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TANIMLAMA

Bir memesinde kanser gelisen bir kadinda diger memesinde de kanser gelisme olasiligi 2-6 kat artar (.1,2)
Memekanserli bir kiside karsi memede yeni bir meme kanseri gelisme riski, her yil igin %0,5-0,8 oranindadir
(.3,4) Diger memede ortaya ¢ikan kanserler, senkron ve metakron olmak Gzere iki ayri grup olarak
incelenmektedir. Bir memede kanser tanisi konduktan sonra 3-6 ay iginde diger memede saptanan kanser,
senkron kanser diye tanimlanmaktadir. Ancak pek ¢ok arastirici (3,5,6) meme kanseri tanisi konmasindan
sonraki ilk 6 ay icinde karsi memede yeni bir kanser gelismesini senkron meme kanseri olarak
tanimlamalarina karsylik; bazi arastiricilar (7-9) bu ara sireyi 3ay; digerleri (1) 12 ay olarak kabul
etmektedirler. Metakron kanser ise, senkron kanser icin kabul edilen siireden sonraki zaman iginde, bir
diger ifadeyle, hastanin yasadigi siire boyunca ortaya ¢ikan kanser olarak tarif edilmektedir (.1-3,5-9 ))

SIKLIK
Arastiricilar arasinda bazi farkliliklar olmakla birlikte, senkron kanser gorilme sikhg %0,3-4,8;(1,3,6-11)
metakron kanser gelisme olasiligi ise %1,5-10 (1,6,8,9,11) oranlari arasinda bildirilmektedir.

RiSK FAKTORLERI

Karsi memede kanser gelismesinde etkili oldugu dnesiiriilen birgok faktorden s6z edilmektedir. Aile dykisa,
ilk meme kanseri tanisinin geng yasta (40 yas alti) konulmasi ,premenopoz, invaziv lobiler kanser tipi, ilk
meme kanserinin multisentrik olusu, ilk kanser tedavisi i¢in goglise radyasyon uygulanmasi, BRCA 1 ve 2
pozitifligi 6ne surilen baslica risk faktorleridir.(1,5,10,12,13,19 ) Ancak 6ne sirilen bu risk faktorleri
tizerinde de tartismalar siiriip gitmektedir.Ornegin, ailede kanser bulunma éykiisiinii senkron veya
metakron kanserli olgularin %20-26 'sinda pozitif bulduklari icin 6nemli sayanlara (7,10,13) karsilik; bazi
yazarlar aile 6ykistn risk faktori olarak gormemektedirler(.2,14) Ayni sekilde ilk meme kanseri tedavisi
amaciyla gogise uygulanan radyoterapinin bir risk faktori olmadigi da ileri stirlilmustiir(.15,16) Bir diger
tartisilan risk faktori

de, ilk meme kanserinde lobiiler histolojinin (invaziv ya da insitu) bulunmasidir. invaziv veya insitu lobiiler
kanserin kiicimsenemeyecek bir oranda bilateralite riski tasidigini pek cok yazar acikca ifade etmektedir.
(7,13,16-18) Lobiiler histoloji bulunmasini risk faktori olarak gormeyenlerde vardir. (15) Bir diger 6nemli
risk faktorii de BRCA 1-2 geni pozitifligidir. Bu gen pozitifligi bulunan hastalarda karsi memede kanser
gelisme oraninin %30-60 arasinda oldugu ileri stirilmektedir. (19,20)



