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Ozet: Paloloji spesmenlerindeki meme kanserinin kon-
vansiyonel baslica prognostik fakidrleri sunlardir. En
dnemli prognostik faktérier tOmérin histopatolojik tlrd,
derecesi (grade), boyutlan, peritiméral lenfatik ve
vaskller invazyon varlidg ya da yoklugu, aksiller lenf
digumlerinin durumu ve steroid reseptdr durumudur.
Diger prognostik taktérler yaygin intraduktal komponent,
deri tutulumu, mononikleer infiltrasyon, multisentrisite
ve elastozisdir. Tubuler, kolloid ve mediiller karsinomiar,
2 cm captan kogik tumaorler, iyl diferansiye derece |
kanserler, peritimoral lenfatik ve vaskiler invazyon
yoklugu, lenf digumu tutulumu gbstermeyen (-) timérler
ve dstrojen reseptér olumiu (+) timérier daha lyi prog-
noz gosterirler,

Anahtar Soézcukler:
prognostik faktorier

meme kanseri, konvansiyonel

M eme kanserleri kadinlarda en gok gérilen kan-
serlerdendir. Yine kadinlarda kanser oOlimieri
iginde de basta gelmektedir.

Meme kanserlerinin gorillme sikhiginda giderek artis
gbzlenmekte ve ABD'de 1965 de 69/100000 iken,
simdiki yillarda 107/100000'ye ulagmmigtir, bu artig 55
yasin altindaki ve siyah derili kadinlarda daha gokiur
(1).

Meme kanserlerinin prognozunu belirleyen gesitli et-

kenler bulunmaktadir. Ozellikle erken evre meme kan-
serlerinde prognostik fakibrierin saptanmasi, segilecek
sagaltimi belirlemektedir.

Erken evre meme kanserlerinde adjuvan kemoterapinin
uygulanip uygulanmamasi ve segilecek kemoterapi
bigimi, patolojik materyelde belirflenecek kéti prognostik

faktérlere gére yapiimaktadir.

Summary: Conventional prognostic factors for early
breast cancer in pathologic specimens are reviewed.
The most reliable prognostic factors are tumor type,
grade, the presence or absence of peritumoral lymphatic
and vascular invasion, axillary lymph node slatus, and
steroid receptor status. The other prognostic factor are
extensive intraductal component, skin involvement,
mononuclear cell infiltration, multicentricity, elastosis.
Tubular, colloid and medullary carcinomas, less than 2
cm in size tumors, well-differentiated grade | cancers,
absence of peritumoral lymphatic and vascular invasion,
node-negative lumors and positive estrogen receplor
have better prognosis.

Key Words: breast cancer, conventional prognostic
factors

Meme kanserlerinde prognostik faktorlere (Tablo 1)
yonelik gesitlh gahgmalar bulunmaktadir, ancak be-
lirenen bu faktérler yine de yetersiz kalmakta ve yeni
prognostik faktorlerin belirenmesi igin aragtirmalar
stirdriilmektedir.

Tabio ). Meme kanserinde pognozu belifeyen baslica alkenier.

1. Fiziksal elkenlar

2. Klinlk dzeallikler

3. Patolojik Gzelliklar

4. Evre

5. Kemik iligi mikrometastazian
B. Stamit reseptdriar

7. Digar atkenlar
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Fiziksel Etkenler
Yas:

Sonuglar uyumlu degildir. 30 yas oncesi kadinlarda,
daha sonraki yas kUmelerine gbre, Koruyucu cerrahi
girigim uygulanmig ise daha gok niks gériimastir.
Yasama sireci daha az, karsi memede ikinci primer
timor ya da vicudun bagka bir yerinde ikinei primer
tumar gorilme oranindaki artig da istatistiksel ydnden
anlamli bulunmustur.

Bes yil yagama Lee ve ark.'min dizisinde (Ontalama yas
27.5) evre I'de % 77.5, evre |I'de % 60, Schottenfeld ve
ark. dizisinde ise (Ortalama yas 54.1) evre I'de % 90,
evre ll' de % 87, 10 yil yasama evre |'de % 81.9, evre
I'de % 68.1 bulunmustur (2).

Yag ile evre iligkili bulunmustur, 55 yas Gncesi % 64'0
evre |, 55 yas sonrasi % 45' evre | dir (3).

Irk:

Siyah irkia lleri  evrede

gorilmustir.

meme kanserleri daha

Videut agirhigi{Kilo):

Bes yil sagkalim 70 kg.'dan daha az olanlarda % 67,
gigmanlarda % 49 olarak saptanmistir,

Aksiller lenf digimi metastazian normal kilolularda 9%
35, sismanlarda % 44, nuksler normal kilolularda % 8,
sismaniarda % 41 izlenmistir (3-5).

Yagl besinlerle beslenme, sismanlik ve alkol
kanseri icin baglica risk faktdrleridir (6).

meme

Kolesterol dizeyi:

Kolesterol diizeyi yiksek olanlarda, yagama sireci daha
az bulunmustur.

