7) 13(54,2) 58(74,4) 26(63,4) 26(60,5) 58(76,3)
Testb/P-degeri 2=3,905/p=0,048* x*=1,550/p=0,213 x*=3,323/p=0,068
Lezyon ¢ap1 (mm),
Medyan (IQR) 19(12-40)  30(21-44)  20(9-40)  28(15-43)  30(15-50)  20(10-39)
Test/P-degeri Z7=-1,740%/p=0,082 7=-1,461%/p=0,144 Z=-1,993?%/p=0,046*
Cerrahi simir, n(%)
<2 mm 15(18,8) 3(12,5) 12(15,4) 6(14,6) 5(11,6) 13(17,1)
>2 mm 80(84,2) 21(87,5) 66(84,6) 35(85,4) 38(88,4) 63(82,9)
Test/P-degeri -¢/ p>0,999 x°=0,012° p=0,914 x°=0,642° p=0,423
Mikroinvazyon
varhgi, n(%) 3(3,2) 1(4,2) 2(2,6) 2(4,9) 2(4,7) 2(2,6)
Test/P-degeri -¢/ p>0,999 -¢/ p=0,607 -/ p=0,619
Niikleer grade, n(%)
I-11 33(34,7) 3(12,5) 31(39,7) 5(12,2) 6(14,0) 30(39,5)
i 62(65,3) 21(87,5) 47(60,3) 36(87.8) 37(86,0) 46(60,5)
Test/P-degeri 27=4,490°/ p=0,034* 27=9,666°/ p=0,002* 27=8,476/ p=0,004*
Komedo nekroz, n(%)
Pozitif 57(60,0) 20(83,3) 45(57,7) 32(78,0) 34(79,1) 43(56,6)
Negatif 38(40,0) 4(16,7) 33(42,3) 9(22,0) 9(20,9) 33(43,4)
Test/P-degeri 27=4,568" p=0,033* 2°=4,876" p=0,027* 27=6,083" p=0,014*

*p<0,05; a: Bagimsiz 6rneklem t-testi; b: Pearson ki-kare testi, SS: Standart sapma

Molekiiler  subgruplara gore lezyonlarin  klinikopatolojik  6zellikleri
degerlendirildiginde; yas ortalamasi ve bagvuru sekilleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamistir (p>0,05). HER2 negatif lezyonlarin tarama
mamografisiyle saptanma oran1 HER2 pozitif lezyonlara kiyasla daha yiiksek olmasina
ragmen, bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (sirasiyla %76, %68 ve %52;
v*=4,615; p=0,099). Hastalarin tiimor boyutu ve mikroinvazyon varligr molekiiler
subgruplara gore smiflandiginda istatistiksel olarak anlamli derecede bir farklilik

saptanmadi (p>0,05).
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Molekiiler subgruplara gore; yiiksek niikleer grade ve komedo nekroz
ER(-)/HER2 pozitif grupta goriilme oraninin daha yiiksek oldugu saptandi (sirasiyla
> %61, %82 ve %91; >=8,858; p=0,012,> %57, %68 ve %91; y>=8,421; p=0,015).

Uclii negatif alt tipte yalmizca 3 olgu bulunmasi nedeniyle bu grup istatistiksel
karsilagtirmalara dahil edilmemistir. Klinikopatolojik ozelliklere gore hastalarin

molekiiler subgrup oranlariin karsilastirilmast Tablo 5’te sunulmaktadir.

Tablo 5. Molekiiler subtiplere gore klinikopatolojik 6zelliklerin karsilagtiriimasi

ER(+)/HER 2(-) ER(+)/HER2(+) ER(-)/HER2(+)

Degiskenler (n=73) (n=22) (n=21) Test degeri  P-degeri
Yas, X+SS 43,56+10,79 48,55+9,85 53,29+10,26 F=1,2942 p=0,278
Basvuru sekli, n(%) x’=4,615° p=0,099
Semptom 18(23,7) 7(31,8) 10(47,6)

Tarama 58(76,3) 15(68,2) 11(52,4)

Lezyon ¢api (mm),

Medyan (IQR) 20(10-39) 19(14-61) 30(22-48) KW,:=4,7212 p=0,094
Cerrahi smir, n(%) 7?=0,702°  p=0,709
<2 mm 13(17,1) 2(9,1) 3(14,3)

>2 mm 63(82,9) 20(90,9) 18(85,7)

Mikroinvazyon

tiimor varhg, n(%) 2(2,6) 1(4,5) 1(4,8) »?=1,085>  p=0,619
Niikleer grade, n(%) 7=8,858" p=0,012*
I-11 30(39,5) 4(18,2) 2(9,5)

1l 46(60,5) 18(81,8) 19(90,5)

Komedo nekroz, n(%) x=8,421° p=0,015*
Pozitif 43(56,6) 15(68,2) 19(90,5)

Negatif 33(43,4) 7(31,8) 2(9,5)

p>0,05; a: Tek yonlit ANOVA analizi; b: Pearson ki-kare testi, SS: Standart sapma
Not: Uglii negatif alt tipte yalnizca 3 lezyon bulunmasi nedeniyle istatistiksel analizlere dahil
edilmemisgtir.

Hastalarin bagvuru sekli ve yasina gore niikleer grade ve komedo nekroz
varhiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Klinik 6zelliklere
gore niikleer grade ve komedo nekroz oranlarinin karsilagtirllmasi Tablo 6’da

Ozetlenmistir.
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Tablo 6. Klinik 6zelliklere gore grade ve komedo nekroz oranlarinin karsilastirilmasi

Grade Komedo Nekroz
Degiskenler I-11(n=36) 11(n=83) Var(n=77) Yok(n=42)
Yas, X+SS 48,69+10,94 51,18+10,69 50,94+10,79 49,50+10,84
Test?/P-degeri t=1,157/p=0,250 t=0,692/p=0,490
Basvuru sekli, n(%)
Semptom 14(38,9) 21(25,3) 24(31,2) 11(26,2)
Tarama 22(61,1) 62(74,7) 43(68,3) 31(73,8)
Test?/P-degeri 2?=2,233/p=0,135 27=0,324/p=0,569

*p<0,05; a: Bagimsiz 6rneklem t-testi; b: Pearson ki-kare testi, SS: Standart sapma

4.2  Mamografi Bulgular:

Mamografide parankim dansitesi, olgularin 25’inde A-B (%22), 56’sinde (%49)
C ve 34’linde (%29) D olarak degerlendirildi (toplam 115 olgu). Lezyonlarin 11°i
(%9,2) mamografide bulgu vermemis olup BI-RADS Kkategori 1 olarak
degerlendirilmistir. Mamografik bulgu saptanan 108 olguda en sik izlenen bulgu
kalsifikasyondu (%82, n=98). Bunun disinda 13 olguda (%11) asimetri, 8 olguda
(%6,7) kitle ve 6 olguda (%5) distorsiyon tespit edilmistir. Baz1 olgularda birden fazla
mamografik bulgu es zamanli olarak izlenmis; 6zellikle asimetri, kitle ve distorsiyon
baz1 hastalarda birlikte goriilmiistiir. Bu nedenle mamografik bulgularin toplam sayzst,
bulgu saptanan olgu sayisindan fazladir. Kalsifikasyonlar morfolojik olarak
degerlendirildiginde, %43’ii pleomorfik tipte olup %50’si grup olusturmaktaydi.
Mamografide kitle formasyonu gosteren 8 lezyonun 3’iiniin sekli diizensiz, 5’inin
diizenli; 3’liniin kenar Ozelligi diizglin, 5’inin silik/spikiile oldugu saptandi.
Mamografide lezyon boyutu ortanca 20 mm (C1-Cs=11- 39) olarak hesaplandi. Bl-
RADS siniflamasina gore lezyonlarin 11°1 (%9,2) 4A, 46°s1 (%38,7) 4B, 36’s1 (%30,3)
4C ve 1571 (12,6) kategori 5 olarak degerlendirildi. Mamografi degerlendirmesinde bir
hastada BI-RADS 3 kategorisinde lezyon saptanmistir. Ancak istatistiksel analizde bu
olgu BI-RADS 4A kategorisine dahil edilmistir.

Mamografik bulgular Tablo 7°de 6zetlenmistir.
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Tablo 7. Hastalarin mamografi bulgulari

Degiskenler n(%) /X£SS
MMG dansite

Ap=1/Bn=25) 26(21,8)
C 58(48,7)
D 35(29,4)
MMG lezyon varhgi

Lezyon yok (BI-RADS kategori 1) 11(9,2)
Lezyon var 108(90,8)
Mamografik bulgular

Kalsifikasyon 98(82,4)
Kitle 8(6,7)
Asimetri 13(10,9)
Distorsiyon 6(5,0)
MMG Kkalsifikasyon sekli (n=98)

Amorf 25(25,5)
Ince Pleomorfik 42(42,9)
Ince lineer veya ince lineer dallanan 20(20,4)
Kaba heterojen 11(11,2)
MMG kalsifikasyon dagilinm (n=98)

Bolgesel 6(6,1)
Grup 49(50,0)
Lineer 15(15,3)
Segmental 28(28,6)
MMG lezyon ¢api (mm), Medyan (IQR) 20(11-39)
MMG BI-RADS siniflamasi

Lezyon yok (kategori 1) 11(9,2)
Kategori 4A 11(9,2)
Kategori 4B 46(38,7)
Kategori 4C 36(30,3)
Kategori 5 15(12,6)

IQR: Inter Quantile Range, *Birden fazla sik isaretlenmistir.

Mamografi bulgularina gore hastalarin ER, PR ve HER2 reseptér durumlari
karsilastirildiginda, PR negatif lezyonlarin mamografide bulgu vermeme oraninin
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugu saptandi (%5,1 ve %17,1;
p=0,046).

HER?2 pozitif DKIS ile iliskili kalsifikasyonlarin %36’s1 ince pleomorfik, %27si

ince lineer ve lineer dallanma tarzinda, %9’u kaba heterojen ve %27°1 amorf
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morfolojideydi. Dagilim paterni olarak grup ve segmental dagilim orani diger
paternlere gore belirgindi. ER pozitif grupta ise ince pleomorfik sekil belirgin olup
grup seklinde dagilim sik gozlenmistir. Ancak mikrokalsifikasyonlarin sekil ve
dagilim 6zellikleri, reseptor alt tipleri ile karsilastirildiginda anlamli istatiksel farklilik

olusturmadigi goriilmiistiir (p>0,05).

Yiiksek malignite olasilig1 (BI-RADS kategori 4C ve 5) HER2 pozitif DKIS’lerin
%53’iinde, ER pozitif DKiS’lerin %42’sinde ve PR pozitif DKIS’lerin %42’sinde
gozlemlenmistir. HER2 diizeyi BI-RADS Kkategorisi ile pozitif korelasyon

gostermistir. Ancak gruplar arast anlamli istatiksel farklilik izlenmemistir.

Bununla birlikte, diger MMG bulgulari ile ER, PR ve HER2 reseptor ekspresyonu
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmadi (p>0,05). Mamografi
bulgularma goére hastalarin ER, PR ve HER2 reseptdr oranlarinin karsilastirilmasi

sonuglar1 Tablo 8’de sunuldu.