PATOLOJIK OZELLIKLER
Senkron ve metakron meme kanserlerinin bazi 6zellikleri primer tiimérden farkl olabilir. Daha da 6nemlisi,
arastiricilarin bu konuda yaptiklari arastirma sonuclari arasinda goz ardi edilemeyecek farkhliklarin
bulunmasidir. Intra ve ark (.7 )143 senkron meme kanserli hasta 6zelliklerini primer timoérinkilerle
karsilastimislardir. invaziv timér histolojisi, miiltisentrite, aksiler lenfnodu tutulumu, Her-2 ekspresyonu,
menapoz durumu yonlerinden arada bir farkhlik bulunmamasina karsilik, timor ¢apinin senkron
kanserlerde daha kiiglk, 6strojen ve progesteron reseptori pozitifliginin senkron timorlerde anlamh
derecede daha yiksek oldugunu rapor etmislerdir. Gong ve ark. (5) 14 senkron ve 27 metakron kanserin
Ozelliklerini hastadaki primer meme kanserininkilerle karsilastirmislardir. Arastiricilar, histopatolojik tip
yoninden senkron timorlerin %93; metakron timorin %59 oraninda primer timorle uyum gosterdigini bu
farklihgin istatistiksel olarak anlamli diizeyde bulundugunu saptadilar. Arastiricilar ayrica, timor evresinin,
Ostrojen-progesteron reseptori pozitifliginin, Erb-2 ekspresyonunun da senkron tiimorlerde, metakrona
gore, daha yiiksek oranda primer timorle uyumlu oldugunu tespit etmislerdir.

Renz ve ark. (10) 42 senkron timorin ozelliklerini primer tiimorle karsilastirdi ve insitu (lobiler veya
duktal) timor tipinin senkron tiimorlerde daha yiiksek oranda bulundugunu; timoériin memedeki yerlesim
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yerinin benzer oldugunu; senkron timorlerde ¢apin primer timoriinkinden daha kiiclik oldugunu; 6strojen-
progesteron reseptori pozitifliginin, Her-2 ekspresyonunun ise primer tiimoérde daha fazla oldugunu
bildirmislerdir. Newman ve ark ( 12 ) 70 hastada memedeki ilk kanserle, daha sonra karsi memede olusan
kanserin ozelliklerini gézden gecirdiler. Histopatolojik tip,tiimor grade, lenfo vaskiler invazyon, hormon
reseptor pozitifligi, Ki-67 ve Her-2 pozitifliii yonlerinden bir fark bulamadilar. Ancak diger memede gelisen
timorlerin ¢apinin daha kiiclik ve tliimoériin daha sik oranda multisentrik oldugunu da tespit ettiler. Irvine
ve ark. (3) 128 unilateral meme kanseri ile 68 senkron meme kanserinin bulgularini kararsilastirdiklarinda,
yas, menepoz durumu, timor c¢api, timorin histolojik tipi, aksiler lenf nodu tutulumu yéniinden bir farklilik
bulamad>klarini bildirmislerdir.

Karsi memede senkron veya metakron kanser gelismesi tam olarak agiklanamamaktadir. Senkron
veya metakron bir tiimoriin pek ¢ok 6zelligi yukarida ifade edildigi gibi, primer timoérinkine
benzemektedir. Bu bulgulara ve bazi genetik ¢alisma verilerine dayanarak, ayni hormonal uyarilar
varliginda, ayni genetik yetmezlik ortaminda ve daha pek ¢ogunu bilemedigimiz karsinojenik faktorlerin
etkisiyle karsi memede kanser geliflebilecegi ileri stirilmektedir. Primer meme kanseri ile sekonder
kanserin Ozellikleri arasindaki farkhiliklarin, kanserin klonal evoluasyonu sirasinda meydana gelen
degisikliklerin sonucu oldugu da belirtilmektedir.(7,10 ).

TANI

Pekcok hastada mamografi ve ultrasonografi bulgulariyla karsi memedeki kitle gosterilebilir. Bu kitleden
ince igne biyopsisi veya tru-cat biyopsi ile 6rnek alinarak patolojik tani konabilir. Karsi memede bir kitle
olusumu ile kendini gosteren timorlerde ultrasonografinin dogruluk oraninin mamografiden daha yiksek
oldugu(21,22); mikrokalsifikasyon bulgulariyla kendini gosteren olgularda(6zellikle insutu timorler) ise
mamografinin daha degerli oldugundan s6z edilmistir(21-23). Ozaki ve ark.(23 ) 14’l senkron,10’u
metakron kanserli hastan>n 20’sinde mamografi ve ultrasonografi ile patolojik bir bulgu saptayabildiklerini,
kalan 4 hastada taniya meme MR ile ulastiklarini bildirmislerdir. Mikrokalsifikasyon, ele gelmeyen kitle
bulgularina sahip hastalarda, tel ile isaretleme, vakum biyopsisi, Radioguided Occult Lesion Localization



(ROLL) gibi yontemlerden yararlanilarak, patolojik yerden doku 6rneklemesi yapilabilir, elde edilen
dokunun patolojik incelemesiyle kesin taniya ulasilabilinir. Bu tir tekniklerin kullanildig

hastalarda ilk seansta lezyonun cerrahi sinir glivenligi saglanarak ¢ikarilmasina 6zen gosterilmelidir.