Klinik Ozellikler

Tumdr boyutu,

Cevre dokuya fiksasyonu,

Deriye, kasa Invazyonu.

Aksiller lenf ddgimd tutulumu.
Yerlesim: Medialde daha kétl prognoz.

Sistemik hastalikiar: Ozellikle kemoterapiyi giiglestirir,
prognoz daha kotadar.
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Allesel Oyki: Birinci derecedeki akrabalannda meme
kanseri olanlarda risk 1.5-3 kat, ikinci derecedeki ak-
rabalarinda meme kanseri olanlarda % 50 daha sik
meme kanseri izlenir ve bilateral meme kanseri gelisme
riski artar, ayrnica daha erken yaslarda meme kanserinin
goralme oraminda artis izlenir (3, 7).

Patolojik Ozellikler

Tumodr boyutu ve buylime sekll.
Tiumorin yerlegimi.

Histolojik tor.

Timér derecesi.

Aksifler lenf digumud tutulumu,
Damar(lenf, kan) invazyonu.
Yaygin intraduktal komponent.
Tamor gevresi.

Deri tutulumu,

Cerrahi sinirar.

Aksiller lenf digdmd degigikiikleri.
Elastozis,

Lenfosit infiltrasyonu.

Nekroz.

Tlmor Boyutu Ve Bilyime Bigimi

Degisik galigmalar, timér boyutu ile prognoz arasinda
yakin bir iliski oldugunu gostermektedir. TUmoér boyutu

arttikga, aksiller lenf digoms metastazi da artmakta,
yagama sdreci azalmaktadir. TGmédr boyutu igin en ob-
jektif dlcit patolojik materyeldeki 6lcittir ve en blylk
boyut timdr boyutunu verir (1, 5, 8, 9).

TOmér boyutu igin Klinik-patoloji arasindaki uyum %54,
klinik-radyoloji arasindaki uyum %59 bulunmustur (1, 9).

Ozellikle timér boyutu, aksiller lenf digimlerinin du-
rumu ve histolojik derece ayn bir yer tutmakta ve buna
gore prognostik indeks belilenmekte, olgular prognoza
gore iyi, orta ve kotl olmak Uzere 3 kimeye ayriimak-
tadir (10).

Tiimdr boyutu-Aksiller lenf digimd(ALD) lliskisi:

Tamér boyutu arttikga, aksillada metastatik lenf digimd
sayisi da artmaktadir (Tablo I1).



Mame kanserierinde prognostik fakidrier

ALD metastaz, 1 ocm'den kiglk tumérlerde ortalama
%26, 10'cm den blyuk timorlerde ise % 78 olarak sap-
tanmigtir (1, 9).

Tamor boyutu arttikga, metastatik aksiller lenf
digumlerinin dizeyi de artmakta ve 6 cm boyutiu
mérlerin 2em boyutlu timérerden 10 kez daha cok
dizey lll'e metastaz yaphd bildiriimektedir (10).

Jhonstane, 5 cm'den blyilk timdrlerin tani aninda lenf
diugumu metastazi gosterdiklerini bildirmektedir (11).

Tabla Il Defisik dizilerds timdr boyutu ve aksillar lenl dogimiennde
metastaz aranlanmn karsilastinimas..
Metasiaz goiriime orankan %
Tomir boyutu  Oigulanmz Aegato Fisher Haagensen
form) (Canda) i ark. vis ark. (Evre & H)
1.0-1.8 a3 27 38 274
2.0-28 54 51 41 28.5
3038 50 B3.8 53 41.0
4.0-4.9 Irs 68.8 - 50.0
5059 a2 71.0 54.3
az T 83 54.2

Timor boyutu-Niksler:

Bes yil icinde niksler, 2 cm'den kiglk ALD (-) olgularda
% 11, 2-3 cm boyutlu timorlerde % 22, 5 cm'den biyik
timérlerde % 24 saptanmustir (15).

Yirmi yil iginde lokal niksler 1 em'den kigik timorlerde
% 14, 1-2 em boyutiu timdrlerde % 31 (5), 5 cm'den
biylk timorlerde % 60 bulunmustur (13).

Tiamdr boyutu-Yasama sdreci:

Fisher ve ark. tUmér boyutu ile yagama streci arasinda
ters iligki oldugunu saptamiglardir (13). Bes cm'nin
{zerindeki tUmdrler daha kot prognoz gosterirler.

Eggers ve ark., 5 yil yagama slrecini 2 cm'den kigik
timérlerde % 75, 3-6 cm boyutlu timdrierde % 24,
7em'den blylk timdrlerde % 16 bulmuslardir (1).

In situ lobiiler ve in situ duktal karsinomlar ve 0.5 cm
den kigik invaziv kanserlerde 10 yil yasama sireci
%90'dan goktur (1).
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1 cm den kiglk boyutlu kanserlerde 10 yil yagama
stirecini Wanebo ve ark. % 95, Leis ve ark. % 96.2 ola-

rak saptamislardir(1).