Tablo 8. MMG bulgularina gore reseptor durumlarinin karsilagtirilmasi

ER PR HER-2
Degiskenler

(H=95) ()(n=24) (H)(n=78) ()(n=41) (+)(n=43) ()(n=76)

MMG dansite diizeyi,

n(%)

A/B 20(21,1) 6(25,0) 15(19,2)  11(26,8) 8(18,6) 18(23,7)
C/D 75(78,9) 18(75,0) 63(80,8)  30(73,2) 35(81,4)  58(76,3)
Test/P-degeri 2°=0,175°/ p=0,676  x?=0,909"/ p=0,340  »?=0,415"/ p=0,519
MMG lezyon varhgi,

n(%)

Lezyon yok (BI-RADS

kategori 1) 8(8,4) 3(12,5) 4(5,1) 7(17,1) 5(11,6) 6(7,9)
Lezyon var 87(91,6) 21(87,5) 74(94,9)  34(82,9) 38(88,4)  70(92,1)
Test/P-degeri -/p=0,692 -¢/p=0,046* -%/p=0,523
MMG’de kalsifikasyon,

n(%) 78(82,1)  20(83,3) 67(859) 31(756) 33(76,7)  65(85,5)
Test/P-degeri -/ p>0,999 2*=1,957°/ p=0,162 2*=1,457°1 p=0,227
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Tablo 8. MMG bulgularina gore reseptor durumlarinin karsilastirilmasi (devam)

ER PR HER-2

Degiskenler

(N(0=95)  (I(n=24) (N(0=78) (I(n=41) (H(n=43) ()(n=76)
MMG kalsifikasyon
sekli(n=98), n(%)
Amorf 19(24,4) 6(30,0) 17(25,4) 8(25,8) 9(27,3) 16(24,6)
Pleomorfik 33(42,3) 9(45,0) 30(44,8) 12(38,7)  12(36,4)  30(46,2)
Lineer ve lineer dallanan ~ 16(20,5) 4(20,0) 10(14,9) 10(32,3) 9(27,3) 11(16,9)
Kaba heterojen 10(12,8) 1(5,0) 10(14,9) 1(3,2) 3(9,1) 8(12,3)

Test/P-degeri

$°=1,095°/p=0,778

%?=5,888 p=0,117

¥?=1,901% p=0,593

MMG kalsifikasyon
dagilhim (n=98), n(%)

Bolgesel
Grup
Linear

Segmental

5(6,4) 1(5,0)
40(51,3)  9(45,0)
12(15,4)  3(15,0)
21(26,9)  7(35,0)

5(7,5) 1(3.2)
35(52,2)  14(45,2)
9(134)  6(19,4)
18(26,9)  10(32.3)

2(6,1) 4(6,2)
14(42,4)  35(53,8)
6(182)  9(13,8)
11(33,3)  17(26,2)

Test/P-degeri

1°=0,684°/ p=0,932

y=1,485% p=0,699

¥*=1,435% p=0,737

Segmental kalsifikasyon

dagilimi, n(%) 21(26,9) 7(35,0) 18(26,9) 10(32,3)  11(33,3) 17(26,2)
Test/P-degeri 0,509°/0,476 0,302°/0,583 0,553%/0,457
MMG lezyon ¢api (mm),

Medyan (IQR) 17(10-33) 30(16-50) 20(10-34) 23(13-45) 26(13-45) 17(10-31)

Test/P-degeri

Z=-1,778%p=0,075

Z7=-0,946%/p=0,344

MMG BI-RADS
siniflamasi, n(%)

Kategori 4A
Kategori 4B
Kategori 4C/5

8(9,2)  3(14,3)
42(48,3)  4(19,0)
37(425)  14(66,7)

8(10,8) 3(8,8)
35(47,3)  11(32,4)
31(41,9)  20(58,8)

Z7=-1,409%/p=0,159

5(13,2) 6(8,6)
13(34,2)  33(47,1)
20(52,6)  31(44,3)

Test/P-degeri

%=5,911° p=0,052

¥°=2,726" p=0,256

4*=1,839°/ p=0,399

*p<0,05; a: Mann-Whitney U testi, b: Pearson ki-kare testi, c: Fisher kesin ki-kare testi, IQR: Inter

Quantile Range

Mamografi

bulgularinin

dagilimi

molekiiler

subgruplara

gore

degerlendirildiginde, istatistiksel olarak anlamli derecede bir farklilik saptanmadi

(p>0,05). Molekiiler subgruplara gore MMG bulgularinin dagilimi Tablo 9’de

sunuldu.
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Tablo 9. MMG bulgularina gore molekiiler subtiplerin karsilastirilmasi

ER/HER2(-) ERM#)HER2(+) ER(-)/HER2(+)

Degiskenler Test degeri P-degeri

(n=73) (n=22) (n=21)
MMG dansite, n(%) 2*=0,956" p=0,655
A/B 17(23,3) 3(13,6) 5(23,8)
C/ID 56(76,7) 19(86,4) 16(76,2)
MMG lezyon varhgi,
n(%) x*=1,376° p=0,505
Lezyon yok (BI-RADS
kategori 1) 5(6,8) 3(13,6) 2(9,5)
Lezyon var 68(93,2) 19(86,4) 19(90,5)
MMG’de
kalsifikasyon, n(%) 63(86,3) 15(68,2) 18(85,7) x°=3,752 p=0,152
MMG kalsifikasyon
sekli(n=96), n(%) 2=6,424"  p=0,360
Amorf 16(25,4) 3(20,0) 6(33,3)
Pleomorfik 29(46,0) 4(26,7) 8(44,4)
FL/FLB 11(17,5) 5(33,3) 4(22,2)
Kaba heterojen 7(11,1) 3(20,0) 0(0,0)
MMG Kalsifikasyon
dagilhim (n=96), n(%) 1*=6,620° p=0,315
Bolgesel 4(6,3) 1(6,7) 1(5,6)
Grup 35(55,6) 5(33,3) 9(50,0)
Linear 7(11,1) 5(33,3) 1(5,6)
Segmental 17(27,0) 4(26,7) 7(38,9)
Segmental
kalsifikasyon
dagilimu, n(%) 17(27,0) 4(26,7) 7(38,9) ¥?=1,090° p=0,636
MMG lezyon ¢api
(mm), KW,:=2,851
Medyan (IQR) 17(10-31) 22(11-40) 27(13-54) a p=0,240
MMG BI-RADS
simflamasi, N(%) x’=7,685" p=0,084
Kategori 4A 6(8,8) 2(10,5) 3(15,8)
Kategori 4B 32(47,1) 10(52,6) 3(15,8)
Kategori 4C/5 30(44,1) 7(36,8) 13(68,4)

*p<0,05; a: Kruskal-Wallis testi, b: Fisher kesin ki-kare testi, IQR: Inter Quantile Range

Mamografi bulgularima gore hastalarin niikleer grade ve komedo nekroz
oranlarmin karsilastirilmasi sonucu; yiiksek niikleer grayde sahip lezyonlarda,
MMG’de kalsifikasyon goriilme orani istatistiksel olarak anlamli derecede daha

yiiksekti (%69 ve %88; ¥2=5,918; p=0,015).
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Yiiksek niikleer grade lezyonlarin MMG BI-RADS 4C ve 5 olma orani
istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazlaydi (%26,7 ve %>55,1; ¥*=8,688;
p=0,010).

Komedo nekroz varligina gore MMG Kalsifikasyon sekil dagiliminda istatistiksel
olarak anlamli derecede bir farklilik oldugu saptanirken; nekroz olan lezyonlarda

MMG’de pleomorfik ve lineer tipte, olmayanlarda ise amorf tipte kalsifikasyonlarin

daha sik goriildiigi belirlendi (%51 ve %22; ¥*=12,882; p=0,005).

Komedo nekroz igeren lezyonlarin MMG lezyon boyutunun istatistiksel olarak
anlamli derecede daha yiiksek oldugu saptandi [ortanca—> 24(C1-C3=13-40) ve 16(C1-
¢3=7-30); Z=-2,190; p=0,029].

Komedo nekroz goriilen lezyonlarin MMG BI-RADS 4C ve 5 olma oran
istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazlaydi (%56,2 ve %28,6; ¥*>=8,013;
p=0,017). MMG bulgularina gore hastalarin grade ve komedo nekroz oranlarinin

karsilastirilmasi sonuglar1 Tablo 10’da sunuldu.

Tablo 10. MMG bulgularina gére grade ve komedo nekroz varligi

Grade Komedo Nekroz
Degiskenler

I-1I(n=36) 11I(n=83) Var(n=77) Yok(n=42)

MMG parankim yapisi, n(%)

AB 8(22,2)  18(2L7)

C/D

28(778)  65(78,3)

20(26,0) 6(14,3)
57(74,0)  36(85,7)

Test/P-degeri

%2=0,004%/ p=0,676

¥?=2,174/p=0,140

MMG lezyon varhg, n(%)

Lezyon yok (BI-RADS kategori 1) 6(16,7) 5(6,0) 4(5,2) 7(16,7)
Lezyon var 30(83,3) 78(94,0) 73(94,8) 35(83,3)
Test/P-degeri -%/p=0,086 -¢/p=0,051
MMG’de kitle imaji, n(%) 3(8,3) 5(6,0) 6(7,8) 2(4,8)
Test/P-degeri -%/p=0,697 -p=711

MMG’de kalsifikasyon, n(%)

25(69,4)  73(88,0)

67(87,0)  31(73.8)

Test/P-degeri

2°=5,918° p=0,015*

¥?=3,2600 p=0,071
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Tablo 10. MMG bulgularina gére grade ve komedo nekroz varlig: (devam)

Grade Komedo Nekroz

Degiskenler

I-11(n=36) 111(n=83) Var(n=77) Yok(n=42)
MMG Kalsifikasyon sekli(n=98), n(%)
Amorf 11(44,0) 14(19,2) 10(14,9) 15(48,4)
Pleomorfik 8(32,0) 34(46,6) 34(50,7) 8(25,8)
FL/FLB 3(12,0) 17(23,3) 15(22,4) 5(16,1)
Kaba heterojen 3(12,0) 8(11,0) 8(11,9) 3(9,7)

Test/P-degeri

4=6,601%p=0,086

2°=12,882% p=0,005*

MMG Kalsifikasyon dagilim (n=98), n(%)

Bolgesel 1(4,0) 5(6,8) 5(7,5) 1(3,2)
Grup 16(64,0)  33(452)  30(44,8) 19(61,3)
Linear 3(12,0) 12(16,4) 11(16,4) 4(12,9)
Segmental 5(20,0) 23(31,5)  21(31,3) 7(22,6)
Test/P-degeri %°=2,368% p=0,509 ¥°=2,236° p=0,531
Segmental kalsifikasyon dagilinm, n(%) 5(20,0) 23(31,5) 21(31,3) 7(22,6)
Test/P-degeri 1,208°/0,272 0,797°/0,372
MMG lezyon ¢apr (mm), Medyan (IQR) 16(8-29) 23(13-41)  24(13-40) 16(7-30)

Test/P-degeri

Z=-1,938%/p=0,053

Z=-2,190%/p=0,029*

MMG BI-ADS simflamasi, n(%)
Kategori 4A

Kategori 4B

Kategori 4C/5

6(20,0) 5(6,4)
16(53,3) 30(38,5)
8(26,7) 43(55,1)

5(6,8) 6(17,1)
27(37,0)  19(54,3)
41(56,2)  10(28,6)

Test/P-degeri

7°=8,688%/ p=0,010*

27=8,013%/ p=0,017*

*p<0,05; a: Mann-Whitney U testi, b: Pearson ki-kare testi, c: Fisher kesin ki-kare testi, IQR: Inter

Quantile Range

Tarama ile gelen hastalarda, mamografide grup olusturan kalsifikasyon dagilim

oranin istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla oldugu saptandi (%39 ve %54;

p=0,042).

