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Meme KarsinomLARINDA MULTIFOKALITE, MULTISENTRISITE VE
BiLATERALITENIN MORFOLOJIK Y ONDEN DEGERLENDIRILMESI (*)
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OZET: Meme karsinomlarinda multifokalite, multisentrisite ve bilateralite tanimlamalan prognoz ve sagikalim agisindan dnemii sayilan dzelliderdir. Bu galismada lstanbul Tip
Fakaltesi Patoloji Anabilim Dali 1988 yih biyopsi materyeli igersinde yer alan 217 adet meme karsinomu vakasi dejerlendirme kapsamina alinarak; bunlar yukanda belir-

tilen dzellikler agisindan incelenmigtir.

SUMMARY: Multifocality, multicentricity and bilaterality are considered as important features affecti

the prognosis and survival of the patients with mammary carci-

noma. In this study 217 breat carcinoma cases seen in 1988 among the files of Istanbul University Istanbul School of Medicine, Deparment of Pathology are reviewed

and evaluated according to the above-mentioned features.

GIRIS

Primer timériin bulundugu kadranda ya da timér gevre-
sindeki dokuda tiimér varligi multifokalite, ayni memede pri-
mer timoriin bulundugu kadran disindaki kadran ya da kad-
ranlarda timér varligi multisentrisite olarak tanimlanmakta-
dir (12). Karsinom bulunan memede ve diger memede karsi-
nomun multisentrik &zellik gosterip gdstermedigi

* IX. Ulusal Patoloji Kongresi, 31 Ekim-3 Kasim 1990, Cegme-
Izmir'de bildiri olarak sunulmugtur.
** Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali

konusunda gesitli aragtirmalar yapilarak konuya farkli yoén-
temler ile yaklagimda bulunulmustur (6,33).

Tumériin ¢api, memebasi tutulumu ya da karsinoma in-
situ varli§i da multisentrisiteyi etkileyecek degisikliklerdir
(10,20,27,40). Ayrica ailesinde meme karsinomu anamnezi
olan kadinlarda multisentrisite olasiliginin daha fazla oldugu
(24.39) bilateralite insidensinin ise, iki kat arttigi ileri stirtl-
mektedir (3,19,26,27,28).

Bir memesinde karsinom bulunan hastalarda diger me-
mede ayni zamanda ya da belli bir zaman sonra malignite
gelismesi multisentrisitenin zel ve klinik ile iligkili bir tipidir
(42) ve bilateralite olarak isimlendirilir (3,17,24).

Bu konuda yapilan aragtirmalarda degisik kriterler iize-
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Tablo 1 - Tiimor iist-i¢ kadranda iken (8 vaka)

Ustic Ustdig Altic  Altdig
(%) (%) (%) (%) (%)

rinde durulmustur. Bilateraliteyi etkileye-
cek faktorler igerisinde, zaman, yas ve
primer timaorin histopatolojik yapisi énem-
li olarak kabul edilmektedir (7,10,12,13,
14,35,39,42).

Calismamizda yukarda belirtilen 6zel-

Lezyon yok ] 12.5 - 125 : o o = i
Proliferatif fibrokistik hastalik 125 1256 375 125 likler yoninde ve bizim 6nemli buldugu-
muz degerlendirmeler isi1ginda elde edilen

veriler kaynak bilgiler ile karsilastirilmistir.

>
Nonproliferatif fibrokistik hastalik  37.5 50 375 P 875
Lobuler Ca in situ . I

Intraduktal Ca - 12..5 - -
Invaziv Ca 125 - - 125 MATERYEL-METOD
Bilinmeyen 125 > S 375 >
s : Bu galismada Istanbul Tip Fakiiltesi
Tablo 2 - Tiimor iist dis kadranda iken (68 vaka) Patoloji Anabilim Dali'nda 1 Ocak-31 Aralik
Datlc Olfhs Bl AR -Secind 1988 tarihleri arasinda incelenip tani konu-

lan, 11'inde timor biopsi sirasinda ¢ikartil-
dijindan mastektomi piyeslerinde timér
bulunmayan toplam 217 meme karsinomu

(%) (%) (%) (%) (%)

