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Risk nedir?

Absolut risk

Belli bir siirede belli bir hastaligin bir

olguda gelisme sansi



Rolatif risk

Belli bir kritere gore hastaligin artis orani



* Rolatif riskin etkisi hastaligin absolut riskine

baghdir

* Yaygin bir hastalikta kuglik rolatif riskler bile
risk grubunda olgu sayisinda artisa neden

olur



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



KADIN OLMAK

YAS



Meme kanseri riski

* Aile oykusu
* Herediter : genetik yatkinhk

* Kisisel meme kanseri riskleri



Ailesel risk faktorleri

— 22 akrabada meme kanseri
— Erkek akrabada meme kanseri

—<50 y ailede meme kanseri oykuisu



Geng
Bilateral meme kanseri
1.derece akraba

%55 risk




Genetik yatkinlik: %5-10
otozomal dominant

BRCA 1, BRCA 2 mutasyonu

CDH1 mutasyonu : lobuler kanser
Li-Fraumeni: p53

Cowden Sendromu: PTEN gen mutasyonu
Muir-Torre sendromu
Bannayan-Riley-Ruvalcaba sendromu

Peutz-Jegher sendromu



Genetik yatkinhk: <%1
otozomal resesif

* Ataksi telenjektazi
* PTEN mutasyonu

* TP53 mutasyonu



Meme kanseri yatkinlik genleri

e BRCA 1:17q kromozom

* BRCA 2: 13q kromozom

Yasam boyu meme kansetri riski (70 yas K)

%37-%87



Kisisel risk faktorleri -1

Cinsiyet: 100K:1E
Yas

Kisisel invazif kanser / DCIS: <50y

%0.5-1 karsi meme kanseri risk artisi

Herhangi bir yasta over kanseri

Irk: Askenazi / Dogu Avrupa Yahudileri



Kisisel risk faktorleri -2

Meme biyopsi sayisi 2 3
Biyopsi raporu
— LCIS

— Atipik duktal / lobiiler hiperplazi
Radyasyon: 10-30 yas arasi gogiis duvarina RT

Dens meme dokusu



Kisisel risk faktorleri-3

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

* Aile oykusu olan kadinlarda modele gore

yasam bovyu risk = %20

 Hormonal: endojen / ekzojen ostrojen
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* Kansersiz gecen her yil, ortalama kansere

vakalanma orani duser:
50y K...%11

70y K ...%7



Etnisite/irk:

Askhenazi

BRCA 1, 2 mutasyon insidansinda artis



Proliferatif meme hastaliklari:
RR 1.5-2

Genel populasyona gore 1.5-2 kat risk
* Orta-florid hiperplazi ATIPiSiZ
* Papilloma

* Sklerozan adenozis



Genel populasyona gore 4-5 kat artmis risk
* Atipik duktal hiperplazi

* Atipik louler hiperplazi



LCIS

—Meme kanseri icin belirleyici
—8-10 kat artmis risk

—Her iki meme i¢in



Radyasyon

e <30y: RR5.2
* Lenfoma tedavisi: 75 kat artmis risk
 Atom bombasi sonrasi somatik mutasyon

*Adelosan donemde karsilasma daha kotii



Meme yapisi

Mamografik dansite; yas ve gen mutasyonu ile

risk artisindan sorumlu
Dansite tip 4: 4-6 kat artmis risk
Maskeleme etkisi?

Biyolojik baglanti?



Hormonal: Endojen Ostrojen

Menstruel dongii sayisinda artis
* Erken menars:
<13 y duzenli siklus x 5 yil gecikme 4 kat artmis risk
* Nulliparite
Nullipar x ilk canli dogum <20y : RR 1.67
ilk canli dogum >30y : RR 2.23
ilk canli dogum 30-34 = nullipar
ilk canli dogum >35 ise risk > nullipar
* Ge¢ menapoz: >30 y mens

55y x 44y : 2 kat risk artisi



Pike meme kanseri insidans modeli

Hiicre bolinmesinde artma ve birikim

-+

Molektler hasar

Meme kanseri



Pike meme kanseri insidans modeli

Doku hasari menarsta baslar ve ilk gebelige

kadar belli hizda gider: hiz 1
Ilk gebelik yavaslamanin oldugu nokta
Menapoza dek bu hizda gider: hiz 2

Menapozda ikinci yavaslama olur : hiz 3



Pike meme kanseri insidans modeli

 Dogumlar arasi sure kisa olursa doku hasar

hizi ve meme kanseri orani azalir.

* Endojen hormona maruziyet azalir.



Pike meme kanseri insidans modeli

 Gebelik dual etkili

— Risk artisi; proliferasyona bagli

— Doku hasar hizinda disme



Pike meme kanseri insidans modeli

* ilk gebelik gec olunca doku hasarinin yiiksek

oldugu donem uzun; daha ¢cok DNA hasari

* Gebeligin neden oldugu proliferasyon hasari,

daha ¢ok DNA hasari olan doku i¢in daha fazla

risk



Hormonal: ekzojen

Obesite

Alkol: >10 gram/giin ... %10 risk artisi
Yuksek yag icerikli beslenme

Oral kontraseptifler RR 1.3

Postmenapozal hormon replasman tedavisi



Obesite

Premenapozal kadinda risk azaltici (anovulatuvar siklus?)
Postmenapozal kadinda risk arttirici: ER+, PR+

Viicut kitle indeksinde 5kg/mz2 artis %8 lik kanser

risk artisi

Endojen seks hormonlari,

Instilin rezistansi/ hiperinsiilinemi
Adipokinler

Sitokinler



National Institutes of Health(NIH): Women’s Health

Initiative programi: postmenapozal kadinlar
Diet
Beslenme destegi

Hormon etkisi



NIH calisma sonucu

Hormon replasman tedavisi ile 4 yil sonunda

e Meme kanseri riski 4 kat artmakta

 Kardiovaskiiler risk azalmamakta



 Ostrojen
 Ostrojen+ progesteron
Meme kanseri riskini artirmaktadir

Kullanildigi suirece risk var

Cheblowski et al

Million Women Study



* Histerektomili olguda tek basina ostrojen

replasmani %25 risk azalmasi ile sonlanir

 Ostrojen + progestin icerenler ile replasman

invazif kanser riskini %26 artirir

Dossus L, Breast Cancer Research,2015



MORE c¢alismasi (2001)

Raloksifen- endojen ostradiol

STAR calismasi (2006)

Tamoksifen-Raloksifen



Diger

* Uyku problemleri: kisa—uzun uyku donemleri

* Gece ¢alisanlar



Koruyucu faktorler

Ilk doBum <20y
Emzirme >12 ay
Cocuk =23

Yasam modifikasyonu

Alkol kullanimi varsa folat destegi



Yasam bi¢imi

Duzenli egzersiz

Saghkli uygun viicut agirhgi

Gunluk meyve-sebze

Cig islenmemis urlinler

Kirmizi et tuketimi azalmali

Doymus ve trans yaglardan uzak durmali

Alkol : <1 icki / giin
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