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e Bati ulkelerinde yasami boyunca her 8 kadindan 1’ i

meme kanserine yakalanir

* Meme kanseri olma sansizligi %12.3



YUKSEK RISK

YASAM BOYU MEME KANSERI RiSKi > %12.3



Meme kanseri yuksek riskli olgular

1. Aile oykusu
2. Herediter : genetik yatkinhk

3. Kisisel meme kanseri riskleri



1. Ailesel risk faktorleri

—22 akrabada meme kanseri
— Erkek akrabada meme kanseri

— Ailede <50 y meme kanseri oykusu



Geng
Bilateral meme kanseri

1.derece akraba

%55 risk



2. Genetik yatkinlik: %5-10 otozomal dominant

BRCA 1, BRCA 2 mutasyonu
* Li-Fraumeni: p53

* Cowden Sendromu: PTEN gen mutasyonu

PALB2

CHEK2



Meme kanseri yatkinlik genleri

* BRCA 1: 17q kromozom

* BRCA 2: 13q kromozom

Yasam boyu meme kanseri riski (70 yas K)

%37-%87



3. Kisisel risk faktorleri

Cinsiyet: 100K : 1E

Yas

Kisisel invazif kanser / DCIS: <50Yvy.... %0.5-1
Herhangi bir yasta over kanseri

Radyasyon: 10-30 yas arasi goglis duvarina RT
Dens meme dokusu

Irk: Askenazi / Dogu Avrupa Yahudileri



Kisisel risk faktorleri

Meme biyopsi sayisi = 3

Yuksek riskli lezyonlar

Gail 5 yillik risk skoru 235 yas K: > % 1.7

Aile oykusu(+) kadinlarda yasam boyu risk 2 %20
Hormonal: endojen / ekzojen 6strojen

Obesite



Yiiksek riskli meme lezyonlari (proliferatif-atipili)

* LCIS/ pleomorfik LCIS
* Atipik hiperplazili lezyonlar: ADH, ALH

* Flat epitelial atipi (FEA)



LCIS

Absolut risk %1 /yil /omiir boyu
LCIS+ aile oykiisii...RR 8.5

Inv duktal/lobuler kanser riski icin marker

Son veriler: ipsilat kanser ve lobuler kanser
fazla...ONCU ???
Gincel kabul:

— bilat meme kanseri risk artisi

— duktal/lobuler



LCIS

* Trucut tanisi ise eksizyon sart
* Sinir(-) sart degil

* Premepazol meme kanseri aile oykusu...bilateral

proflaktik mastektomi



Pleomorfik LCIS

PLCIS..6ncu lezyon
Cerrahi sinir (-)...grad 2C
Belirsiz davranis

DCIS ayirimi zor

Infiltratif lobiiler ca eslik edebilir



Atipik hiperplazi

RR 3.7-5.3

Risk ALH >ADH

Ipsilateral / kontralateral (3/1)

Trucut tanisi ...cerrahi eksizyon (%10-20 bcis/ invasif cikabilir)

Cerrahi eksizyon tanisi... sinir (-) ligi aranmaz...grad1C



Flat epitelial atipi (FEA)

atipili kolumnar htcreli degisiklik/ hiperplazi
monomorfik tip klinging karsinom
RR 1.47
Rezidil varsa eksizyon
Cerrahi sinir aranmaz

Risk azaltici yaklasim gerekli degil



Risk degerlendirme modelleri

Gail
BRCAPRO

BOADICEA (Breast Overian Analysis Disease Incidence

And Carier Estimation Algorithm)

Claus

Tyzer-Cuzick

BCRAT (Breast Cancer Risk Assesment Tool)



Risk belirleme: neden onemli?

1.Hormon replasman tedavisi?

2. Mamografiye ne zaman baslayalim?
3. MRI tarama?

4. Tamoksifen kime?

5. Proflaktik mastektomi +/- bilat salfingooferekt.



Risk yonetimi

Kimlere genetik risk belirleme 6nerelim

Mutasyon olan ve aile 6ykiisiinde meme/over CA

olmayan olgulari nasil degerlendirelim

Tani almis yuksek riskli sendrom olgularini nasil

yonetelim



Genetik risk belirleme
KIMLERE ONERELIM



A. Meme kanseri olgulari;

1. Ailede bilinen meme kanseri genleri varsa
2. Meme kanseri <50 y tani aldiysa
3. Tripl (-) meme kanseri <60 y
4. Tek bir hastada iki meme kanseri varsa
5. Erkek hasta
6. Herhangi bir yasta meme kanseri gelisimine ek;
a. 21vyakin akraba® <50 y tani alan meme kanseri veya

b. 21 yakin akraba* herhangi bir yasta over, tlp, peritoneal kanser

veya(maternal / paternal tek tek incelenmeli)
c. 22 vyakin akraba®* herhangi bir yasta meme, pankreas, prostat kanseri veya

d.  Riskin arttig1 bir populasyondan ise



B. Kisisel ve/veya ailesel 6ykiide 23 kriter (+)

1. Meme, pankreas, prostat, diffuz mide, kolon,
endometrium, tiroid, renal kanser, melanom, sarkom,

adrenokortikal kanser, beyin tm , |l6semi ve/veya
2. Cowden send cilt bulgulan

3. Makrosefali, GIS hamartomatoz polipleri



C. Kisisel kanser oykiisii yok

1. <45y birinci-ikinci derece akraba meme kanseri

2. Bir yakin akraba
a. Meme kanseri yatkinlk geni tasiyorsa
b. Tek bir olguda 22 meme kanseri
c. 22 meme kanserli olgu ailenin bir kolunda ve en az biri <50 y tani
d. Over kanseri