Lezyon yok 18 16 16 15 235 - . o g
Proliferatif fibrokistik hastalik 15 3 s 31 18 vakasi incelendi. Mastektomi piyesi gek-
Nonproliferatif fibrokistik hastalik 3 18 Z7 21 26.5 lindeki vakalarda rutin makroskopik ince-
Lobuler Ca in situ - - 1.5 3 3 leme sirasinda ust-ig, tst-dis, alt-ig, alt-
Intraduktal Ca - - - - - dis ve santral kadranlardan kérleme parga
Invaziv Ca - i 3 12 1.5 3 3 alinarak kadranlardaki meme dokusunun
Proliferatif FKH+ invaziv Ca 3 3 : 15 : dzellikleri incelendi. Vakalara ait yas,
Proliferatif FKH+LCIS - - 15 - - ; ; P
g - makroskopik ozellikler (meme ve timér
Proliferatif FKH+ intraduktal Ca - - - - 15 bovi timsra itli 6zellikleri). cinsi-
Bilinmeyen 13 18 % - 235 yutlari, timériin gesitli 6zellikleri), cins

yet, tUmoriin bulundugu meme ve primer
kadran, varsa memede daha dnceden ge-
girilmis biopsi anamnezi, niks, bilateralite

ve diger birgok bilgiler vakalara ait biopsi
i, Sa&t)ral protokol raporlarindan derlendi. Mikrosko-
pik incelemede tum vakalara ait toplam

Tablo 3 - Tiimor alt-i¢ kadranda iken (5 vaka)

Ustic Ustdis Altig
(%) (%) (%) (%)

Lezyon yok 20 s} @0 = 40 2710 adet hematoksilen eozin ile boyan-
Proliferatif FKH 4] D Q0 D -] mis preparat yeniden degerlendirildi. Ce-
Nonpreliferatif FKH €0 D -] & D sitli 6zelliklere gére elde edilen bulgular
Bilinmeyen D D 2 2 D toplam 106 parametre olarak kodlanarak

(*) FKH-fibrokistik hastalik; (**) LCIS-lobuler karsinoma in situ

istanbul Universitesi Bilgi Islem Merke-
zi'nde degerlendirilerek sonuglar alindi.

Tablo 4 - Tiimor alt dis kadranda iken (20 vaka)

Ustic Ustdis Altic  Altdis  Santral
(%) (%) (%) (%) (%)

BULGULAR

Mastektomi piyesi seklinde gonderilen
146 vakada kadranlardan doku Grnegi ali-
narak timérin bulundugu kadran ve bu-

Protterast fbrokistk hastalik = > 2 > = nun digindaki kadranlarda saptanan degi-
Nonproliferatif fibrokistik hastalik 25 £y * 10 0 giklikler tablo halinde gésterildi (Tablo
Lobuler Ca in situ - e = - = 1,2,3,4,5). Tumér 18 vakada mastektomi
Intraduktal Ca - = - - 5 piyesinde multisentrik 6zellik géstermek-
Invaziv Ca 5 5 10 5 5 tedir (Tablo 6). Tum vakalar iginde % 8,
Non proliperatif + invaziv Ca 5 = : S : mastektomi seklindeki vakalarda % 12.5
Proliferatif FKH + invaziv Ca ; 2 . 15 2 vakada bir memeye habis tiimér nedeniyle
Biliameyen B ot % at o mastektomi uygulandiktan sonra diger

memede karsinom saptanmigtir (Tablo 7).
Tim vakalar iginde % 2.

Tumérin bulundugu kadran ve bunun
digindaki kadranlarda saptanan degigik-
likler: (Tablo 1-5).

TARTISMA

Tablo 5 - Tiimdr santral kadranda iken (8 vaka)

Ustic Ustdig Altic Altdis Santral
(%) (%) (%) (%) (%)

15 15 D0
15 0

Lezyon yok =
15 15 45

Proliferatif fibrokistik hastalik
Nonproliferatif fibrokistik hastalik

Lobuler Ca in situ

Meme karsinomlarinda multisentrisite-

s I 1

8 B

Intraduktal Ca - - nin varhgi ya da yoklugu hastaya uygula-
Invaziv Ca . . 2 nacak cerrahi girigimin saptanmasinda ol-
Proliferatif fibrokistik + invaziv Ca = - - dukga dnemli bir konudur. Son yillarda ti-

\_Bilinmeyen ) mérin lokal eksizyonu (lampektomi ya da
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Tablo 6 - Tiimoriin multisentrik ozellik gosterdigi vakalarin degerlendirilmesi

™ olmakla birlikte, Fisher ve arka-
daslarinin (10) belirttigi % 0.9-

% 8, mastektomi piyesi olarak incelenen 146 vaka iginde % 12).

