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Yüksek risk hastalar
• Kendisinde veya birinci derece yakınında 

BRCA1 or BRCA2 gen mutasyonu 
• Meme kanseri için güçlü aile öyküsü: 40 ya

da daha genç yaşta anne ve / veya kız
kardeşinde

• İnvazif meme kanseri hikayesi
• Duktal karsinoma in situ, Lobüler karsinoma

in situ veya atipik hiperplazi
• Göğüs duvarına radyoterapi hikayesi
• Birinci derce yakınında TP53 or PTEN 

genlerinde



Üç önemli  risk  tipi vardır
1-Relatif risk (veya risk oranı), 
(Maruziyetin riski artırdığını veya azalttığını gösterir)

RR 1.0 = riskte artma yok veya azalma var
RR 1.5 = risk  %50 artmış
RR 2.0 = % 100 artmış risk
RR 0.5 = % 50 artmış risk 

2-Gerçek risk (insidans)
(Belirli bir süre boyunca bir durum bir olayın
yaşanması ya da gelişmesi olasılığı )

3-Atfedilen risk





Risk değerlendirme 
araçlarının amacı 

nedir?



.

Yüksek riskli kadınlarda 
sağkalım

süresini artırmak 
ve 

düşük riskli kadınlarda da  
maliyetin ve komplikasyonların 

azaltılması için
tüm kadınlar için yönetim 

stratejilerini kişiselleştirmektir



PREVENTİON İS SO MUCH
BETTER THAN HEALİNG,
BECAUSE İT SAVES THE
LABOUR OF BEİNG SİCK. 



RİSK DEĞERLENDİRME 
MODELLERİ



Kanser için Risk Değerlendirme 
Modelleri

– Gerçek Risk Değerlendirme Modelleri
Belirli bir zaman boyunca kanser gelişme 
olasılığını tahmin eder

– Genetik Yatkınlık Risk Modelleri
Belirli bir aile veya bireydeki kanser yatkınlık
geninde mutasyon tespit olasılığını tahmin 
eder



GERÇEK RİSKİ 
DEĞERLENDİRME MODELLERİ



Gail Modeli 

• Breast Cancer Detection and 
Demonstration Project (BCDDP) isimli
meme tarama çalışmasının verileri
kullanılarak geliştirilmiştir

• Aile öyküsünün başvuru nedeni olmadığı  
genel değerlendirme kliniklerinde daha iyi 
çalışır



Gail model
Bir kadının önümüzdeki beş yıl boyunca ve 90 
yaşına kadar bireysel meme kanseri gelişme
riskini hesaplamayı sağlar

1) Kadının şu anki yaşı,
2) Menarş yaşı,
3) İlk doğum yaşı
4) Hiç doğum yapmama
5) Meme kanserli birinci derece yakınının 
sayısı
6) Önceki benign meme biyopsi sayısı
7) Önceki meme biyopsisinde atipik hiperplazi
8) Irk



• Ortalama bir Amerikalı kadının 5 yıllık 
invazif kanser olma riski Gail skoru %0.3, 
yaşam boyu riski ise %10.1’dir. 



Gail Model - NCI web sitesi

National Cancer Institute’s Breast
Cancer Risk Assessment Tool (BRCAT)”

.

Rockhill et al. J Natl Cancer Inst 93:358, 2001.

http://www.cancer.gov/bcrisktool/







Gail modelinde yer almayan risk faktörleri

• Aile bireylerinin tanı 
aldığı yaş 

• 2. derece yakınlar
• Alkol alımı
• Diyabet
• Fizik aktivite
• HRT kullanımı
• Laktasyon hikayesi

• Boy
• Kilo
• IGF-1, IGF-BP3
• Hormone düzeyi (E2, T, 

SHBG)
• Kemik mineral 

densitesi
• Mammografik densite
• NAF/Lavaj



Kısıtlılıkları

• Meme kanseri başlama yaşını dikkate 
almamaktadır.