Say ve Donegan, 10 yil yasama sirecini 2 cm'den
buylk toméorlerde % 48, 6 cm'den blylk tOmbrierde ise
% 17 olarak belifemislerdir (12).

Muiltisentrik timdrier ve timdrin blyGme sekli:

Multisentrik (iki tOmdérin sinirlan arasindaki uzakhk
5 cm'den az ise multifokal, 5 cm'den cok ise mul-
tisentrik) gelisen timdrlerde nilks daha sik, prognoz
daha kotudir (1),

Multisentrik tUmaorlerin gérilme orani % 9'dan 75'e kadar
degismektedir (5, 16, 17).

Meme koruyucu cerrahi de niksler agisindan son de-
recede dnemlidir.

Bilateral es zamanli ya da degisik zamanh geligen
timorlerde yasama sirecinin daha az oldugunu bildiren
galigmalar (12) yanisira 10 ve 20 yilik yasam sireg-
lerinde istatistiksel fark bulunmadigini bildiren yayinlar
(5) da vardir.

Tamorin biylme sekli ve sinirlanmin dzelligi prognozla
iligkilidir ve meme kanserlerinin yaklagik % 75' infiltratif
blytume gosterir (1, 9).

10 yillk yasama sdrecini Lane ve ark. dizgin sinirh
tiimorlerde % B0, infiltratif timérierde ise % 38 olarak

saptamiglardir (1),

Silverberg ve ark. infiltratif geligim gbsteren timérlerde

aksiller metastaz sikhgini daha gok izlemiglerdir (1).
Gold ve ark. infiltratif &zellik artikga, aksiller lenf
digimi metastaziannin da arti@n bildirmislerdir (1).

Timérin Yerlesimi

UDK ve mamilla gevresinde yer alan timédrlerde aksiller
lenf digumlerinde metastaz yaklasik % 50, diger kad-
ranlardaki timorerde ise % 35-40 arasinda degis-
mektedir (18).
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lg kadranda yer alan 10mérlerin internal mammar lenf
digimlerine metastaz yaptiklan ve daha kotu prognoz
gbsterdikleri belirtiimektedir (9, 19),

Histolojik Turler

Meme kanserlerinin yaklagik % B85'ini invaziv duktal ve
invaziv lobller karsinomlar, % 4.3'Unl indiferansiye ve
inflammatuar kanserlar olugturur (1, 8, 9).

Misindz (kolloid), tibiler, adenoid kistik, meddller, pa-
piller karsinomlar en lyi prognozu, invaziv duktal ve in-
vaziv lobiller karsinomlar k&tl prognozu, indiferansiye
ve inflammatuar, Paget, tagh yizik hicreli kanserler en
kot prognozu gbsterir (8, 12, 14-16, 20). Mikst tirlerde
prognoz degigir.

Ortalama 5 yil yasama sdreci invaziv duktal ve lobller
karsinomlarda % 66, misindz, mediller, tibdler, ade-
nold kistik ve papiller kanserlerde % 75, indiferansiye ve
inflammatuar kanserlerde % 11-33 olarak saptanmigtir
(1, 9).

Timor Derecesi

Scarfi-Bloom-Richardson(SBR)(1957) a gire yapilan
derecelemade 5 yillik yagama slreci Derece | timarler-
de % 68-93, Derece |l timbrierde % 33-38, Derece |l
timérlerde % 13-25 bulunmustur (5, 15).

Yiksek derecell ya da az diferansiye invaziv timbrlerde,
ALD (+) ligi, timér nliksli ve metastatik hastalik ile 6lGm
daha siktir (21, 22).

Histolojik ve nikleer derece, dzellikle ALD (-) evre | tG-
mérlerde prognoz ile dogrudan iligkilidir (6, 23, 24). Bes
yil yasama derece | tOmorlerde oralama % 98, de-
rece I'de % 78, derece lll'de % 37 bulunmustur (12).

Aksiller Lenf Diiglimi Tutulumu

Meme kanserlerinde en &nemli prognostik belifleyici ak-
siller lenf dG§OmG durumudur (3, 5, 12, 25). Tomor bo-
yutu ile aksiller lenf dogomd metastazlannin goriime
orani, tutulan lenf dGgimi sayisi ve prognoz arasinda
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iligki bulunmaktadir. 1 cm'den kiglk tumbrlerde ALD
(+)'ligi % 22-25, 6 cm'den blylklerde ise ALD(+)'ligi or-
talama % 60 bulunmugtur (14, 19).

Lent digUmilerinin durumunu belifemede klinik ve pa-
tolojik buigular her zaman uyumiu degildir. Klinik olarak
aksilla (-) olgularda, mikroskoplk incelemede occult me-
tastaz gbrilme orani % 9-33 arasinda degigmektedir (1,
8,11,14),

Kuskusuz lenf digomd tutulumu igin de patolojik in-
celemedeki say! ve boyut temel alinmalidir.