Bu vakalarda:
-Yas: Siklikla 6., 5. yas dekadinda
-Meme: % 47 sag, % 53 sol

-TUm@r tipi: % 76 duktal, % 18 duktal+lobuler, % 6 lobuler
-Tamd invaziv: % 59'u saf, % 41'i kombine yapida.
-Baskin olan duktal 6zellik: Klasik

kribriform, komedo.
-Kan daman invazyonu: % 33
-Lenfatik invazyon: % 28
-Perinéral invazyon: (-)
-Makroskopik timér sinirlarn: % 26 dizenli, % 74 dizensiz

-Hicre reaksiyonu: % 33 belirgin
-Memebasi tutulumu: % 11
-Tumdr Gstd deri tutulumu: % 11

25'inde intraduktal Ca bulunmakta.
-Diger kadranlarda saptanan degisiklikler:

L

18 vakada tidmér mastektomi piyesinde multisentrik 6zeliik gdstermektedir (tUm vakalar iginde

-Meme boyutlari: % 65 20 cm'den <, % 29 21-25 cm, % 6 26 cm'den 2
-Primer kadran: Ust dig % 22, altdig % 17, Ust i¢ + Gst dig % 11, diger kadranlarda 1'er vaka var.

-Intraduktal komponent vakalarin % 83'Unde var. Baskin olan intraduktal komponent solid,

-Tdmér boyutlan: % 11 20 mm'den <, % 50 21-40 mm, % 39 41 mm'den 2

-Tumér gevresinde doku bulunan vakalarin % 94'liinde degisiklik var. Bunlarin % 82'sinde
proliferatif fibrokistik hastalik, % 47'sinde nonproliferatif FKH, % 29'unda Ca in-situ, %

« Ust ig: % 17 invaziv Ca, % 39 nonpro FKH, % 5 Pro FKH+Ca= Pro FKH

s Altig: % 22 nonpro FKH, % 17 pro FKH, % 11 invaziv Ca, % 5 LCIS

* Alt dig: % 22 invaziv Ca= nonpro FKH, % 11 invaziv Ca, % 5 LCIS

« Santral: % 44 pro FKH, % 11 nonpro FKH, % 5 invaziv Ca= intraduktal Ca.

% 26.5 arasinda degisen multi-
sentrisite oranina uygunluk
gostermektedir.

Muitisentrik ozellik goster-
digini saptadigimiz vakalarimiz-
da onemli oldugunu disundi-
gumiz baz 6zellikler sunlardir.

Vakalarimiz siklikla 6. ve 5.
yas dekadinda bulunmaktadir.
Multisentrisite gosteren vaka-
larimizin yaridan fazlasinda
mastektomi piyesinin 20 cm.’
den ufak olusu yad dokusun-
dan fakir meme dokusundan
karsinom g¢ikma olasilifinin
yiksek oldugu seklindeki go-
rislere (18,25) uymaktadir. Ge-
nelde, multisentrik 6zellik gos-
teren timaorlerde makroskopik
timér sinirlarinin diizensiz ol-
dugu belirtilmektedir (11,27).
Vakalarimizin % 74'linde bu
ozelligi saptamamiz bu bilgiyi
dogrulamaktadir. Tumoér boyu-
tunun 11 mm.'den biyik oldu-
gu tumdorlerde multisentrisite
oraninin da aritig belirtimesine
= (12,13,20,22) karsin, multi-

tilektomi) oldukga sik uygulanan bir cerrahi yontemdir
(2,5,36). Bu yontemin sakincasi geride kalan meme doku-
sunda bagka tiimér odak ya da cdaklarinin kalmis olma ola-
silid1 ile bunlarin saptanmasinin gigliginden kaynaklan-
maktadir. Bu konuda yapilan gok sayida primer timor ek-
sizyonu degil de mastektomi yapilan vakalarda mastektoni
piyesinin histopatolojik olarak incelenmesi sonucu multi-
sentrisitenin vakalarin yakiagik olarak % 25-50'den fazla-
sinda bulunabilecegdi saptanmistir (6,22,29,30).
Caligmamizda mastektomi piyeslerinde timorin bulun-
dugu kadran disindaki kadranlardan parga alinarak incelen-
diginde vakalarin % 12'sinde timoriin bulundugu kadran di-
sindaki kadran ya da kadranlarda karsinom varlidi saptan-
mistir. Bu oran kaynaklarda bildirilen (36) oranlardan diigik