Mamografide tarama ile saptanan lezyonlarin ortanca ¢apinin istatistiksel olarak

anlaml derecede daha diisiik oldugu saptanirken (p<0,001); semptom ile basvuran

hastalarda MMG’de asimetrik yogunluk saptanma orani daha fazlaydi (%26 ve %S5;

p=0,002). Basvuru sekline gore hastalarin yas ve MMG bulgulariin dagilimi Tablo

11°da sunuldu.
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Tablo 11. Basvuru sekline gére yas ve MMG bulgularinin dagilimi

Basvuru sekli

Degiskenler Semptom Tarama

(n=35) (n=84) P-degeri
Yas, X£SS 49,14+12,54 50,96+10,00 0,4042
MMG dansite, n(%) 0,099¢
A/B 7(20,0) 19(22,6)
C/ID 28(80,0) 65(77,4)
MMG lezyon varhgi, n(%) >0,999¢
Lezyon yok (kategori 1) 3(8,6) 8(9,5)
Lezyon var 32(91,4) 76(90,5)
MMG’de Kkalsifikasyon varhgi, n(%) 0,136°
Evet 26(74,3) 72(85,7)
Hayir 9(25,7) 12(14,3)
MMG kalsifikasyon sekli(n=98), n(%) 0,334°¢
Amorf 4(15,4) 21(29,2)
Pleomorfik 14(53,8) 28(38,9)
FL/FLB 4(15,4) 16(22,2)
Kaba heterojen 4(15,4) 7(9,7)
MMG Kalsifikasyon dagilim (n=98), n(%) 0,042
Bolgesel 4(15,4) 2(2,8)
Grup 10(38,5) 39(54,2)
Linear 2(7,7) 13(18,1)
Segmental 10(38,5) 18(25,0)
MMG’de asimetrik yogunluk, n(%) 0,0029*
Evet 9(25,7) 4(4,8)
Hayir 26(74,3) 80(95,2)
MMG lezyon ¢apr (mm), Medyan (IQR) 37(19-55) 16(10-30) <0,001b*
MMG BI-RADS siiflamasi, n(%) 0,271¢
Kategori 4A 2(6,3) 9(11,8)
Kategori 4B 11(34,4) 35(46,1)
Kategori 4C/5 19(59,4) 32(42,1)

*p<0,05; a: Bagimsiz 6rneklem t-testi, b: Mann-Whitney U testi, ¢: Pearson Ki-kare testi, d: Fisher
kesin ki-kare testi, IQR: Inter Quantile Range

4.3  Ultrasonografi bulgulari

Lezyonlarin sadece 101’ine ait USG goriintiilemesi mevcuttu. USG yapilan
olgularin 42’sinde (%42) herhangi bir sonografik bulgu saptanmadi. Bulgu saptanan
59 olgunun 19’unda (%18,9) kitle; 40’inda (%58,4) kitle-dis1 lezyon saptandi.
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Lezyonlarin 39’unda (%38,6) sonografik incelemede kalsifikasyon goriildii (10°u kitle
lezyona; 29’u kitle dis1 lezyona eslik ediyordu). Ultrasonografide lezyon boyutu
ortanca 15 mm (C1-C3=10-28) olarak hesaplandi. Ultrasonografide BI-RADS
siiflamasina gore lezyonlarin 42’si (%41,6) kategori 1, 7°si (%6,9) 4A, 36’s1 (%35,6)
4B, 13’1 (%12,9) 4C ve 3’1 (3) kategori 5 olarak degerlendirildi. Ultrasonografi
degerlendirmesinde {i¢ hastada BI-RADS 3 kategorisinde lezyon saptanmistir. Ancak
istatistiksel analizde bu olgular BI-RADS 4A kategorisine dahil edilmistir.
Ultrasonografide kitle formasyonu veren 19 lezyondan 5’inin sekli diizensiz, 11’1 oval
ve 3’1 yuvarlakti. Kenar 6zelliklerine bakildiginda, 9’u diizgiin, 6’s1 diizensiz, 3’1 silik
ve 1’1 spikiile kenarl1 idi. Ayrica bu 19 lezyonun 17’sinde hipoekoik, 2’sinde miks eko

paterni vardi. Hastalarin USG bulgular1 Tablo 12°de 6zetlenmistir.

Tablo 12. Hasta ultrasonografi bulgulari

Degiskenler n(%6)/X+SS
USG yapilan olgu sayisi 101(84,9)
USG lezyon varh@

Lezyon yok (BI-RADS kategori 1) 42(41,6)
Lezyon var 59(58,4)
USG’de lezyon tipi

Kitle 19(18,9)
Kitle-dist 40(39,6)
USG’de kalsifikasyon varhig

Evet 39(38,6)
Hayir 62(61,4)
USG lezyon ¢api (mm) (n=59), Medyan (IQR) 15(10-28)
USG BI-RADS simiflamasi, n(%)

Lezyon yok (BI-RADS kategori 1) 42(41,6)
Kategori 4A 7(6,9)
Kategori 4B 36(35,6)
Kategori 4C 13(12,9)
Kategori 5 3(3,0)

IQR: Inter Quantile Range

Ultrasonografide bulgularia gore reseptor durumlari karsilastirildiginda, HER2
pozitif lezyonlarin USG’de bulgu verme orani istatistiksel olarak anlamli derecede
daha fazlaydi (%73 ve %50; p=0,024). Mikrokalsifikasyon varligi, HER2 pozitif
grupta daha sik izlenmis (%54) ve bu fark dikkat ¢ekici sekilde anlamli bulunmustur.
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(>=5,873%p=0,01). Ayrica PR negatif (%31 ve %51; ¥*>=3,997; p=0,046) lezyonlarda
USG’de kalsifikasyon goriilme orani istatistiksel olarak anlamli derecede daha

fazlaydu.

Lezyon morfolojisi (kitle/kitle dis1 lezyon) reseptor subgruplar1 arasinda anlamli
farklilik gostermemistir (p>0.05). Kitle dist lezyonlar HER2 pozitif grupta %74
oraninda yaygin goriilmesine ragmen istatistiksel olarak giicli bir iliski

gosterilememistir.

Tablodaki diger USG bulgular1 ile ER, PR ve HER2 reseptdr oranlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli derecede bir iliski varligi saptanmadi (p>0,05).
Ultrasonografi bulgularina gore hastalarin ER, PR ve HER2 reseptor durumlari Tablo
13’de karsilastirilmaktadir.

Tablo 13. USG bulgularina gore reseptor durumlariin karsilastirilmasi

ER PR HER2
Degiskenler (+)(n=79) (-)(n=22) (+)(n=64) (-)(n=37) (+)(n=37) (-)(n=64)
USG lezyon varh@
Lezyon yok (BI-RADS kategori 1) 34(43,0) 8(36,4) 31(48,4) 11(29,7) 10(27,0) 32(50,0)

Lezyon var 45(57,0) 14(63,6) 33(51,6) 26(70,3) 27(73,0) 32(50,0)
Test/P-degeri 2°=0,316°/p=0,574 »°=3,378°/p=0,066 y>=5,094"/p=0,024*
USG’de lezyon tipi

Kitle 15(33,3) 4(28,6) 11(33,3) 8(30,8) 7(259) 12(37,5)
Kitle-dis1 30(66,7) 10(71,4) 22(66,7) 18(69,2) 20(74,1) 20(62,5)
Test/P-degeri -¢/ p>0,999 7°=0,044°/p=0,834  »°=0,899"/p=0,343
USG’de kalsifikasyon varhgi, n(%) 27(34,2) 12(54,5) 20(31,3) 19(51,4) 20(54,1) 19(29,7)
Test/P-degeri 2°=3,012°p=0,083 x>=3,997°/p=0,046* y>=5,873°/p=0,015*
USG lezyon ¢apr (mm) (n=59),

Medyan (IQR) 14(10-27) 22(10-36) 15(9-29) 14(10-30) 20(10-32) 15(10-23)
Test/P-degeri Z7=-1,135%/p=0,256 Z=-0,467%/p=0,640 Z=-0,901%/p=0,368
USG BI-RADS simiflamasi, n(%)

Kategori 4A 6(13,3) 1(7,1) 39,1)  4(154) 3(11,1) 4(12,5)
Kategori 4B 29(64,4) 7(50,0) 24(72,7) 12(46,2) 16(59,3) 20(62,5)
Kategori 4C/5 10(22,2) 6(42,9) 6(18,2) 10(38,5) 8(29,6) 8(25,0)
Test/P-degeri x7=2,213p=0,367 x*=4,353%p=0,121 »*=0,263%p=0,929

*p<0,05; a: Mann-Whitney U testi, b: Pearson ki-kare testi, c: Fisher kesin ki-kare testi, IQR: Inter
Quantile Range
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Molekiiler alt gruplara gére USG’de kalsifikasyon saptanma oranlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark go6zlenmis; Ozellikle HER2 negatif grupta
kalsifikasyon goriilme oraninin daha diisiik oldugu belirlenmistir (sirasiyla—=>%30,
%50 ve %58; %*=6,080; p=0,048). Ultrasonografide Kkitle-dis1 lezyonlarda
kalsifikasyon varliginin istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugu
saptand1 (p<0,005). Kalsifikasyon varligi disinda, molekiiler alt grup siniflamasina
gore hastalarin USG bulgularinin dagiliminda istatistiksel olarak anlamli derecede bir
farklilik saptanmadi (p>0,05). Ultrasonografi bulgular1 ile molekiiler alt subgruplarin

karsilastirilmasi Tablo 14’de sunulmustur.

Tablo 14. USG bulgularina gore hastalarin molekiiler subgruplarinin karsilastirilmasi

ER(+)/ ER(+)/ ER(-)/ Test
Degiskenler HER 2(-) HER2(+) HER2(+) degeri P-degeri
(n=61) (n=18) (n=19)
USG lezyon varhg 5014° 0,082
Lezyon yok (kategori 1) 30(49,2) 4(22,2) 6(31,6)
Lezyon var 31(50,8) 14(77,8) 13(68,4)
USG’de lezyon tipi 0,672¢ 0,751
Kitle 11(35,5) 4(28,6) 3(23,1)
Kitle-dist 20(64,5) 10(71,4) 10(76,9)
E(f/g’de kalsifikasyon varhf, 18(29,5) 9(50,0) 11(57,9)  6,088°  0,048*

USG lezyon ¢apr (mm) (n=59),

- - - a
Medyan (IQR) 15(10-23)  12(9-31) 24(11-38)  1,841* 0,398

USG BI-RADS simiflamasi, n(%) 5,106° 0,254
Kategori 4A 3(9,7) 3(21,4) 0(0,0)
Kategori 4B 20(64,5) 9(64,3) 7(53,8)
Kategori 4C/5 8(25,8) 2(14,3) 6(46,2)

*p<0,05; a: Kruskal-Wallis testi, b: Pearson ki-kare testi, c: Fisher kesin ki-kare testi, IQR: Inter
Quantile Range

Ultrasonografi bulgularina gore hastalarin niikleer grade ve komedo nekroz
oranlarinin karsilastirilmasi sonucu; yiiksek grayde sahip ve komedo nekroz igeren
lezyonlarda, Ultrasonografide kalsifikasyon goriilme orani istatistiksel olarak anlamli
derecede daha yiiksekti [(grade—>%18 ve %49; v>=8,632; p=0,003) ve (nekroz->%52
ve %16; ¥*>=13,389; p<0,001)]. Diger USG bulgular1 ile niikleer grade ve nekroz
varligi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

75



Ultrasonografide bulgular1 ile grade ve komedo nekroz varligi Tablo 15°te

karsilagtirilmaktadir.