Her olguda ve gegitli dizilerde diseke edilen lent diguma
sayisindaki degigiklikler, uygulanan cerrahi girigime,
anatomik Gzelliklere, patologun dikkatine ve uyguladik-
lan yoénteme baghidir (9, 14).

Lent digominde metastazin mikroskopik ya da mak-
roskopik olmasi yamsira, metastatik lenf digumd
sayisi, boyutu, perikapsiler invazyon ve tutulan lent
digumilerinin ddzeyi de dnemlidir (1, 5).

Metastatik len! dogimlerinin boyutu, 2 mm'den daha
kiigiik ise occult metastaz olarak yorumlanmakta ve bu
da subkapsiler periferik sinuslarda ya da lenf dugo-
mandn daha genis alanlannda izlenmektedir (1, 5, 8).

Metastaz yoninden negatil lenf digimierinde mikro-
metastazlann saptanabilmesi igin timinin ser kesitleri
snerilmektedir (1, 9, 14). Ancak, lenf dGglmlerinin tim
seri kesitlerinl yapmak laboratuvara dnemli i ve maddi
ylk getirmekte, bu nedenle de rutin uygulamada bu
ydntem kullanilamamaktadir (10, 14, 26).

Makroskopik metastaz gorilen lenf digUmierinden 1
kesit alinmasi yeterlidir, ancak makroskopik metastaz
gorilemeyen len! dOgGmlerinin olabildigince Ince
dilimlenerek tim0ndn alinmasi gerektigi inancindayz.

Occult mikro-metastaziarda prognoz, lenf dogoma (-) ol
gulara benzerlik gdsterir (9).

Fisher ve ark., hastaliksiz yasama sirecinin dofrudan
(+) lenf dOgOmG sayisi ile iligkili oldugunu gbzlemigler,
lenf dOgom( (-) olgularda 5 yillik yagama sirecini % 78,
10 yillik yagama siirecini % 65 bulmuslardir (27).

ALD (-) olgularda ik 5 wida niks ise % 25-30 dur
(14).



Meme kanserlerinde prognostik faktdder
Lenf dGgumi (+) olgularda ise 5 yillik yagama sGreci,
metastatik lenf digumi sayisi 1-3 olanlarda % 62, 4 ve
daha gok olanlarda Ise %35 saptanmisdir (11, 27).
Dortten fazla ALD (+) ve kapsil digi invazyon olanlarda
prognoz daha da kétador (16).

Internal mammar len! dogima tutulumu k&t prognozu
gosterir, 5 yil sagkalim yalniz ALD (+) ise % 55, yalniz
internal mammar LD (+) ise % 50, hem ALD (+) hem de
internal mammar LD (+) ise % 13 diir (12).

Damar invazyonu

Lenf ve kan damar tutulumu 6nemli prognostik faktérier-
dendir.

Lenfatik emboli, bazen tOmo6r hicre topluluklan
¢evresindeki stromada geligen yapay bosluklarla kansir,
ayirdetmek igin endotel ile daseli olmasi aranmalidir.

Lent damarlanmin duvannda diz kaslar ve elastik lifler
yoktur, Orcein ve Verhoeff boyalan ayinmda kullanilir,
ancak bunlar kapiller damarlar ile kansabilirler, immun
dokukimyasi ile Faktor VIl ve kan grubu antijenleri de
ayinmlannda yardimeci olmazlar (28), kapiller damarlar
le lenfatiklerin  tutulumunun  benzer prognozu
gosterdikleri de bildiriimektedir (14).

Meme kanserleri sistemik timadrierdir. Olgularnn yaklasik
% 50'sinde S yil iginde metastazlar gbriimekte, timor
boyutu arttikga metastaz orani da arimaktadir (3, 9, 14,
29). Tamor gevresindeki kan ve lenf daman invazyonu,
bzellikle aksiller lenf diglimd negatif olgularda en dnemli
prognostik faktdrierdendir (14, 30).

Tamdr igindekl lenfatik invazyonun prognoz ile iliskisi be-
lirli degildir, tim&r gevresi invazyonlar daha dnemlidir.

Invaziv duktal karsinomlarda, timér cevresindeki alan-
larda lenfatik emboli ortalama % 25 olarak izlenmekte,
ancak olgulann % 10-18'inde ALD (-), % 85-90'ninda
ALD (+) dir (4).

ALD (-) meme koruyucu cerrahide radyoterapi uy-
gulanmadiginda nilks orani artar (4). Lenfatik invazyon
olan olgularda erken lokal niksler 6-18. aylar arasinda
ortaya gikmaktadir (1).