sentrisite saptadigimiz vakala-
rimizin yarisinda timér boyutu
21-40 mm. arasindadir. Bu bulgumuz kaynak bilgiler ile ge-
ligkilidir. Multisentrisite gosteren timdrlerde intraduktal
kompenentin belirgin olacagi belirtimekte ve bunun nedeni-
nin meme dokusunda duktal sistemin genig kisminin karsi-
nojenik uyari almis olabilecedi ve bu sekilde karsinomun
multisentrisite gosterebilecegi ileri surilmektedir (1,4,9,29,
30,37,41). Kaynak bilgilerde belirtildigi sekilde, multisentri-
site gosteren vakalarda % 83 oraninda intraduktal kompo-
nent bulunmaktadir. Multisentrisite gdsteren vakalarda pri-
mer timér gevresindeki dokuda in situ karsinomun siklikla
bulunacag! belirtiimektedir (4,15,16,17,22,23,37). Bu tir
vakalarimizin % 29'unda lobuler karsinoma in situ, %
25'inde ise intraduktal karsinomun timér gevresindeki do-
kuda saptanmasi bu yondeki bilgilerimizi desteklemektedir.
Multisentrisite gosteren vakala-
rimizin % 82'sinde timor gevre-

Tablo 7 - Bilateral karsinom saptanan vakalar

~ sindeki dokuda proliferatif fib-
rokistik hastalik, % 47'sinde

memede karsinom saptanmigtir (tim vakalar igin % 2).
Bu vakalarda:

-Primer kadran: Ust dis; % 60, alt dig; % 40
-Lezyon siresi: 1 yildan fazla % 33, 15 giin % 33, 1-3 ay % 33.

-Baskin olan duktal ézellik: Tubuler
-Nuklear grad: |: % 40, lI: % 60
-Histolojik grad: |: % 20, 1I: % 80
-Lenf ganglionu metastazi: % 40'inda
-Diger memedeki timér tipi higbir vakada bilinmemektedir.
5

5 vakada herhangi bir memede habis timér nedeniyle mastektomi uygulandiktan sonra diger

-Yas: % 40.7., % 40.8. ve % 20 6. dekadlarda siklikla bulunmakta

-Tumér boyutlan: % 20-20 mm'den <, % 40 21-40 mm, % 40 41 mm'den 2
-Timér nekrozu: % 40'inda belirgin, % 20'sinde orta-hafif, % 40'inda yok
-Tamér tipi: % 80 duktal, % 20 lobuler olup tiimd{ invaziv % 60" saf, % 40t kombine yapidadir.

nonproliferatif fibrokistik hasta-
lik bulunmasi da kaynak bilgiler
(10,11,22,31,32,34) ile uyumlu
bir 6zelliktir. Memebasg! tutulu-
mu multisentrik timérlerde ize-
rinde durulan bir 6zelliktir. (11,
13). Bu goriise benzer sekilde
bu tir vakalarimizin % 11'inde
memebasi tutulumu saptanmis-
tir. Histopatolojik olarak timor
tipi multisentrik ozellikteki va-
kalanmizin % 76'sinda duktal,
% 18'inde duktal ve lobuler (ikili
kombine tip), % 6'sinda ise lo-
/ bulerdir. Oysa, bazi arastirici-
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lar, multisentrik vakalarda lobuler tipin daha sik gorildiigi-
nil belitmektedir (16,23,37). Tumdriin bulundugu kadran di-
sindaki kadranlarda saptanan ozellikler prognozu etkileye-
bilecek degisikliklerdir geklindeki gériis ile yaklagimda bulu-
narak vakalarimizi degerlendirdigimizde 6nemli histopatolo-
jik 6zellikler saptanmamis ve bunlar arasinda anlamli bir
farkhilik gérilmemistir. Bu yénde yapilan arastirmalar da bul-
gularimiz ile uygunluk gostermektedir (10,21).