• Baba tarafında güçlü meme kanseri aile
öyküsü olan kadınlar için kullanışlı
değildir

• En önemlisi , zararlı BRCA1 veya BRCA2 
geni taşıyanlardaki riski öngörmemektedir



Claus model
• Çok merkezli, toplum temelli, vaka kontrol

çalışması olan Kanser ve Steroid Hormon
Çalışması’nın (Cancer and Steroid 
Hormone Study) verileri kullanılarak
geliştirilmiştir

• Genel olarak, meme kanseri gelişimi
bakımından riske sahip olan ailelerde riski
tahmin etmek amacıyla kullanılır.



Claus modeli

• 1) Kadının şu anki yaşı
• 2) Meme kanseri olan birinci ve ikinci 

derece akraba sayısı
• 3) Meme kanseri olan birinci ve ikinci 

derece akrabanın meme kanseri olma 
yaşını kullanarak hesaplamaktadır

• Nonherediter risk faktörleri kapsamaz



Claus modeli
Kısıtlılıkları
• Üç veya daha fazla akrabası meme 

kanseri olan kadınlar için kullanıma uygun
değildir.

• Çevresel faktörler , davranışlar ya da riski
artıran üreme öyküsü olan kadınlar için
riski daha düşük hesaplayabilir



Claus modeli

• Calus tabloları bilgisayar modelinden 
daha yüksek risk sonuçları verirler



Claus model
Dezavantajları 

ABD- 1980'li yıllardaki kadınlar için riski 
yansıtır.

Kuzey Amerika ve Avrupa'nın güncel
insidansından daha da düşüktür .

Genişletilmiş Claus modeli:
– Bilateral hastalık
– Over kanseri
– Üç veya daha fazla etkilenen akraba



Gail ve Claus modelleri

• Daha önce invaziv duktal karsinom, duktal
karsinoma in situ (DKİS) ve LKİS saptanmış 
olanlara uygulanamaz. 

• Bu durum, gerçek riskin düşük 
hesaplanmasına yol açabilir.

• Her iki modelde ailede over kanseri veya 
diğer ilgili kanser öyküsü dahil olmaz. 



Elif’in  Aile Hikayesi

Elif
34 y
+ BRCA2
mutasyon

Zeynep
65 y
Over tanı 46
Meme tanı 52

Ali
66 y

Sude
2 y

Berk.
6 y

Cenk
Kolon tanı 31
Ö.  33

Can
5 y

Pınar
3 y

Yusuf
31 y

Jale
28 y

Ayşe
Ö.91
meme 91

Yüksel
61 y

X 3
CA yok

Fatma 
Ö. 50
? mide

Hatice
61 y

?

Suzan
30 y



Elif’in Risk Değerlendirilmesi

Gail Modeli
Irk - Beyaz
Yaş - 34
Menarj yaşı- 13
İlk canlı doğum yaşı- 28
# Annede,  Kız kardeşinde, kızında

Meme kanseri - 1
# geçirilmiş biyopsi - 0

5 yıllık risk =% 0.5

Yaşamboyu risk = %19.2

Claus Modeli
Birinci derecede tek kanser 

tablosu kullanımı
Yaşa göre öngörülen 
kümülatif meme kanseri

olasılığı
39 = %0.8
49 = %2.3
59 = %4.9
69 = %8.2
79 = %11

Benichou J, Gail M, Mulvihill J. 1996.  JCO 14:103-10 Claus EB, Risch N, Thompson WD, 1994. 
CANCER 73:643-51.



AİLE RİSKİNİ VURGULAYAN

MODELLER



Bilgisayarlı risk tahmin modelleri

BRCAPRO kalıtsal veya ailesel meme kanseri için
altı öngörü modelleri içeriyor

 Claus aile hikayesi modeli
 Couch modeli
 Shattuck-Eidens modeli
 Frank modeli
 Araştırmacılar tarafından geliştirilen Bayes 

olasılık modeli



BRCAPRO modeli

Aile öyküsü ağacı oluşturmak için kullanılabilir

BRCA1 ya da BRCA2 gen mutasyonu taşıyıcılığını 
temel alan bir modeldir.