Son zamanlarda, tanida meme magnetik rezonans(MR) incelenmesinin dnemi lzerinde durulmaktadir
(10,21,23,24 ). Meme MR’ ile, mamografi ve ultrasonografi ile ortaya ¢ikarilamamis senkron kanserlerin
kolayca taninabildigi ileri stirGImustiir. Meme kanserli bir hastanin kargi memesindeki olayin mamografik
ve ultrasonografik incelemeyle acikliga kavusturulamadigi hallerde, MR tetkikine basvurulmalidir.Renz ve
ark.(10) 42 senkron timorla hastanin 20’sinde mamografi ve ultrason bulgulariyla; 22 hastada ise yalnizca
MR verileriyle taniya gidebilmislerdir. Arastiricilar, MR ile tani konan hastalardaki senkron timor ¢apinin,
klasik yontemle (mamografi, ultrason) gosterilebilen timaorlerinkinden anlamli farkhlikta, daha kiiglik
oldugunu da bildirmiglerdir. Meme MR incelemesinin konturlateral memede timori gostermede
sensitivitesinin %90-100; spesifitesinin %88-94 oldugundanda s6z edilmektedir(10,21,24 ).

TEDAVI

Senkron veya metakron meme timori saptanan hastada cerrahi tedavi yontemi, timoriin memedeki
yerlesim yerine, blyikligline, meme-tlimor oranina, hastan»n yasi ve talebine, aksiler lenf nodlarina
yayllim bulunup bulunmamas>na gore secilir. Konturlateral timorlerin daha agresif seyredecegi
disinilerek gegmis yillarda daha agresif bir tutum sergilenmist ir. Pek¢ok cerrahta mastektomi yapilmasi
yonuinde bir egilim vardi.. Ancak son y>llarda yayimlanan sonuglar gosterdi ki, meme koruyucu cerrahide
mastektomi kadar iyi sonug saglamaktadir(.3,9 ). Meme kanserli hastalar»n bilingli bir izleme alinmasi ve
ultrasonmamografi bulgulari kuskulu vakalarda MR’a basvurulmasiyla, karsi memede gelisen tiimorler
erkenden yani kii¢clik ¢apa ulastiklarinda yakalanabilmekte ve bu durum meme koruyucu cerrahi uygulama
olanagini arttirmaktadir. Hastalarda aksillayi degerlendirmek amaciyla sentinel lenf nodu 6rneklemesi
islemi yap»labilir. Cerrahi tedavi sonrasi patolojik veriler géz 6niline alinarak, kemoterapi, radyoterapi ve
hormonoterapi uygulanabilir.

PROGNOZ

Senkron veya metakron kanserlerin prognozu ile ilgili olarak ¢ok farkli gorusler bildirilmektedir. Bazi
yayinlarda (1-3,8,11,12,17,25,26,32,33,) senkron veya metakron kanserin prognozunun, ilk meme
timoruninkinden(linilateral timor) daha kot oldugundan soz edilmektedir. Buna karsilik, diger
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calhismalarda,(3,6,9,27-31,34) senkron veya metakron kanserlerin prognozunun tek tarafli meme
kanserlerininkine benzer oldugu 6ne siirilmektedir. Ancak son yillardaki bazi yayinlarin ( 3,6,9,34)
sonuglarini gbz 6niline aldiginda, senkron veya metakron kanserlerin siirvi,lokal niiks,uzak metastaz
yonindeki verilerinin,unilateral meme kanserinin sonuglarina benzer oldugu acikga goriilmektedir. Bu
caismalarda iyi sonuclar elde edilmesinde, modern tani yontemlerinin kullaniimasinin

ve meme kanserli hastalarin bilingli bir program dahilinde izlenmesinin, 6nemli bir etkisi olabilir. Bir diger
celiskili sonuc da, bazi calismalarda senkron, bazi yayinlardada metakron kanserlerin prognozunun
unilateralmeme kanserinden daha kot oldugunun rapor edilmesidir.