Beg yil igindeki niksler damar invazyonu bulunan ol-
gularda % 27-40, damar invazyonu bulunmayanlarda ise
% 10-20 arasinda degigmektedir (1, 5, 9, 14).
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Lee ve ark, ALD (-) ve modifiye radikal mastektomi
yapilan olgularda 5 yil yasama oramini, damar in-
vazyonu (+) olanlarda % 60, damar invazyonu bulunma-
yaniarda (-) % 90, 10 yiIl yasama sirecini damar in-
vazyonu (+) olanlarda % 44, damar invazyonu (-)
olanlarda % 88 olarak bulunmustur (1, 13).

Perindral invazyonlar da lenfatik invazyonlar sonucu
deri, meme bagi, lenf dOgomi invazyonlan ile birlikte
olmaktadir, invaziv meme kanserlerinde ortalama % 10
siklikta izlenir (4). Fisher ve ark. % 27.8 oraminda
gozlemislerdir (1). Yalmz basina prognostik 6nemi yok-
tur(1, 4).

Angiogenesis:

Meme kanserlerinde angiogenesis (yeni damar
olugsmasi) faktor VIl ile aragtinlmigtir. Horak ve ark.,
ALD (+) olgularda ALD (-) olgulara gére daha gok vaski-
larizasyon oldugunu, timér derecesi ve boyutu ile bir-
likte arttigini saptamiglardir (31).

Kimi aragtincilar, angiogenesisin erken meme Kkan-
serinde, bagimsiz prognostik faktor oldugunu belirtirken,
Khanuja ve ark. Evre | ve |l timérlerde bagimsiz prog-
nostik faktér olmadigini belitmektedirler (15).

Weidner uzak organ metastazi yapmis 30 olguda ve
metastaz yapmamig 19 olguda memedeki tOmdrde
damar yogunlugunu &lgmis, metastatik olgularda
belirgin artig saptamis ve angiogenesisin, hem aksiller
lenf doglmieri, hem de uzak metastazlan gbstermede,
bagimsiz prognostik faktér oldugu sonucuna ulasmistic
(31).

Yaygin intraduktal Komponent (YiDK)

Tamédr cevresinde intraduktal karsinom komponentinin
bulunmasi prognostik énem tagir. Silverberg ve Chitale
timér igindeki YIDK bulunan olgularda lenf digima me-
tastazlannin daha az ve prognozun daha iyl oldugunu
gozlemislerdir (4).

Fisher ve ark., timér iginde YIDK'n, timér ¢evresinde
ve memenin diger kadranlannda da multisentrik gézle-

miglerdir(17).

Ozellikle meme koruyucu yaklagimlarda eksizyon ve
radyoterapiden sonra niks YIDK bulunmayan olgularda
% 6, YIDK bulunan olgularda % 24 tir, bu nedenle de

meme koruyucu cerrahide risk olusturur (4, 5, 32).
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Bazi galismalarda da YIDK'in, mastektomi yapilan ol-
gularda sistemik nitksler yoninden prognostik etkisinin
olmadigim belitmiglerdir (4),

Tlimér Cevresi

Tamér gevresindeki dokularda proliferatif mastopati
(duktal ve lobller hiperplazi) bulunmasi meme koruyucu
yaklagimlarda lleriki yillarda risk tagiyabilir.

Deri Tutulumu
Evreyi etkiler, kitl prognostik faktérddr,

Meme bagi ve areola tutulumu: Morimoto ve ark. 141 ol-
gudan 31'inde meme bag ya da areola tutulumu iz-
lemisler, bunlann % 82'sinde intraduktal, % 7'sinde stro-
mal, % 11inde hem stromal hem de duktuslarda
invazyon gérilmustir.

Meme bagi ve areola tutulumu, tmér bayakloga, timar-
areola uzakligi ve histolojik tirle iliskili bulunmustur,

En gok intraduktal karsinomda % 80, daha sonra yaygin
intraduktal komponent igeren invaziv duktal karsinomda
% 30 izlenmigtir. Bu gozlemler, meme koruyucu cer-
rahide bu ozelliklerin de dikkate alinmasi gerekliligini
gostermektedir (30).

Cerrahi Sinirlar

Bazilan cerahi sinir ile timér arasindaki 5 mm'lik,
bazilar da birkag yag hicresi ya da ince fibréz bag
dokusunun bulunmasini negatif (-) kabul etmektedir.
Cerrahi simirda timérin bulunmas sagaltimi etkiler,
lokal niks agisindan énemlidir (4, 5).

Aksiller Lenf Diigiimi Degisiklikleri

Immun yanit ile ilgilidir. Lenf digomiinde, kortikal ve
medulier bélgede lenfosit baskinhidi, sinus histiositozis
lle birlikte iyi prognozu, germinal merkez belirginlesmesi
orta prognozu, lenfosit azalmas: k&t prognozu

gostermektedir, Sinus histiositozis ile birlikte follikiiler
hiperplazi oldugunda da prognoz daha iyidir. Degisiklik
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gostermeyen lenf digomlerinin prognozu germinal mer-
kez belirginlesmesindeki gibl orta dizeyde bulunmustur
(12, 21, 33).