Tablo 15. USG Bulgularina gore hastalarin grade ve komedo nekroz oranlarinin
karsilastirilmasi

Grade Komedo Nekroz
Degiskenler I-11(n=33) 111(n=68) Var(n=63) Yok(n=38)
USG lezyon varh@
Lezyon yok (kategori 1) 15(45,5) 27(39,7) 22(34,9) 20(52,6)
Lezyon var 18(54,5) 41(60,3) 41(65,1) 18(47,4)
Test/P-degeri 0,302°/p=0,582 3,061°/p=0,080
USG’de lezyon tipi
Mass 7(38,9) 12(29,3) 12(29,3) 7(38,9)
Non-mass 11(61,1) 29(70,7) 29(70,7) 11(61,1)
Test/P-degeri 0,530°/p=0,466 0,530°/p=0,466
USG’de Kalsifikasyon varhgy, n(%) 6(18,2) 33(48,5) 33(52,4) 6(15,8)
Test/P-degeri 2°=8,632°/p=0,003*  x>=13,389°/p<0,001*
USG lezyon ¢ap1 (mm) (n=58), Medyan (IQR) 13(6-23)  15(10-32)  16(10-30)  13(6-23)
Test/P-degeri Z=-1,706%/p=0,088 Z=-1,474%/p=0,140
USG BI-RADS smiflamasi, n(%)
Kategori 4A 2(11,1) 5(12,2) 4(9,8) 3(16,7)
Kategori 4B 12(66,7) 24(58,5) 24(58,5) 12(66,7)
Kategori 4C/5 4(22,2) 12(29,3) 13(31,7) 3(16,7)
Test’/P-degeri x*=0,413%p=0,915 x*=1,748%p=0,417

*p<0,05; a: Mann-Whitney U testi, b: Pearson ki-kare testi, c: Fisher kesin ki-kare testi, IQR: Inter
Quantile Range

Tarama ile saptanan lezyonlarin USG’de ortanca g¢apinin istatistiksel olarak
anlamli derecede daha diisiik oldugu saptanirken (p=0,041); tarama ile basvuran
hastalarin USG’de BI-RADS 1 kategoride (%22,6 ve %50; p=0,012) daha fazla oldugu
saptand1. Bagvuru sekline gore hastalarin USG bulgularinin dagilimi Tablo 16’da

sunuldu.
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Tablo 16. Basvuru sekline gére USG bulgularinin dagilimi

Bagvuru sekli

Semptom Tarama
Degiskenler (n:F;s) (n=84) P-degeri
USG lezyon varhg 0,012b*
Lezyon yok (kategori 1) 7(22,6) 35(50,0)
Lezyon var 24(77,4) 35(50,0)
USG’de lezyon tipi 0,679°
Kitle 7(29,2) 12(34,3)
Kitle-dist 17(70,8) 23(65,7)
USG’de kalsifikasyon varhgi, n(%) 0,179°
Evet 15(48,4) 24(34,3)
Hayir 16(51,6) 46(65,7)
USG lezyon ¢ap1 (mm) (n=58), Medyan (IQR) 23(13-34) 11(10-23) 0,041a*
USG BI-RADS siiflamasi, n(%) 0,118¢
Kategori 4A 2(8,3) 5(14,3)
Kategori 4B 12(50,0) 24(68,6)
Kategori 4C/5 10(41,7) 6(17,1)

*p<0,05; a: Mann-Whitney U testi, b: Pearson ki-kare testi, ¢: Fisher kesin ki-kare testi, IQR: Inter
Quantile Range

4.4  Mamografi ve Ultrasonografi Bulgularimin Karsilastirnlmasi

DKIS lezyonlarm 9’u (%7,6) MMG’de, 40’1 (%33,6) USG’de, 2’si (%1,7) ise hem
MMG hem de USG’de bulgu vermemekteydi. Hem MMG hem de USG’de bulgu
vermeyen 2 lezyonun 1°1 {iglii negatif, 1’ide ER/PR negatif HER2 pozitif gruptaydi.

Bu iki hastaya semptomatik olmalar1 nedeniyle meme MRG’de tan1 konmustur.

Sadece MMG’de bulgu vermeyen 9 lezyonun 1’1 USG’de kategori 4A, 6’s1 4B,
1’1 4C olarak degerlendirilirken; 1’ine USG yapilmadig: belirlendi. Ultrasonografide

bulgu vermeyen 42 olgunun 40’1inda (%95) mamografide kalsifikasyon mevcuttu.

Mamografiye kiyasla USG’de kitle imaj1 veren (%7,9 ve %18,8; p=0,003)
lezyonlarin ve hi¢ bulgu vermeyen (%9,9 ve %45,5; p<0,001) lezyonlarin oraninin
istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla oldugu saptanirken; kalsifikasyon

varligi (%82,2 ve %38,6; p<0,001) ve lezyon boyutunun [ortanca—>26(C1-C3=16-45)
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ve 15(C1-C3=10-30); p<0,001] anlamli olarak diisiik oldugu saptandi. Mamografi ve

USG bulgularinin karsilastirilmasi analiz sonuglar1 Tablo 17°de sunuldu.

Tablo 17. MMG ve USG bulgularinin karsilastiriimasi

Degiskenler N MMG uUsG P-degeri
Kitle varlig1, n(%) 101 8(7,9) 19(18,8) 0,0032*
Kalsifikasyon varligi, n(%) 101 83(82,2) 39(38,6) <0,0012*
Lezyon ¢ap1 (mm), Medyan (IQR) 50 26(16-45) 15(10-30) <0,001°*
BI-RADS I, n(%) 101 10(9,9) 46(45,5) <0,001%*

*p<0,05; a: McNemar testi, b: Wilcoxon isaretli sira testi, IQR: Inter Quantile Range

Cerrahi sinira uzakligt 2 mm’den daha yakin olan lezyonlarda, hastalarin yas
ortalamasinin istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiik oldugu saptandi

(43,83+5,96 ve 51,60+11,05; t=4,355; p<0,001)

Cerrahi sinira uzakligt 2 mm’den daha yakin olan olgularin, patolojide lezyon
boyutlar istatistiksel olarak anlaml diizeyde daha biiyiik saptandi [ortanca: 57,5 mm
(C1-C3 =32,5-70,0) ve 19 mm (C1-C3 = 11-35); Z = —4,447; p <0,001].

Ayrica cerrahi sinira uzakligi 2 mm’den daha yakin olan lezyonlarin MMG ve
USG’deki boyutlarinin istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek oldugu
saptandi [(MMG, ortanca> 45(C1-C3=17-69) ve 18(C1-C3=10-31); Z=-2,783;
p=0,005) ve (USG, ortanca> 35(C1-C3=22-45) ve 13(C1-C3=10-24); Z=-2,888;
p=0,004)].

Mamografide kalsifikasyon goriilen lezyonlarin cerrahi smira uzakliginin 2
mm’den daha yakin olma oraninin istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla
oldugu saptandi (%18 ve %0,0; p=0,040). Mamografide segmental kalsifikasyon
dagilimi olan lezyonlarin cerrahi sinira uzakliginin 2 mm’den daha az olma oraninin
istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla oldugu saptandi (%36 ve %11.,4;
v*=7,867; p=0,005). Cerrahi sinir yakinlig1 ile anlaml1 bir iligkisi olan degislerin analiz

sonuclar1 Tablo 18’de sunuldu.
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Tablo 18. Cerrahi sinir yakinligr ile anlamli bir iligkisi olan degiskenlerin analiz
sonuglari

Cerrahi simr

Degiskenler

<2 mm (n=18) >2 mm (n=101) Test degeri P-degeri
Yas (y1l), XSS 43,83+5,96 51,60+11,05 t=4,355%  p<0,001*
Lezyon ¢ap1 (mm), Medyan (IQR) 57 (32-70) 19 (11-35) 7=4,447° p<0,001*
MMG lezyon ¢apr (mm), Medyan (IQR) 45(17-69) 18(10-31) z=-2,783"  p=0,005*
USG lezyon ¢ap1 (mm), Medyan (IQR) 35(22-45) 13(10-24) 7=-2,888"  p=0,004*
MMG?’de kalsifikasyon varhigi, n(%) -d p=0,040*
Evet 18(18,4) 80(81,6)
Hayir 0(0,0) 21(100,0)
Segmental kalsifikasyon dagilinm, n(%) x=7,867° p=0,005*
Evet 10(35,7) 18(64,3)
Hayir 8(11,4) 62(88,6)

*p<0,05; a: Bagimsiz 6rneklem t-testi, b: Mann-Whitney U testi, c: Pearson ki-kare testi, d: Fisher
kesin ki-kare testi

Cerrahi 6ncesi MMG ve USG tiimdr boyutu siniflamasi ile patolojik lezyon
boyutu smiflamasi arasindaki uyumun sirasiyla %74,1 ve %57,6 olarak hesaplandi
(x=0,578 ve 0,315; p<0,001). Mamografi-patoloji uyumu iyi, USG-patoloji uyumu
orta diizeydeydi. Ameliyat 6ncest MMG ve USG lezyon boyutu ile ameliyat sonrasi

patolojik lezyon uyumu analiz sonuglar1 Tablo 19’da sunuldu.

Tablo 19. Ameliyat 6ncesi MMG ve USG lezyon boyutu ile ameliyat sonrasi patolojik
lezyon uyumu

Patoloji lezyon boyutu (mm)

MMG lezyon boyutu (mm) <20 21-50 >51 Toplam Kappa(x) P-degeri
<20 44 10 1 55 0,578  <0,001
21-50 7 23 7 37

>51 1 2 13 16

Toplam 52 35 21 108

USG lezyon boyutu (mm) <20 21-50 >51 Toplam Kappa(x) P-degeri
<20 23 10 3 36 0,315  <0,001
21-50 2 9 10 21

>51 0 0 2 2

Toplam 25 19 15 59

Kappa(x)=Kappa testi degeri
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5 OLGULAR

Olgul F. A

Klinik Bilgi: Sol memede sertlik nedeniyle basvuran 43 yasinda kadin hasta.

Radyolojik Bulgular: A) MLO mamogramda, 10 cm genislikte bir alan1 kaplayan,
segmental dagilim gosteren, ince pleomorfik tarzda mikrokalsifikasyonlar (ok)
saptandi. B) Biiyiitme grafisinde kalsifikasyonlarin nonuniform morfolojisi daha iyi
goriilmekte olup BI-RADS 5 olarak degerlendirilmistir. C) Gri skala USG’ de, sol
meme tist dis kadranda 4 cm capinda diizensiz kitle-dis1 hipoekoik lezyon (ok) izlendi.
BIRADS 4C olarak degerlendirildi. D) US esliginde tru-cut biyopsi islemi ve lezyon
santralinde igneye ait goriintii (ok). E ve F) Axial plan postkontrast subtrakte T1A
MRG’de, sol memede dis kadranlarda genis bir alanda segmental dagilim gosteren ve
meme basinin igine kadar uzanan (ok) heterojen-yogun kitlesel olmayan kontrast

tutulumu izlenmektedir.