(1,2,8,25,26.32,33,). Birdiger geliskili bilgi senkron ve metakron meme

Kanserlerli hastalarin yasam sireleri konusunda da verilmektedir. Bazi arastiricilar( 35)

Senkron metakron kanserli hastalarin yasam streleri arasinda bir farklilik yoktur derken;



digerleri(36) senkron tUmorlerin slirvisinin metakronlulardan daha kisa oldugunu
bildirmektedir. Metakron,sekron, linilateral meme tlimodrlerinin yasam siireleri ile
ilgili olarak bildirilen sonclardaki bu celiskili farkhligi tatminkar bir sekilde aciklayacak
bir bilgi ne yazik ki bulunmamaktadir. Arastiricilar, metakron veya senkron meme timorlerindeki
hastaliksiz yasam sliresine, genel slrviye, lokal niiks oranina, hasta yasi, timor capi, timor agressifligi,
hormon reseptori pozitifligi, Her 2 pozitifligi, axiller lenf diGgimia tututulmasi gibi
faktorlerin etkili oldugunu bildirmektedirler(1,5,12, 15, 19, 23,32,36,37),
Uzun yillar izlenmis hastalari iceren bazi yayinlarin sonuglari siirvi konusunda daha glvenilirbilgiler
verebilir. Koilias ve ark.,(2 ), 16 yil izledikleri hastalarinda senkron kanserlerin yasam siiresinin, metakron
ve tek tarafli meme kanserlerinden anlamh farklilikta, daha kisa oldugunu saptamislardir. Irvine ve ark.,(3
) hastaliksiz sag kalimin 5 ve 10 yil sonunda senkron ve tek tarafli meme kanserleri arasinda esit
oldugunu rapor etmistir. Takahashive ark.(,6) hastaliksiz sag kalim yéniinden 5. ve 10.yil sonunda,
senkron, metakron ve tek tarafl> meme kanserli hastalar arasinda bir farkhlik bulamadiklarini
bildirmislerdir.Bunlara karsilik, Kuo ve ark.,25) 15 yil izlem sonunda,senkron ve tek tarafli meme
kanserlerinin genel slirvisinin benzer olmasina karsilik, metakron kanserlerin yasam siiresinin, senkron ve
tek tarafli meme kanserli hastalara gore, anlamli derecede, kisa oldugunu rapor etmiglerdir. Hartman ve
ark.,(8), 1970-2000 vyillari arasinda isvecte tedavi edilmis 123757 meme kanserli hastay! izlemisler ve
6550 olguda karsi meme de yeni bir kanser (1893 senkron,4657 metakron) gelistigini saptamislardir.
Bltlin hastalarin izlemi sonucunda, ilk 5 yil sonunda senkron ve metakron kanserlerin sirvisinin,
Unilateral kanserli hastalarinkinden daha kotl oldugu tespit edilmistir. 10. yildan sonra olusan metakron
kanserin sirvisinin tek tarafli kanserinkine benzer oldugu da gortlmustir. 3 yil ve daha uzun bir zaman
diliminden sonra ortaya ¢ikan metakron meme kanserli hastalarin daha iyi bir prognoza sahip olduklari
baskalari(1,2,6,8,25 tarafindan da zikredilmistir.

(4)
SONUC
Bir memesinde kanser gelisen bir hastanin diger memesinde yasadigi middetce kanser gelisme riski
vardir. ilk meme kanserinden sonra hastalarin diizenli bir sekilde izlenmesiyle karsi memede
gelisebilecek yeni bir timor, giinimizde vyararlandigimiz modern gorintiilenme yontemleriyle,
erkenden saptanabilir ve meme koruyucu cerrahi yéntemleriyle basarili bir sekilde tedavi edilebilir.
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