Tsakraklides ve ark.'min lenf digimd degisiklikler ile
yagama slreci arasindaki iligkiyi gdsteren bulgulan
Tablo III'de gésterilmigtir.

Tablo Il Lenf dugami degisidikier le yasama streci ligkisi (33)

Lent dig, deg 5 yillik 5 yillik 10 yillik 15yl
{Matartar vine]  (Metmsias yob]  (Melssiar var]  [Motasta yok)
Lantosit baskinlige %75 %eHD Ha55 T TE
Germinal merk belingin - %54 %81 25 Ta
Lenl diffim.debdizyok %35 582 %29 %0
Lenfosit azalmasi 2a33 Fd0 %ees Ya2h
Elastozis

Meme dokusunda elastik lifler ozellikle benign lez-
yonlarda duktuslar gevresinde, damarlann gevresinde
ve stromada izlenir.

Tomér icinde elastik lif gériime oramimi Fisher (17)
% 17-23, Rasmussen (34) % 12-55 arasinda bil-
dirmektedirler.

Tumbr derecesi arttikga elastozis azalmaktadir. Ancak
elastozisin gergek biolojlk dnemi ve histogenezi henlz
tam belirlenememistir (1). Genelde artmig elastozisin
daha iyi prognoz ile iligkili bulundugu bildirimekte (4),
buna kargin Robertson ve ark. (35) prognozia iligkili
olmadigini, Glaubitz ve ark. sagkalimi olumsuz el-
kiledigini ileri sGrmektedirler (4).

Erhan ve ark., elastozis ile histolojik ve nikleer derece,
olgularin yagsi ve ER arasinda iliski olmadigini, timér
boyutu arttikga elastozis derecesinde azalma oldugunu
saptamiglardir (36).

Yalgin ve ark. ise elastozis ile diferansiasyon arasinda
iliski gézlemislerdir (37).

Ugmakl ve ark, 100 meme kanseri clgusunda elastozis
lle yangisal hicre infiltrasyon egrilerinde benzerlik ve
her ikisinde de (++) de tepe yaptigini belirtmiglerdir (38).
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Lenfosit Infiltrasyonu

Tumér stromasinda ve gevresinde lenfositler bazen in-
vaziv duktal karsinomlarda da izlenir ve atipik mediller
karsinom olarak adlandinlir (mediller karsinomlarda
plazmasitler daha gok bulunur) ve prognozian invaziv
duktal karsinomlardan biraz daha iyl olmakla birlikte is-
tatistiksel bir anlarmi yoktur (21, 39, 40).

Kimi arastirmalarda da prognostik onemi olmadigi,
karsit olarak biraz daha kot prognoz gosterdigi belirtilir
(6, 41).

Oztek ve ark. invaziv duktal karsinomlarda derece
yikseldikge, yangisal infiltrasyonun, tdmér gcapinin, me-
tastatik ALD sayisimn ve nekrozun da arttigini be-
litmiglerdir (42).

Mastositlerin de tdmadr iginde ve gevresinde artmasinin
prognozia iligkisi bulunmamisgtir (4).

Tiumor Nekrozu

Carter ve ark. duktus disi (komedo) timér nekrozunun
kot prognostik faktdr oldugunu, aksiller LD (+) olgularda
daha sik izlendigini ve &lim oraninin bunlarda daha
fazla oldugunu bildirmiglerdir. Infiltratif simirll ve nekrotik
tdmarler klinik olarak daha agressif seyir gdstermek-
tedirler. Bunlarda aksiller LD (+) ligi % 75, 10 yil yasama
siireci % 29, siniflan diizgln ve nekroz gbstermeyen
timarlerde aksiller LD (+) ligi % 30, 10 yil yagama

siireci % 61 olarak saptanmigtir (1).

Gilchrist ve ark., 774 olguluk bir dizide, evre Il kan-
serlerde 1imér nekrozunun erken niks gériime oranini
arttirdigini ve yagama siirecini kisalttigini gozlemiglerdir
(43).

Evre
Patolojik evre ile Klinik evre her zaman uyumiu degildir.

Ornegin, kiinik ya da radyolojik timdr boyutu ile patolojik
tamér boyutu her zaman uyum gobstermez. Yine klinik
olarak inflammatuar karsinom digtndlen olgularda her
zaman derideki lenfatiklerde timér embolisi gbriimez.

Klinik lenf ddgami (+) olgularda patolojik incelemede LD
(+)'iGi % 37, Klinik LD (-) olgularda patolojik LD (+)1igi

Tirkiye Ekopaltoloji Dergisi 1995 ; 1 (1-2) : 13-23
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% 38 saptanmigtir. Bu nedenle, kiinik evrelemede or-
talama % 32 yanhshik olabiimektedir (1).