Diger memede karsinom gériilmesi meme karsinomlarin-
da karsilasilan en énemli sorunlardan biridir (3,13,19,42).
Diger memenin tutulmasi, birinci memedeki primer karsino-
mun lenfatikler ya da kan damarlan yolu ile dijer memeye
metastaz yapmasi sonucu olabilir (24,35,36). Ayrica, bila-
teralite, multisentrisitenin bir tiirQi olarak birinci timdr ile ay-
ni zamanda ya da farkli bir zamanda diger memede ikinci bir
karsinom olugmasi ile kargimiza ¢ikabilir (7,13,36). Diger
memedeki karsinomun birinci memedeki primer timérden
intramammariyel yayihm sonucu ya da primer olarak geligti-
gini ayirdetmede kullanilan bazi kriterler mevcuttur. Bunlar
su sekilde siralanabilir (7):

- diger memedeki timdrde saptanan in situ degigiklikle-
rin varlidi, o memedeki lezyonun ikinci bir primer oldugunu
gosterir.

- eger ikinci memedeki timér histopatolojik olarak birinci
timaérden farkli yapida ise, yeni bir primer timér olarak ka-
bul edilir.

- e§er ikinci memedeki karsinomun histopatolojik dife-
ransiasyonu kesin olarak birinci memedeki lezyondan yik-
sek ise, ikinci memedeki timar yeni bir primer olarak deger-
lendirilir.

- eger ayni memedeki karsinomdan lokal, bdlgesel ya da
uzak metastaz varliginin s6z konusu olmadig: kanitlanirsa,
ayni histopatolojik gériinimdeki ikinci timériin de yeni bir
primer oldugu kanisina varilir.

Bu bilgiler 1s1§inda vakalarimiz degerlendirildiginde, bun-
larin 5'inde karsinom nedeniyle herhangi bir memeye mas-
tektomi uygulandiktan sonra diger memede karsinom sap-
tandidi gérilmigtir. Caligmamizda vakalanmiz hakkindaki
bilgilerimiz materyel génderme formundaki bilgiler ile sinirh
oldugundan ve klinik ile saglikh bir iletisim kurulamadigindan
bu vakalarda primer timorin histopatolojik tipi ve hastalarin
aile anamnezi hakkinda bilgi edinilmemistir. Oysa, bilaterali-
te vakalarinda aile anamnezinin énemi vardir. Giinkd, birinci
dereceden akrabalarinda meme karsinomu bulunan kadin-
larda bilateralite sikhidinin iki kat arttidi vurgulanmaktadir
(3). Bu oran, birinci timériin goriildiigi yas kiglildikge da-
ha da ylkselmektedir (7,38). Ayrica ilk tim&r histopatolojik
olarak lobuler ya da tubuler tipte ise bilateralite olasiligi art-
maktadir (7,8,19,35). Primer tim&r gapinin 2 cm.'den biiyik
olusu, timér gevresinde lobuler karsinoma in situ varhdi,
memebasi tutulumu ve lenf ganglionlarinda sinuzal histiyo-
sitozis bulunmamasi da bilateral meme karsinomlarinda
saptanan diger ozelliklerdir (13). :

Bielateralite gosteren vaka sayimiz oldukga kisith olma-
sina karsin, bunlarin yaglarinin siklikla 7., 8., ve 6. dekad-
larda bulunmasi kaynak bilgiler ile geligkili bir bulgu olarak
kabul edilebilir. Bu tip vakalarda niikleer ve histolojik grad
intramammaryel yayilim varlidini aragtirmada énem kazan-
maktadir (7). Ancak, bilateralite gdsteren vakalarimizda bi-
rinci primer timorin histopatolojik tipi ve grad'i bilinmedigin-
den bu yénde bir degerlendirme yapilmamistir.

Timdr gapi degderlendirildiginden vakalarin ancak %
20'sinde timor gapinin 20 cm.'den kiiglik olmasi da kaynak
bilgilere (27,35) uygunluk géstermektedir.

Bilateralite vakalarinda her iki timé&riin de primer oldugu-

nun saptandidi durumlarda prognozun, diger memedeki ti-
morln birinci memedeki timdérden intramammaryel yayilim
ya da kan yoluyla metastaz sonucu olustugu durumilara ki-
yasla daha iyi oldugu belirtiimektedir (13,33,36).
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