Patoloji sonucu: 10 cm c¢apmda, grade 3, komedo nekroz (+) DKIS.
Immunohistokimya ER negatif, PR negatif, HER2 pozitif. En yakin cerrahi siir 5 mm.
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Sekil 1. Sol memede MMG’de segmental mikrokalsifikasyonlar (A,B), Gri skala USG’de
Kitle-dis1 hipoekoik lezyon ve tru-cut Bx (C,D), MRG kitlesel olmayan kontrast tutulumu
(EF)
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Olgu 2 B.G

Klinik Bilgi: 45 yasinda kadin hasta, taramada sirasinda mamografide sol memede

mikrokalsifikasyonlar.

Radyolojik Bulgular: A) Sol meme CC mamogramda dis kesimde 14 mm ¢apinda
lineer dagilimli, ince pleomorfik sekilli mikrokalsifikasyon kiimesi (0k) izlenmektedir.
B) Biiyiitme grafisinde kalsifikasyonlarin oldukga siipheli oldugu izlenmekte olup Bl-
RADS 4C olarak smiflandirildi. C ve D) Gri skala USG’de, 10 mm c¢apinda belirsiz
sinirli  heterojen-hipoekojen bir alan seklinde izlenen kitle-dis1 lezyon (ok)
gozlenmektedir. Ek bulgu izlenmemekte olup BIRADS 4C olarak degerlendirildi. E)
Stereotaksi esliginde tel ile isaretlenmis mikrokalsifikasyonlarin (ok) goriintiisii. F)
Spesmen grafisi; mikrokalsifikasyonlarin ve isaretleme telinin (ok) ¢ikarilan doku

icinde yer aldig1 izlenmektedir.
Patoloji sonucu: 20 mm ¢apinda grade 2, komedo nekroz (+) DKIS.

Immunohistokimya ER pozitif, PR negatif, HER2 negatif. En yakin cerrahi sinir 5

mm.
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Sekil 2. Sol memede MMG’de ince pleomorfik mikrokalsifikasyonlar (A,B), Gri skala
USG’de belirsiz smurli kitle-dis1 lezyon (C,D), isaretleme ve spesmen grafisinde
kalsifikasyonlar (E,F)
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Olgu3C.D

Klinik bilgi: 32 yasinda sag memede agr1 nedeniyle bagvuran kadin hastada, sag
memede ultrasonografide ve mamografide kalsifikasyonlar.

Radyolojik Bulgular: A) Sag meme CC mamogramda i¢ kesimde 7 cm genislikte
bir alan1 kaplayan segmental dagilim gosteren, ince pleomorfik tarzda
mikrokalsifikasyonlar (oklar) izlenmektedir. B) Biiyiitme grafisinde kalsifikasyonlarin
ince pleomorfik morfolojisi daha iyi goriilmekte olup BI-RADS 5 kategori olarak
degerlendirilmistir. C ve D) Gri skala USG’de, sag meme i¢ kadranda genis bir alanda
belirsiz  smurli, ince  duktal yapilanmalar ve  duktus liimenlerinde
mikrokalsifikasyonlara ait ekojeniteler igeren heterojen-hipoekoik alanlar (oklar)
mevcuttur. BI-RADS kategori 4B olarak smiflandirildi. E ve F) Axial plan
postkontrast subtrakte TIA MRG’de, sag memede i¢ kadranda genis bir alanda
segmental dagilim gosteren (ok), ardisik-nodiiler tarzda, heterojen-yogun kitlesel
olmayan kontrast tutulumu izlenmektedir. G) Stereotaksi esliginde vakum biyopsi
sonrasit spesmene yonelik alman grafide mikrokalsifikasyonlarin 6rneklendigi

izlenmektedir.

Patoloji sonucu: 7 cm ¢apinda grade 3, komedo nekroz (+) DKIS.
Immunohistokimya ER pozitif, PR pozitif, HER negatif. En yakin cerrahi stnir 1 mm.
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Sekil 3. Sag memede MMG’de segmental ince pleomorfik mikrokalsifikasyonlar (A,B),
Gri skala USG’de kitle dis1 lezyon (C,D), MRG'de nodiiler kontrast tutulumu (E,F),
spesmen grafisinde mikrokalsifikasyonlar (G)
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Olgu4 SH.M

Klinik bilgi: 45 yasinda tarama ile basvuran hastada, sag memede mamografi ve

ultrasonografide kitle.

Radyolojik Bulgular: A ve B) Bilateral CC ve MLO mamogramlar. A) Sag
memede CC projeksiyonda i¢ kesimde 3 cm ¢apinda distorsiyonun eslik ettigi
parankim ile es dansitede, spikiile konturlu kitlesel lezyon (oklar) izlenmektedir. B)
Oblik imajlarda yogun meme parankiminden sinirlar1 net olarak ayirt edilebilen lezyon
izlenmemektedir. BI-RADS kategori 5 olarak siniflandirilmistir. C) Gri skala USG’de,
13 mm capinda diizensiz sekilli ve diizensiz siurli, spikiilasyonun eslik ettigi BI-
RADS 5 hipoekoik kitle (oklar) izlenmektedir. BI-RADS 4C olarak siniflandirildi. D)
US esliginde kalin igne tru-cut biyopsi goriintiileri (ok). E) Axial plan postkontrast
subtrakte TIA MRG’de, sag memede {ist i¢ kadranda 17 mm boyutlarinda diizensiz-

spikiile sinirli, heterojen tip III kontrast tutulumu gosteren kitle (ok) saptanmustir.

Patoloji sonucu: 16 mm c¢apinda, grade 2, komedo nekroz (-) DKIS.
Immunohistokimya ER pozitif, PR pozitif, HER negatif. En yakin cerrahi smir 7 mm.
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Sekil 4. Sag memede MMG’de spikiile kitle ve distorsiyon (A,B), Gri skala USG’de
diizensiz hipoekoik lezyon ve tru-cut Bx (C,D), MRG’ de yogun kontrast tutulumu
gosteren spikiile lezyon (E)
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Olgu5 AK

Klinik bilgi: 65 yasinda sag memede ele gelen kitle sikayetiyle bagvuran hastada,
mamografide asimetri ve ultrasonografide kitlesel olmayan lezyon.

Radyolojik Bulgular: A ve B) Bilateral oblik ve CC mamogramlar. Sag meme alt-
ic kesimde 5.4 cm genisliginde parankime gore daha yogun olarak izlenen global
asimetri ve distorsiyon (ok) izlenmektedir. BI-RADS kategori 4C olarak

siniflandirildi.
C ve D) Gri skala US incelemede, sag meme alt-i¢ kesimde 2.8 cm c¢apinda
igerisinde milimetrik kistik agikliklar izlenen, silik sinirli, heterojen-hipoekoik Kitle

dis1 lezyon (oklar) mevcuttur. BI-RADS kategori 4B olarak tanimlandi.

Patoloji sonucu: 4 cm c¢apmnda grade 3, komedo nekroz (+) DKIS.
Immunohistokimya ER negatif, PR negatif, HER pozitif. En yakin cerrahi sinir 2 mm.
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SAG AIK

SAG AIK

Sekil 5. Sag alt-i¢ kadranda MMG’de global asimetri (A,B), Gri skala USG’de kistik
aciklikli heterojen kitle dis1 lezyon (C,D)
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Olgu 6 M.U

Klinik bilgi: 57 yasinda sol memede ele gelen kitle nedeniyle bagvuran hastada,

sol memede mikrokalsifikasyonlar.

Radyolojik Bulgular: A) Sol meme CC mamogramda dis kesimde 3 cm capinda
grup olusturmus, ince pleomorfik morfolojide mikrokalsifikasyonlar (ok)
izlenmektedir. Eslik eden bulgu izlenmemistir. B) Biiyiitme grafisinde
kalsifikasyonlar olduk¢a nonuniform ozellikte olup BI-RADS 5 olarak siniflandirildi.
C ve D) Gri skala US incelemede, sol meme alt dis kadranda, 2.5 cm genislikte
icerisinde mikrokalsifikasyonlara bagli punktat ekojeniteler bulunan, sinirlar1 ¢evre
parankimden zor ayirt edilebilen kitlesel olmayan lezyon (oklar) mevcuttur. BI-RADS

kategori 4B olarak tanimlandi. E) USG esliginde kalin igne tru-cut biyopsi goriintiileri.
Patoloji sonucu: 50 mm c¢apmnda grade 3, komedo nekroz (+) DKIS.

Immunohistokimya ER negatif, PR negatif, HER pozitif. Cerrahi sinirlar 10 mm’den

fazla.
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Sekil 6. Sol memede MMG’de ince pleomorfik mikrokalsifikasyonlar (A,B), Gri skala
USG’de mikrokalsifikasyon igeren belirsiz siirl kitle dis1 lezyon (C,D), tru cut Bx

(E)
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Olgu7 AB

Klinik bilgi: Sol memede ele kitle gelmesi nedeniyle basvuran hasta mamografide
solda mikrokalsifikasyonlar.

Radyolojik Bulgular: A ve B) Sol meme CC ve MLO grafiler. Sol meme {ist dis
kadranda 4 cm genisliginde segmental dagilim gosteren, kaba heterojen
mikrokalsifikasyon kiimesi (oklar) izlenmektedir. BI-RADS kategori 4B olarak
smiflandirildi. C) Gri skala USG incelemede, sol meme iist dis kesimde 2 cm ¢apinda
icerisinde kistik acikliklar ve mikrokalsifikasyonlara bagli punktat ekojeniteler
izlenen, heterojen hipoekoik kitle dis1 lezyon mevcuttur. BI-RADS kategori 4B olarak

smiflandirildi. D) USG esliginde kalin igne tru-cut biyopsi goriintiileri.

Patoloji sonucu: 6.5. cm capinda grade 3, komedo nekroz (+) DKIS.
Immunohistokimya ER pozitif, PR pozitif, HER pozitif. En yakin cerrahi sinir 6 mm.
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Sekil 7. Sol memede MMG’de kaba heterojen mikrokalsifikasyonlar (A,B), Gri skala
USG’de kistik igerikli kitle dis1 lezyon ve tru cut Bx (C,D)
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Olgu 8 HK.Y

Klinik bilgi: 58 yasinda tarama sirasinda sol memede mikrokalsifikasyonlar

saptanan hasta.

Radyolojik Bulgular: A ve B) Sol meme CC ve MLO projeksiyonda biiyiitme
grafilerinde, sol meme dig-orta kesimde 17 mm genisliginde bir alanda, lineer dagilim
gosteren, ince pleomorfik ve ince lineer ve ince lineer dallanan mikrokalsifikasyonlar
(oklar) izlenmektedir. BI-RADS kategori 4C olarak siniflandirildi. C) Gri skala USG
incelemede, bu diizeyde bulgu izlenmemektedir. BI-RADS kategori 1 olarak

siiflandirildi.

Patoloji sonucu: 12 mm g¢apinda grade 3, komedo nekroz (+) DKIS.
Immunohistokimya ER pozitif, PR pozitif , HER negatif. En yakin cerrahi smir 5 mm.

Sekil 8. Sol memede MMG’de ince pleomorfik mikrokalsifikasyonlar (A,B), Gri skala
USG’de bulgu yok (C)
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Olgu 9 K.S

Klinik bilgi: 42 yasinda sol memede sertlik nedeniyle bagvuran, mamografi ve

ultrasonografide mikrokalsifikasyonlar saptanan hasta.