1950-1983 yillan arasinda, New York Medical College
Affiliated Hospital'de 1692 modifiye radikal mastektomi
uyqulanmig, 1692'si 10 ve daha gok yil izlenmig, has-
taliksiz yagsam ortalamas: Evre 0 in situ kanserlerde
9%99.1, occult invaziv Evre | kanserlerde %94.9, invaziv
Evre | kanserlerde % 73.9, Evre Il'de % 43.7 bu-
lunmusgtur (1).

Kemik iligi(K.l) Mikro Metastazlari

Meme kanseri olgulannda, tani aninda % 90-85
konvansiyonel yéntemlerle metastaz gosterilememek-
tedir, ancak 5 yil sonra niksler ortalama % 50 sikliktadir
ve bunlann yaklagik % 57'si kemiklerdedir. ALD (+) ol-
gularda K.|. metastazlan % 32, ALD (-) olgularda ise
% 24 bulunmusgtur(26).

K.|. mikrometastazian prognozu belirleyen onemli et-
kendir. Aksiller lenf digimd tutulumu olan olgularn %
24 inde K.|. mikrometastazian, ALD metastazi bu-
lunmayan olgularin %19 unda K.. mikrometastaziari
saptanmigtir (14).

K.|. aspirasyonlan sternum, bilateral krista iliaka anterior
ve posterior olmak (izere 5 ayn alandan yapildiginda
mikrometastaziann gbriime oranlar artmaktadir, Mikro-
metastaziann belifenmesinde epitelial membran antijen
(EMA) immundokukimyasal olarak uygulandiginda
metastaz gdrilime orani % 28 olarak saptanmigtir (26).

Steroit Reseptorier

Ostrojen reseptdr (ER) ve progesteron reseptdr (PR) po-
zitifligi (+) daha iyi prognozu gostermektedir ve bagimsiz
prognostik faktdrlerdir (9).

lyi diferansiye meme kanserlerinde(Derece ), steroit re-
septdr pozitifigi daha goktur ve yasla birlikte de arar,
ilging olarak da steroit reseptdr pozitifiigi daha lyi prog-
noz gbsteren mediller, papiller ve komedo
karsinomlarda daha azdir (14).

Kimi galigmalarda, PR'Gn prognostik fakior olarak
ER'den daha belireyici oldugu vurgulanmigtir. ER (-) ol-
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gularda timor derecesi daha yiksek bulunmusg, ER ile
timdr boyutu ve aksiller lenf dOgimier arasinda iliski
saptanmamugtir (4). Tomér derecesi arttikga ER (+)1igi
azalmaktadir (44),

Premenopozal dénemde, lenf d0gimi (-) olgularda ER
() ise kitl prognoz olarak bildirimekte, bazilan da
bunun etkill olmadigini ileri siirmektedirler (4, 45).

Postmenopozal donemde, ER (+) olgularda prognozun
daha lyi oldugu bildirimektedir. Ancak bazi yayinlarda
celigkili sonuclar iler strGimustir.

ER (+) timorlerde daha ¢ok kemik metastazian, ER (-)
timdrierde ise daha sik ig organ metastazian gérilmek-
tedir (14).

ER (+) timbrler kemoterapiye daha iyl yanit verirler ve
bu yanit % 60-70 tir. Genig dizilerde, 5 yillik hastaliksiz
yasam ER (+) olgularda daha gok gbrilmigtir (Tablo
V).

TablolV. Aksiller lerl dijimd ve ER durumuna gire oralama niks

ofardan.
ALD (-}, ER (+) olgutarda niks w7
ALD {-), ER (-) olgularda niks 5% 22
ALD (+), ER (+) clgularda niks % 25
ALD [+), ER (-) olgularda ndks % 50

Diger Etkenler
c-erb B-2 onkoprotein{neu, HER-2):

Meme kanserlerinde 9%15-33 (+) bulunmustur. Birgok
arastinci c-erbB-2 pozitifliginin kot prognostik fakidr
oldugunu (5, 14, 46, 47) belittirken bazilan da iligkili
olmadigini belitmektedirler (10, 51).

Daha gok intraduktal ve invaziv duktal karsinomlarda (+)
bulunmus, aksilla (-) olgularda c-erb B-2 (+) liginde niiks
ve ilaca direng daha gok, yagsama sirecinde de azalma
saptanmisgtir (4).

Tsuda ve ark. c-erbB-2 pozitifiginin timdr boyutu ve ak-
siller lent dOgiminden badimsiz prognostik faktor
oldugunu, histolojik derece, mitoz, nikleer derece ile
iliskili olmadigin gozlemiglerdir (47).
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Epidermal growth faktSr reseptorfEGFR):

Birgok araghnci EGFR (+) liginin kBt prognostik fakiér
oldugunu, bazilan da iligkisinin bulunmadigini bil-
dirmektedir (4, 5, 46, 48),

Castellani ve ark. growth faktér alpha(TGF-a)'min tdmér
hilcrelerinde % 41, tdméral olmayan hicrelerde % 36 (+)
saptamiglar ve ER (+) olgularda TGF-a (-)ligi daha gok
izlenmis, EGFR (+)%igini, ALD (+) olgularda, niks
geligen olgularda daha yiksek bulmuslardir (48).