e. Erkek meme kanseri



D. Ashkenazi Yahudileri
* Meme
* QOver

* Pankreas kanseri herhangi bir yasta tani

E. Kisisel over kanseri oykusu

NCCN 2016,v2



ANEAH Genetik lab

N
1
BILGILENDIRME KITAPGIGI / TEST REHBERI @

[ ) Laborat bagh saglik tesislerimizden iletilen ve poliklinigimize ayaktan bagvuran hastal dan alinan r
calisilacak testin tipine ve 6nceligine gore muhtemel raporlama sirelerine bagih kalinarak ¢ahismaya alinmaktadir.

e CKIT

* EGFR

* RAS mutasyonu

* RET

* BRCA 1, 2 mutasyonu

V4




Risk azaltici tedavi adaylari

* Genetik yatkinhk

Aile oykusu

* Kisisel meme kanseri oykiusii

Atipili lezyonlar, LCIS oykiisii



Risk azaltici tedavi

* Tarama
* Risk azaltici cerrahi

* Kemoprevensiyon




Riskli grupta meme kanseri tarama

A. 18 y kendi kendine muayene
B. 25y 6-12 ayda bir FM

C. 30y yillik mamografi (<25 y aile 6ykiisii varsa bireysellestirilir)

D. MRI: >=25vy... yillik

E. Meme USE. MRI ve mamografi yapiliyorsa gereksiz



Risk azaltici cerrahi

Proflaktik mastektomi
Proflaktik ooferektomi

Sagkalim avantaji yasla azalir



Risk azaltici cerrahi

 BRCA 1,2 tasiyicilan (kisisel kanser oykiisu yok)
* BRCA 1,2 tasiyicilan (kisisel kanser oykiisu var)

 Ailesel meme/ over kanseri oykiisi



Proflaktik mastektomi 25y + ooferektomi 40y....V
2400 K, BRCA(+)

e 247 mastektomi ...0 kanser
e 1372 takip........... 98 kanser (%7)
BRCA (+) 150 K ; mastektomi; %2.7 insidental kanser

Kurian AW, NCCN 2016
Domcheck SM, JAMA 2010
Yao K, Ann Surg Oncol 2015



“total mastektomi “

“Subkutan mastektomi (+/- NAC koruma) + erken

rekonstriiksiyon”

Ludwig KK, Am J Surg 2016



Bilateral salfingooferektomi

 BRCA-1 tasiyicisi; %72 over CA risk azalmasi
* BRCA 1-2 tasiyicisi meme CA riski azalmasi

 Toplam mortalite azalmasi



Proflaktik histerektomi?

Tamoksifene bagh 10 yillik absolut risk %2.8 olup

histerektomi 6nermeye yetmez



BSO’ ya alternatif salfenjektomi ?
Onerilmez
Over CA riskini ortadan kaldirmaz

Meme kanseri riskini azaltmaz



HRT verelim mi?

BSO sonrasi HRT ile meme kanseri riskinde artis

gosterilemedi

<50 y ozellikle risk azaltici mastektomi yapilan olgular

HRT alabilir



Erkek BRCA(+)

Risk azaltici cerrahi (-)

Tamoksifen ile kemoprevensiyon (-)
Kendi kendine muayene >35y
Klinik FM yilhk >35 y

Mamografi >40y

Jinekomasti/dens glandiiler meme yapisi yillik mamografi



Kemoprevensiyon

e ASCO S5 il

 >35yve >10 yil yasam beklentisi varsa

* Gail >%1.7 ise

* AH, LCIS

 BRCA 1,2 mut olup cerrahi istemeyen olgu

proflaktik mastektomi kadar koruyucu degil

* Oral kontraseptif over kanseri i¢in risk azaltici, meme kanseri

icin risk arttinic



Postmenapozal Premenapozal
1. SERM: e Tamoksifen
. Tamoksifen: meme kanseri
koruyuculugu fazla
. Raloksifen : endomet kanseri /

tromboemboli riskivarsa

2. Al . tamoksifen veya raloksifen almak istemezse

* Anastrazol

* Exemestan



T & plasebo / R & plasebo
meta analiz ile LCIS ve AH lezyonlarda sagkalim avantaji yok
ER(+) kanser gelisimi icin risk azalir

Invazif kanser gelisim riski %40 azalir, mortalite degismez

2013 US Preventive Service Task Force



Genetik testleri sonu¢c vermeyen olgular

Kisisel ve aile oyklisiine gore bireysellestirilmis

oneriler
* Yiiksek risk(>%20 risk): >30 y;
* Yilhk mamografi + MRI + 6 ayda bir klinik FM

e Tamoksifen



Ozet

* Aile oykusu

e Genetik yatkinlik (testlerle ispatlanmasa da)

Risk azaltici cerrahi adayidir



Yuksek riskli lezyon gibi diger risk faktorleri;

bireysellestirilmis riskine gore

“risk azaltici cerrahi veya kemoprevensiyon”



Saglikh gunler