Radyolojik Bulgular: A ve B) Sol meme CC projeksiyonda biiytitme grafilerinde,
sol meme dis-orta kesimde 10 cm genislikte, segmenter dagilim godsteren, ince
pleomorfik ile ince lineer ve ince lineer dallanan mikrokalsifikasyonlar (oklar)
izlenmektedir. BI-RADS kategori 4C olarak siniflandirildi. C ve D) Gri skala USG
incelemede, sol meme dis kesimde 7 cm’lik bir alanda, igerisinde
mikrokalsifikasyonlara bagli punktat ekojeniteler izlenen, heterojen hipoekoik kitle
dis1 lezyon mevcuttur. BI-RADS kategori 4B olarak siniflandirildi. E ve F) Axial plan
postkontrast subtrakte TIA MRG’de, sol meme dis kadranda 10 cm genisliginde
segmental dagilim gosteren, heterojen-yogun kitlesel olmayan kontrast tutulumu (ok)

izlenmektedir.

Patoloji sonucu: 10 c¢m ¢apinda grade 3, komedo nekroz (+) DKIS.
Immunohistokimya ER pozitif, PR pozitif , HER pozitif. En yakin cerrahi siir 2 mm.
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Sekil 9. Sol memede MMG’de segmental mikrokalsifikasyon (A,B), Gri skala USG’de
mikrokalsifikasyon iceren lezyon (C,D), MRG’de kitlesel olmayan kontrast tutulumu
(EF)
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6 TARTISMA

DKIS, klinik ve histopatolojik olarak heterojen bir hastalik grubudur. Tedavide
heniliz sadece HR pozitifligi goz Oniine alinmakla birlikte, son yillarda, HER2
ekspresyonunun da prognozda onemli olabilecegine dair ¢alismalar yayinlanmistir
(162-166). Radyolojik bulgularin reseptor durumunu 6ngérmede rolii ile ilgili nispeten
az sayida yaym mevcuttur (20-22, 24, 25, 34, 36) Molekiiler alt gruplarin belirlenmesi,
hastaligin prognozunu 6ngérme ve uygun tedavi se¢iminde dnemli katki saglayabilir.
Bu ¢alismada, saf DKIS ve mikroinvazyon iceren DKIS lezyonlarin MMG ve USG
bulgularinin, molekiiler subtiplere dayali histopatolojik prognostik faktorler ile
arasindaki iliski analiz edilmis; MMG ve USG o6zelliklerinin 6ngoriicii rolii

incelenmistir.

Hastalarin yas ortalamalar ile reseptor alt grup iliskisi degerlendirildiginde,
calismalarda ER ve PR pozitif DKIS’nun yas ortalamasi diisiik olgularda daha sik
gorildigi bildirilmistir (167, 168). Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak ER (-)
ve PR (-) grupta yas ortlamasi daha fazladir.

DKIS hastalari siklikla asemptomatik olmalar1 nedeniyle tarama mamografileri ile
tespit edilmektedir. Literatiirde tarama ile tespit edilen DKIS olgulari, siklikla hormon
pozitif olup, yavas biiylime egiliminde oldugu bilinmektedir (168). Semptom ile
basvuranlarda ise hormon reseptdr negatifliginin daha yaygin oldugu, semptomlara
neden olan hizli biiylime ve ilerlemenin kotii prognoz ile iliskili oldugu belirtilmistir
(169, 170). Calismamizda literatiir ile korele olarak, tarama ile tespit edilen DKIS
olgularinda hormon reseptor pozitifligi anlaml sekilde fazlaydi. Bu durum, hormon
reseptor pozitifliginin daha yavas ilerleyen bir klinik seyirle iliskili olabilecegini

desteklemektedir.
Calismalarda en biiyiik ortalama lezyon boyutu HER2 pozitif grupta gozlenmistir

(22, 162, 164, 165, 171). Bizim ¢alismamizda da HER2 pozitif grupta lezyon boyutu
istatiksel olarak anlamli biiyiik ¢cikmistir (p=0,046). Hormon pozitif DKIS’lerin yavas
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ilerleyen seyri ile HER2 pozitif hastalarda tiimorlerin daha agresif ve hizli biiyiiyen

karakteri bu durumu agiklamaktadir.

Komedo nekroz ve yiiksek niikleer derece, DKIS lezyonlar1 igin agresif
histopatolojik faktorler olarak kabul edilir (22, 37, 171). Komedo nekroz ve yliksek
histolojik derece, ¢alismalarda HER2 pozitifligi ve hormon negatif olgularda daha sik
goriilmiustiir (20, 22, 24, 37, 171, 172). Calismamizda, literatiir ile uyumlu olarak ER
ve PR negatif olgularda daha yiiksek oranda komedo nekroz ve yiiksek niikleer derece
saptand1 (p<0,05).

Uclii negatif alt grup, DKIS vakalarinda nadiren gériilmektedir. Uglii negatif
invaziv meme kanserleri genellikle kitle olarak ortaya c¢ikar ve nadiren
mikrokalsifikasyon igerir (173). Bu durum, {iglii negatif hastalikta eslik eden ya da
onciil DKIS lezyonlari olmayabilecegini akla getirmektedir. Avdan ve arkadaslarmin
calismasinda DKIS lezyonlar1 icinde {iclii negatif alt grup siklifi %6,1 olarak
bildirilmistir (24). Bizim ¢alismamizda da bu oran ¢ok diisiik olup %?2,5 idi.

Calismamizda mamografide meme dansitesinin dstrojen, progesteron veya HER2
reseptor durumu ile molekiiler subtipler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligkisi

bulunmamaistir. Bu durum literatiir ile uyumludur (22).

Calismamizda PR (-) hastalarda MMG’de lezyon saptanamama orani anlamli
sekilde daha yiiksekti p=0,046). Bu bulgu, PR (-) tlimorlerin mamografide siklikla
kalsifikasyon seklinde degil, daha silik, belirsiz veya non-spesifik bulgularla prezente

olabilecegini diisiindiirebilir.

Kalsifikasyonlarin morfolojik 6zellikleri ve dagilim paternleri ile histopatolojik
ve molekiiler faktorler arasindaki iliski konusunda bilgiler halen sinirlidir. Komedo
nekroz ve tiimoriin niikleer derecesi ile siirlt da olsa bilgi birikimi mevcuttur, ancak
hormon reseptor durumu ve HER2 ekspresyonu durumu gibi parametrelerin
mamografik goOriinim iizerindeki etkisi net olarak ortaya konamamuistir.

Mikrokalsifikasyon, MMG’de DKIS lezyonlarinin en sik gériilen dzelligidir (5, 24,
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174). DKiS’te kalsifikasyonlarin olusum patofizyolojisi, hiicresel artiklar iginde
goriilen distrofiye kalsifikasyonlarin birlesmesi, nekrotik hiicrelerdeki yiiksek
kalsiyum konsantrasyonu ve intraluminal sekresyonlarin kalsifikasyonu gibi
mekanizmalarla olusmaktadir (19). Intraluminal sekresyonlarin kalsifikasyonu
genellikle benign veya diisiik dereceli DKIS lezyonlarinda gdzlenmekte olup, bu tiir
lezyonlarda mikrokalsifikasyonlar daha ¢ok yuvarlak, noktasal ya da amorf sekilde ve
kiimelenmis dagilimda izlenmektedir (175, 176). Komedo nekroz varligi ile
mikrokalsifikasyonlarin morfoloji ve dagilim paternleri arasindaki iligkiyi inceleyen
cesitli calismalarda, ince lineer dallanmis ve kaba heterojen mikrokalsifikasyon
morfolojisi ile lineer ya da segmental dagilim paterninin komedo nekroz varligiyla
daha sik iliskili oldugu gosterilmistir (19, 23, 175). Rauch ve arkadaslari, yiiksek
niikkleer dereceli ve komedo nekroz iceren DKIS’te, ince lineer dallanmis
mikrokalsifikasyonlarin, ve ayrica, daha biiyiik tiimoér boyutu ve ER-negatifliginin
daha sik goriildiiginii bildirmiglerdir (23). Avdan ve arkadaslar1 mikrokalsifikasyon
morfolojisi amorftan ince lineere dogru degistikce komedo nekroz oraninin arttigini,
ancak tiimoriin derecesi ile mikro-kalsifikasyon morfolojisi arasinda anlamli bir iligki
saptamamislardir (24). Ayrica, ayni1 calismada, komedo nekrozun BI-RADS 5
grubunda daha sik goriildiigi ve tiimor boyutunun BI-RADS kategorisi arttik¢a paralel
olarak arttig1 tespit edilmistir (24). Calismamizda komedo nekroz varligi ile MMG’de
kalsifikasyon morfolojisi arasinda anlamli iligki oldugunu tespit ettik. Komedo nekroz
varliginda yliksek oranda ince pleomorfik morfolojide mikrokalsifikasyonlar
goriilmekteydi (p<0.005). Ayrica komedo nekroz varliginda tiimér ¢api daha biiytiktii.
Mikrokalsifikasyon varliginin diisiik niikleer derecede yiiksek dereceye dogru
istatiksel olarak anlamli bir sekilde arttigim1 saptadik (p=0,015). Calismamizda
komedo nekroz igeren Ve yiiksek dereceli tiimorlerin, mamografide BI-RADS 4C ve 5
kategorilerinde daha stk gbzlendigi tespit edilmistir (p<0.005).
Mikrokalsifikasyonlarin dagilim paternleri, komedo nekroz varligi ve timor

derecesiyle anlamli bir farklilik géstermemistir.

Hormon reseptor durumu ve HER2 pozitifliginin mikrokalsifikasyonlarin
morfolojik Ozellikleri ve dagilim paternlerini etkileyip etkilemedigini arastiran

calismalarda sonuglar tartismalidir. Bae ve arkadaslar, HER2 pozitif DKIS
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vakalarinda en sik segmental dagilimli ince lineer ve ince lineer dallanmis mikro-
kalsifikasyonlar gortiliirken, ER/PR pozitif vakalarda daha ¢ok gruplar halinde dagilan
noktasal ve amorf mikro-kalsifikasyonlar tespit etmislerdir (21). Coskun ve
arkadaslar, ¢ift ve tek HR pozitif DKIS lezyonlarinda daha c¢ok ince pleomorfik
kalsifikasyonlarin, ER ve PR negatif DKIS lezyonlarinda ise amorf kalsifikasyonlarmn
daha sik oldugunu bildirmistir (25). Avdan ve arkadaslari, reseptdr alt gruplart (ER,
PR, HER?2) ile mikrokalsifikasyonlarin morfolojisini karsilastirdiklar1 ¢alismada, ince
pleomorfik ve ince dallanan mikrokalsifikasyon seklinin HER2 pozitif grupta istatiksel
olarak anlamli sekilde yiiksek bulmuslardir. Ancak bu ¢alismada reseptor pozitifligi ile
dagilim paternleri arasinda anlamli bir iliski gosterememislerdir (24). Kim ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada, reseptor alt gruplari ile mikrokalsifikasyonlarin
ozellikleri arasinda anlamli istatiksel iliski gosterilememistir (22). Benzer sekilde,
bizim ¢alismamizda da hormon reseptér durumu ve HER2 ekspresyonu ile
mikrokalsifikasyon Ozellikleri arasinda anlamli bir iliski bulunmamistir. Kim ve
arkadaslar1 tarama mamografisiyle saptanan tiim DKIS olgularni dahil ederek
sonuglarin  etkilenebilecegini  belirtirken, Bae ve arkadaglar1  yalnizca
mikrokalsifikasyon pozitif vakalar1 incelemis; Coskun ve arkadaglar1 ise reseptor
negatif hasta sayisinin azligiin istatistiksel giicii sinirladigini ifade etmistir. Mevcut
bulgular, farkli biyolojik alt tiplerin mamografik bulgular {izerinde belirleyici
olabilecegini one siirse de bu iligkinin yonii ve giicii hakkinda net bir uzlasi

saglanamamustir.