Hiere kinetikier:
Aksillaya bagh olmaksizin prognostik faktorlerdir,
Thymidine Labelling Index (TLI):

Tumobrerde S-faz hiicre oramini gosteri. Meme kan-
serlerinde TLI ortalamas) 5-7'dir (5). Diglk TLI daha lyi
prognozu, yuksek TLI daha kotd prognozu gosterir (5,
14).

Flow Cytometry (Akim sitometri):

DNA igin 6zgln boyalar (Acridine-Orange, Feulgen) kul-
lanilir. Floresans en ¢ok G2 fazda, sonra S-fazda en az
da G1 fazda bulunmustur. S-faz TLI'e egsdegerdir. S-faz
% 9-13 arasinda dedisir (5).

DNA indeks 1 olursa diploid ve benign hiicre po-
pulasyonunu, DNA indeks 2 ise hiperdiploid po-
pulasyonu gbsterir (5).

Bes yil yagama sireci diploid ve diglk S-fazda % 90,

diploid ve ylksek S-lazda % 70, andploid olgularda
% 74 olarak bildinimektedir (22).

Diploid olgular daha lyi diferansiyedir, steroit reseptorier
(+) dir ve daha iyl prognoz gosterirer, buna kargin prog-
noz ile dogrudan iligkisi olmadigini bildiren caligmalar
da vardir (14).

Kéti prognostik faktGrdir.
Ki-67:
Tomarde belirgin Ki-67 (+)igl, tdmérin daha agressif

olduunu gostermektedir. Ki-67 timérin diferansiasyon
derecesi, damar invazyonu, lenf digomi metastaziar ile

dogrudan iliskifi, buna karsin ER (+)'i§l ile ters iligkilidir
(5).
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Proliterating cell nuclear antigen{PCNA):

Kata prognostik faktdrddr.

Cathepsin D:

Bu enzim asin bulunan olgularda daha agressif gidis ve
daha kisa yagama sdreci gézlenmistir (5, 11).

Digerleri:

CEA (+)higi meme kanserlerinde % 34-90 arasinda
degismektedir, ancak prognostik énemi yok denecek
olglide azdir (4, 8, 43, 49).

Beta H-CG (+)ligi % 12-18 arasinda olup prognostik
énemi saptanmamistir. Pregnancy specific beta-1
glycoproteinin (50, 51), plasental lactogen, alpha-
lactalbuminin prognostik énemi goriimemistir (4),

Turklye Ekopatoloji Dergisi 1895 ; 1 (1-2);: 13-23
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Gebelik Meme Kanseri lliskisi

Gebelikde farkedilen ya da gebelikden sonraki ilk yil
iginde saptanan tOmédrler gebelik ile iliskili yorumlanir.
Prognozu digerlerinkindeki gibidir.

Prognoz gebeligin dénemi, evre ve sagaltimin segimi ile
ilgilidir.

Tam aninda aksiller lenf dGgoma (+)ligi % 53-81
arasinda saptanmig, gebelikde timbrlerin daha lleri ev-
rede tarindigi gézlenmistir (3-5).

Sagaltimin segimi, biopsi yapiimasi, kemoterapi, rad-
yoterapi uygulanmasi, anestezik maddeler, psikososyal
sorunlara, olumsuz etkilere neden olur.

Kimi timdrlerde (malign melanom, lésemi, lenfoma, he-
patoselliler karsinom olgusunda) fetusa metastazlar bil-
dirilmig, solid timorlerde plasenta metastazlari yaklagik
% 50 gorilmis, bunlar arasinda meme kanseri me-

tastaz: da saptanmigdir (52).

Sonuclar
Tablo V. Mame kansernde, patolojik prognostik fakitdar,
Ozedlik lyi Prognoz Kol Prognoz
Timie boyutu 1 cm'den kiigdk & em'den biylk
Tumdar sinirlan Didzgin Infiltratif
Yaragim Dig kadran Iz kadman
Histolo|ik tir Misintz, ubiler, Difarten
Adenoid kistik,
MadiHer,
Intraduktal kar.kamp baskin
Inv.duct., papiller
Tumar derecesy Derece | Derece lil
Tiimér gevras! damar invaz, Yok Var
Aksiilar LD mat, Yok/1-3 4'den gok, perikapsiler inv
Kemik | mikro met Yok Var
Sterolt reseptdr Poazilll {+) Negatif (<)
Elastozis Var Yok
Anglogenesis Az Balirgin armis
Yaygn |D Komp Balirgin Yok (Stromal Inv. balirging
Tmdr cevies| Ozellik yok Intradukial Karsinom
Dan twiulumu Yok Mar
Carrahl sinirlar Tamdir yok TOmsdr var
Lanl dif degis. Lenfosit artmig Leanfosh azhi
Fallikiilar hip.
Sinus hist.
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