Bu model kişisel olarak ya da birinci ve ikinci 
derece akrabalarda meme kanserinin var olup 
olmadığını sorgulayarak riski belirler



BRCAPRO modeli

• BRCAPRO modeli çoğu alt grupları 
değerlendiren modellere göre daha iyi bir
performans sağlar. 

• BRACAPRO hesaplamasına meme kanserinin 
patolojik özelliklerinin  ( evre, östrojen reseptör 
durumu ve progesteron reseptör durumu ) 
eklenmesi BRCA1 gen mutasyonu için c-statistic
oranını 0.84 den 0.92 ‘ye iyileştirir.

• http://bcb.dfci.harvard.edu/bayesmendel/brcapro.php





International Breast Cancer Intervention
Study (IBIS)- Cuzick–Tyrer modeli

• Aile hikayesi,
• Hormonal faktörler, 
• Benign meme hastalığı, 
• BRCA mutasyonu ile birlikte düşük geçişli genlere ait 

değişkenleri
hesaplamaya katar

10 yıllık ve hayat boyu meme kanseri riski 
hesaplanabilir.

http://www.ems-trials.org/riskevaluator       



Cuzick–Tyrer modeli



FRANK- MYRIAD 
MODELi /TABLOSU

-BRCA1 veya 
BRCA2 mutasyon 
riskini tahmin etmek 
için aile öyküsünü 
ve kişisel geçmişini 
kullanır



BOADICEA model
• Breast and Ovarian Analysis of Disease 

Incidence and Carrier Estimation Algorithm 
(BOADICEA) model

• Cambridge 
• Yatkınlık modeli

Tahmin edilebilir mutasyon olasılıkları ve aile
öyküsü olan bireylerde kanser riski bu model ile 
bulunabilir

Erken doğrulama çalışmaları mutasyon olasılığı
üzerinde yapılmıştır ancak henüz kanser riski 
tahmin üzerinde yapılmamıştır 











BRCA1 ve BRCA2 duyarlılığı için
basit risk modelleri

●Ontario Family History Risk Assessment
Tool
●Manchester Scoring System
●Referral Screening Tool
●Pedigree Assessment Tool
●Family History Screen 7 (FHS-7) 



• Yukarıda bahsedilen bu modellerin hiçbiri 
– üçüncü derece akraba öyküsünü 
– meme densitesini bir risk faktörü olarak 

içermemektedir 
– tek modelde bütün risk faktörlerini bulmak 

mümkün değildir. 

• Bu nedenle meme kanseri risk 
değerlendirmesinde bir model kullanılıyor 

olsa bile risk değerlendirmesi mutlaka olguya 
özgü kişiselleştirilmelidir









RİSKİ
DEĞERLENDİRMENİN 
ÖNEMİ



• Risk Değerlendirmesinin Önemi :

• BRCA1 / 2 genetik testi için 3000 $ maliyet
gerektiği için sigorta şirketleri ve sağlık sistemleri
testin kullanımı için bir eşik ihtiyacı duymuşlardır.

• İngiltere'de bu eşik % 20 mutasyon olasılığına göre 
ayarlanır,

• Avrupa / Kuzey Amerikanın çoğunluğunda %10  
alınır.



Risk Değerlendirmesinin Önemi :

• Meme kanseri riski tahmin modelleri, özellikle
Gail modeli, klinik olarak anlamlı şekilde
yüzdelerle ve beş yıllık süre yanı sıra yaşam
boyu riski ortaya koyar.

• Bir hastanın meme kanseri için artmış risk 
grubuna ait olup olmadığını belirlenmesi tarama
ve hastanın klinik yönetimi için stratejileri  
belirlememize yardımcı olabilir



Yüksek riskli hastalar için risk 
azaltma stratejileri
• Artan gözetim
• Ek görüntüleme testlerinin kullanımı
• Kemoprevensiyon (örn. tamoxifen)
• Güçlü bir aile öyküsü veya bilinen genetik

yatkınlık: profilaktik mastektomi
• Meme kanseri önleme çalışmasında yer 

alma



• Algılama ve Yönetim
basit değil

Multidisipliner
çalışma 

• Genetik Danışmanlar / 
Uzmanları



TEŞEKKÜRLER…