Mamografi, kalsifikasyon icermeyen DKIS lezyonlarmmn tespitinde smurh
kalabilmektedir (177). Literatiirde mamografide saptanamayan DKIS oranlar1 %6 ile
%23 arasinda degismektedir (25, 35). Bizim ¢alismamizda ise bu oran %9 olarak
bulunmustur. Ayrica, DKIS olgulart mamografide nadiren kitle (%6,7) veya yapisal
bozukluk (%5) seklinde gdriinmiis olup, bu bulgular literatiirle uyum gostermektedir
(25).

Calismamizda DKIS olgularinin sadece %58’ inde USG’de lezyon saptanmistir.
Bu oran mamografiye gore anlamli olarak diisiiktiir. Saptanabilen lezyonlarin %19°u

kitle, %40°1 ise Kitle dis1 6zellikler gdstermektedir. Bu sonug, DKIS’in USG’de klasik
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solid kitle goriiniimiinden ziyade heterojen hipoekoik alanlar ve parankimal
distorsiyon seklinde, yani kitle-dist bulgular seklinde ortaya ¢iktigini gostermektedir.
Literatiirde DKIS olgularmin USG ile saptanabilirlik oranlar1 %52 ile %75 arasinda
degismekte olup, en yaygin sonografik bulgular diizensiz sekilli, belirsiz sinirli ve
posterior 6zelligi normal olan hipoekojenik kitlelerdir (31-35, 178). Bununla birlikte,
bazi calismalarda DKIiS’in belirgin sekilde kitle dis1 lezyonlar veya duktal
degisiklikleri ile prezente olabilecegi de bildirilmistir (179). BI-RADS sozliiglinde
USG ig¢in kitle-dis1 lezyon tanimi olmamasi, literatiirde USG’de bu tiir lezyonlarin
saptanma oraninin diisiik olmasina yol agmis olabilir. Yeni yayinlanacak olan BI-
RADS sozliigiinde bu lezyonlar da siniflandirilacag icin literatiirde USG’de DKIS

saptanma oraninin da artacagini diigiinmekteyiz.

Calismamizda USG’de BI-RADS Kkategorileri 4A ve 4B Kkategorilerinde
yogunlasmustir. Bu durum, DKIS’in morfolojik olarak invaziv kansere benzemedigini,
malignite agisindan tipik olmayan, diisiik-orta diizeyde siipheli goriintiiler verdigini
gostermektedir. USG’de BI-RADS kategorileri agisindan reseptér durumlari, komedo
nekroz ve tlimoriin niikleer derecesi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki
saptanmamugtir (p>0,05 tiimii i¢in). Ttim gruplarda en sik gozlenen kategori BI-RADS
4B’dir. Jianan ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada da benzer sonuglar elde

edilmistir (38).

USG bulgular ile prognostik faktorler arasindaki iliskiyi inceleyen sinirlt sayida
calisma, DKIS’in sonografik bulgularmin yiiksek niikleer derece, komedo nekroz ve
HER2 reseptor pozitifligi gibi kotii prognostik gostergelerle baglantili olabilecegini
gostermektedir (34, 36, 147, 148). Caligmamizda HER2 pozitif lezyonlarin USG’de
saptanma orani anlamli olarak yiiksektir. Ayrica PR negatif olgularda USG ile lezyon
varlig1 daha sik saptanmistir. Benzer sekilde, HER2 pozitif ve HR negatif DKIS’lerin
USG’de daha belirgin lezyonlar olusturabilecegini vurgulayan calismalar mevcuttur
(34, 36). Calismamizda USG’de tiim gruplarda en sik goriilen lezyon tipinin kitle dis1
oldugu belirlenmistir. Buna karsin, Moschetta ve arkadaslarinin ¢alismasinda, sadece
ER (+) olgularda kitleler istatistiksel olarak anlamli oranda fazla bulunmustur(148).

Calismamizda molekiiler alt gruplar, komedo nekroz varligi ve yiiksek niikleer derece
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ile USG’de lezyon sekli arasinda anlamli bir istatiksel iliski saptanmamistir. Bununla
birlikte literatiirde bir calismada USG’de Kitle-dis1 lezyon morfolojisinin yiiksek riskli
DKIS ile iliskili oldugu ve kitlesel lezyonlara gére daha yiiksek oranda nekroz
igerdikleri bildirilmistir (147). Literatiirde bu konuda ¢ok az sayida ¢alisma mevcuttur

ve halen fikir birligi olusmamustir; daha genis calismalara ihtiyag vardir.

USG ile kalsifikasyon saptanma oranimiz %38,6’dir. Mikrokalsifikasyonlarin
ultrasonografide ayirt edilmesindeki giicliik, literatiirde bildirilen benzer diisiik
saptanma oranlariyla da ortiismektedir (36, 148).Calismamizda, USG’de PR negatif
hastalarda (%51,4) ve HER2 pozitiflerde (%54,1) kalsifikasyon saptanma orani
yiikksek olup istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. ER negatif grupta da
kalsifikasyon daha sik izlenmistir (%54,5 vs %34,2) ancak istatistiksel sinirda
anlamlilik tasimaktadir (p=0,083). Gunawardena ile Cha ve arkadaslarinin yaptig
calismalarda, ultrasonografik taramalarda saptanan mikrokalsifikasyonlarin HER2
pozitifligi ile istatistiksel olarak anlamli bir iliski gosterdigi bildirilmistir (36, 147). Bu
bulgular, reseptdr negatif veya HER2 pozitif DKIS’lerin mikrokalsifikasyon
olusturmaya daha egilimli oldugunu gosterebilir. HER2 pozitifligi gibi molekiiler
belirteglerin de mikrokalsifikasyonlarla korelasyon gostermesi, ultrasonografi
bulgularinin sadece tanisal degil, ayn1 zamanda prognostik deger tasiyabilecegini

ortaya koymaktadir.

USG’de saptanan lezyonlarin ortalama medyan boyutu 15 mm’dir. Bu deger,
mamografik lezyon ¢apina kiyasla daha kiigliktiir ve lezyonlarin yalnizca bir kisminin
USG ile goriintiilenebildigini diisiindlirmektedir. Lezyon caplar1 acisindan reseptor
durumlarina gore istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p>0,05).
Bununla birlikte, ER negatif ve HER2 pozitif gruplarda medyan lezyon ¢aplarinin daha
bliyiik olmasi, biyolojik olarak daha agresif alt tiplerde lezyonlarin ultrasonografide
daha biiylik boyutlarla izlenebilecegini diisiindiirmektedir. Calismamizda Grade III
lezyonlarin ve komedo nekroz iceren lezyonlarin medyan c¢aplari daha biiyilik
bulunmustur. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (sirasiyla p=0,088 ve

p=0,140).
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Calismamamizda, yiiksek niikleer derece ve komedo nekroz varliginda, USG’de
lezyonlarin daha goriiniir hale geldigi gozlemlenmistir. Her iki grupta kitle disi
lezyonlar daha sik izlenmis ancak istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmemistir.
Buna karsilik, yiiksek niikleer derece ve komedo nekroz varliginda, USG’de
kalsifikasyon goriilme orani istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmuistir.
Tiimoriin derecesinin artmasi ve komedo nekroza bagl kalsifikasyonlarin olusumunun
artmasi, bu kalsifikasyonlarin USG’de daha kolay saptanmasina katki saglamis
olabilir. Daha oOnceki calismalar da bulgumuzu desteklemekte olup, USG’de
mikrokalsifikasyonlarin, yiiksek niikleer derece veya komedo nekroz gibi kotii

prognostik faktorlerle iligkili oldugu bildirilmistir (5, 20, 34, 178).

Calismamizda, DKIS olgularinda mamografi ve USG  bulgulan
karsilastirildiginda, her iki modalitenin saptadigi lezyon tiirleri ve 6zellikleri arasinda
anlaml farklar bulunmustur. MMG’de kitle saptanma oran1 %7,9 iken, USG’de bu
oran anlamli sekilde daha yiiksek olup %18,8 olarak bulunmustur (p=0,003). USG
kitleleri gostermede genel olarak MMG’ye gore daha duyarhidir. Buna karsilik,
mikrokalsifikasyon tespiti agisindan MMG nin belirgin bir iistiinliigii s6z konusudur.
MMG ile %82,2 oraninda kalsifikasyon saptanirken, USG’de bu oran %38,6’da
kalmistir (p<0,001). Bu sonug literatiir verileri ile uyumlu olup (180), DKIS tanisinda
kalsifikasyonlarin degerlendirilmesi agisindan mamografinin halen temel goriintiilleme

yontemi oldugunu gostermektedir.

Lezyon cap1 degerlendirmelerinde de iki yontem arasinda farklilik mevcuttur.
Medyan patolojik boyutun 21 mm (IQR: 12-40) oldugu olgu grubumuzda, medyan
lezyon ¢apt MMG’de 26 mm (IQR: 16-45), USG’de ise 15 mm (IQR: 10-30) olarak
dlgiilmiistiir (p<0,001). Bu fark, DKIS olgularinda MMG’nin lezyon yayilimini
USG’ye gore daha iyi gosterebildigini ortaya koymaktadir. Narod ve arkadaslarinin
yaptig1 bir ¢calisma da bulgularimiz ile korele olup, mamografide tiimoérler, USG’ye
kiyasla anlamli olarak daha biiyiik saptanmistir (37). Daha biiyiik tiimor boyutu,
DKIiS’te niikks ve mortalite ile anlamli sekilde iliskilidir (181). Ozellikle, tiimor
boyutunun 20 mm ve {izeri olmasi tek basina niiks veya mortalite ile iliskili

bulunmustur (181).
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Calismamizda DKIS olgularmin basvuru sekline gére mamografik bulgular
acisindan anlamli farklilik olup olmadigi da incelenmistir. Ortalama yas agisindan
gruplar benzer olup, semptomatik grupta ortalama yas 49,14+12,54 iken, tarama
grubunda 50,96+10,00 olarak bulunmus olup, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildir (p=0,404). Mamografik dansite acisindan da gruplar arasinda anlamli fark
saptanmamistir (p=0,099); her iki grupta da yogun meme dokusu (tip C/D) baskindir
(semptomatik %80, tarama %77,4). Lezyon varligi agisindan da benzer oranlar

gbzlenmis olup, her iki grupta lezyon goriilme oran1 %90’1n iizerindedir (p>0,999).

Kalsifikasyon varligi tarama grubunda daha yiiksek olsa da (%85,7 vs. %74,3), bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,136). Ancak Kkalsifikasyon
dagilimi agisindan anlamli fark saptanmustir (p=0,042); semptomatik grupta segmental
ve bolgesel dagilim daha sik goriiliirken, tarama grubunda kiime olusturan
kalsifikasyonlar daha siktir. Beklenecegi gibi, semptomatik hastalarda DKIiS’in daha
genis alan1 kapladigi goriilmiistiir. Mamografide asimetrik dansite sikligr semptomatik
grupta %25,7 iken, tarama grubunda bu oran sadece %4,8 olup aradaki fark istatistiksel
olarak anlamlidir (p=0,002). Semptomatik olgularda palpe edilen sertlikler, biiyiik
oranda asimetrik mamografik dansiteye karsilik gelmektedir. Ayrica, mamografide
lezyon cap1 semptomatik grupta anlamli olarak daha biiyiik bulunmustur (medyan 37
mm vs. 16 mm; p<0,001). Bu bulgu, tarama programlarinin erken saptama
konusundaki etkinligini gdstermesi agisindan dikkat ¢ekicidir. BI-RADS siniflamasi
acisindan ise gruplar arasinda anlamli fark saptanmamustir (p=0,271); her iki grupta da
BI-RADS 4B ve iizeri kategorilerin orani yiiksektir. Bu da DKIS olgularmin genel
olarak mamografide silipheli bulgular verdigini ve tanilarimin kolay oldugunu

gostermektedir.

Basvuru sekline gore, USG bulgular agisindan semptomatik ve tarama gruplari
karsilagtirildiginda, lezyon varligi bakimindan gruplar arasinda anlamli bir fark
saptanmistir (p=0,012). Semptomatik grupta USG ile lezyon saptanma oran1 %77,4
iken, tarama grubunda bu oran %50,0 olarak bulunmustur. Lezyonun tipi agisindan ise
kitle-dis1 morfoloji her iki grupta da baskindir (semptomatikte %70,8; taramada

%65,7) ve gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamustir (p=0,679). USG’de iki grup
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arasinda kalsifikasyon varligi acisindan da anlamli fark saptanmamistir (p=0,179).
Ancak semptomatik grupta kalsifikasyon oran1 daha yiiksek (%48,4 vs. %34,3) olup,
bu fark istatistiksel sinirda yer almaktadir ve daha biiyilk 6rneklemle anlamliliga

ulasabilir.

Iki grup arasinda USG’ de lezyon cap1 acgisindan anlamli fark mevcuttur
(p=0,041); semptomatik gruptaki olgularda medyan lezyon ¢ap1 23 mm iken, tarama
grubunda bu deger 11 mm olarak bulunmustur. Bu bulgu, semptomla basvuran
hastalarda lezyonlarin daha biiylik ve dolayisiyla daha ileri evrede olabilecegini

diistindiirmektedir.

USG’de DKIS olgularinda BIRADS kategorisi siklikla 4B olmasina ragmen,
semptomatik grupta BIRADS 4C/5 orani daha yiiksek bulunmustur (%41,7 vs. %17,1)
Ancak, bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0,118). Bu durum yine 6rneklem
buytikliglyle iliskili olabilir ve semptomatik hastalarda daha agresif goriintii
ozelliklerinin goriildiiglinii destekleyen bir egilim olarak yorumlanabilir. USG’de
lezyon varliginin ve lezyon ¢apinin semptomatik grupta daha fazla olmasi, klinik
bulgularin goriintiileme bulgularina da yansidigini1 gostermektedir. Ancak lezyon tipi
ve BI-RADS siniflamasinda anlamli fark saptanmamis olmasi, DKIS’in USG ile
taninmasinda bazi1 sinirhiliklar olabilecegini ve taninin multimodal yaklasim ile

desteklenmesi gerektigini ortaya koymaktadir.

Cerrahi smirin <2 mm olmasi ile iliskili faktorler analiz edildiginde, birkag
degiskenin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir. Yas degiskeni agisindan
<2 mm cerrahi sinira sahip olgularin ortalama yas1 anlaml sekilde daha diistiktiir
(43,83+5,96 vs. 51,60+11,05; p<0,001). Bu bulgu, daha genc hastalarda DKIiS’in
multifokal ya da daha genis alana yayilma egiliminde olabilecegini diisiindiirmektedir.
Geng yasta yiiksek meme dansitesi de rezeksiyon sinirlarini etkileyen bir faktor
olabilir. Toplam 1491 DKIS hastasinin degerlendirildigi genis kapsamli bir ¢alismada,
40 yas altindaki hastalarda lokal bolgesel niiks riskinin daha yiiksek oldugu
gosterilmistir. Bu ¢alismada, cerrahi smirm <2 mm olmasi ve radyoterapi

uygulanmamasi durumunda, 10 yillik lokal niiks oranm1 %30,9 iken, >2 mm cerrahi
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siirt olan ve radyoterapi almayan hastalarda bu oran %5,4 olarak bulunmustur
(P=0,003) (182, 183). Calismamizda hem mamografide hem de ultrasonografide
saptanan lezyon caplari, cerrahi sinirt <2 mm olan olgularda anlamli olarak daha
biyiiktiir (MMG: 45 mm vs. 18 mm, p=0,005; USG: 35 mm vs. 13 mm, p=0,004).
Tadros ve ark.nin ¢alismasinda da benzer bir sonug bildirilmistir (182). Bu durum,
bliyiik lezyonlarin yeterli cerrahi smir saglama agisindan teknik zorluk
yaratabilecegini ve genis eksizyon gereksinimi dogurabilecegini ortaya koymaktadir.
Bu bulgu tedavi planlamasinda Onemli olabilir. Calisgmamizda mamografide
kalsifikasyon varlig1 ve cerrahi sinir yakinligi arasinda da anlaml iligki gostermistir
(p=0,040). Tim <2 mm cerrahi smirli olgularda kalsifikasyon mevcuttur.
Mamografide goriilebilen kalsifikasyonlar, lezyonun gercek patolojik genisligini tam
olarak yansitmayabilir. Segmental kalsifikasyon dagilimi da anlamli bulunmustur
(p=0,005); segmental dagilim gosteren kalsifikasyonlar cerrahi siir <2 mm olan
olgularda daha sik izlenmistir (%35,7 vs. %11,4). Segmental dagilimli kalsifikasyonlar
genellikle duktal yapilar boyunca daha yaygin yayilim gosterir, bu da cerrahi olarak
yeterli temiz siira ulasmayr zorlastirabilir. Benzer sekilde, Qi ve ark. (2017)
tarafindan yapilan bir ¢alismada, mamografide lineer veya segmental dagilim gosteren
kalsifikasyonlarin, lokal niiks riskini arttirdifi ve bu kalsifikasyonlarin, cerrahi
sinirlarin yakin olma olasiliiyla iliskili oldugu belirtilmistir (184). Ayrica, Layfield
ve arkadaglan tarafindan yapilan bir bagka ¢aligmada, mamografide genis yayilimin
cerrahi sinir pozitifligi ihtimalini arttirdig1 ve bu durumun, segmental kalsifikasyon

dagilimi ile iliskili oldugu bildirilmistir (185).

Calismamizda DKIS hastalarinda cerrahi 6ncesi mamografi ve ultrasonografi ile
oOl¢iilen tiimdr boyutlarinin, patolojik lezyon boyutlariyla uyumunun sirasiyla %74,1
(x=0,578) ve %57,6 (k=0,315) olarak bulunmasi, MMG’nin patoloji ile daha yiiksek
diizeyde uyum gosterdigini ortaya koymaktadir. Bu bulgu, literatiirdeki cesitli
calismalarla da uyumludur. Roos ve arkadaslarmin yaptigi bir calismada, DKIS
lezyonlarinda MMG ile patolojik boyutlar arasinda yiiksek diizeyde korelasyon
(r=0,89, p<0,001) saptanmistir (186). Benzer sekilde, baska bir calismada MMG ile
patolojik boyutlar arasinda korelasyon katsayisi r=0,786 olarak bulunmus, USG ile ise

bu deger r=0,651 olarak rapor edilmistir (187).
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Bu calismanin bazi kisithiliklar1 mevcuttur. Oncelikle, calismanin retrospektif
olmasi, se¢im yanliligina (selection bias) yol agma olasiligini artirmaktadir. Tarama
amagli ve semptomatik hastalarin oranlarindaki farkliliklar da sonuglarin
genellenebilirligini siirlayabilir. Calismadaki 6rneklem biiytlikliigliniin nispeten
kiiciik olmasi, dzellikle iiclii negatif DKIS gibi nadir alt tiplerin degerlendirilmesinde
sinirlayict olmustur. Uglii negatif DKIS, mamografide genellikle kalsifikasyon
gostermemesi nedeniyle taramalarda tespiti zor olan bir alt tiptir ve bu durum vaka
sayisinin sinirli kalmasina neden olmustur. Vakalarin alt gruplar arasinda dengesiz
dagilmasi, elde edilen istatistiksel sonuglarin giivenilirligini azaltmaktadir. Son olarak,
USG goriintiilerinin  degerlendirilmesi sirasinda farkli radyologlarin subjektif
yorumlar1 degiskenlige neden olabileceginden, retrospektif degerlendirme yeterince
saglikli olmayabilir. Bu kisitliliklar g6z onilinde bulundurularak, daha genis hasta
gruplarimi igeren, c¢ok merkezli ve prospektif tasarimli calismalarin yapilmasi

gereklidir.
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7 SONUC

Duktal karsinoma in situ (DKIS), biyolojik olarak farkli spektrumlara
ilerleyebilen  heterojen bir hastalik grubudur. Calismamizda, MMG’de
mikrokalsifikasyonlarin saptanmasinda belirgin iistiinliik goriilirken, USG kitle tipi
lezyonlarin tespitinde daha duyarli bulunmustur. Lezyon ¢aplar1 mamografide daha
blyiik Ol¢lilmiis olup, patolojik boyut ile uyum mamografide daha yiiksek
bulunmustur. Bu durum timdr yayilimmin mamografi ile daha iyl
degerlendirilebildigini gostermektedir. USG ile gosterilebilen olgu sayisi anlamli
olarak diisiik olup, USG DKIS tamisinda tek bagina yeterli degildir. Gériintiileme
bulgularinin biyolojik parametrelerle olan iliskisi incelendiginde; HER2 pozitifliginin
daha biiyiik tiimoér ¢ap1, USG’de lezyon goriintirliigii ve mikrokalsifikasyon varligr ile
anlamli gekilde iligkili oldugu saptanmistir. Ayrica hem mamografi hem de
ultrasonografide saptanan mikrokalsifikasyonlarin, yiiksek niikleer derece ve komedo
nekroz gibi kotii prognostik histopatolojik 6zelliklerle korelasyon gostermesi, bu
gorlintiileme bulgularinin timor biyolojisi hakkinda 6nemli ipuglart saglayabilecegini
ortaya koymaktadir. Bununla birlikte, hormon reseptdr negatif hastalarin ileri yas
grubunda yer almasi, DKIS’in yasa bagli biyolojik farkliliklar gosterebilecegini
diisiindiirmektedir. Tiim bu veriler, DKIS’in biyolojik &zelliklerinin goriintiileme
bulgularina yansiyabilecegini ve bu baglamda goriintiileme yontemlerinin yalnizca
tanisal degil, aym1 zamanda prognostik ac¢idan da yol gosterici olabilecegini ortaya
koymaktadir. Daha biiyiikk 6rneklem gruplariyla yapilacak ileri calismalar, bu
iligkilerin daha net bi¢imde ortaya konmasina ve klinik uygulamaya entegrasyonuna

katk1 saglayacaktir.
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