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ABSTRACT

The care of patients with breast cancer has become increasingly complex with
advancements in diagnostic modalities, surgical approaches, and adjuvant
treatments. A multidisciplinary approach to breast cancer care is essential to
the successful integration of available therapies. This article addresses the key
components of multidisciplinary breast cancer care in Netherland Cancer Insti-
tute, with a special emphasis on new and emerging approaches in the fields of
diagnosis and treatment.
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eme kanseri tedavi yaklasimlarini ve klinik isleyislerini
M gozlemlemek amaciyla Netherland Cancer Institute/An-

toni van Leeuwenhoek Hospital (NKI/AVL)de kisa bir stre
bulunma firsati elde ettim. Cok sayida meslektasimizin yakindan bil-
digi Uzere Avrupa'da devam eden ¢ok sayida calismaya aktif katilim
go6steren bu merkezin klinik uygulamalarini yakindan izledim. Meme
kanserinde multidisipliner tedavi yaklagiminin 6nemine dikkat ce-
ken bu merkezin tani ve tedavi yaklagimlari ile gtincel calismalarinin
Ozetini bulacaginiz makalenin yararli olmasini dilerim.

Neoadjuvan tedavi yaklagimlari

Neoadjuvan tedavi indikasyonlari lokal ileri evre meme kanseri
(LIMK) ile sinirli degil. Tarama programlari nedeniyle LIMK hasta
oranlarinin oldukga disiik olmasi dikkat cekici (1-5). Neoadjuvan
tedavi calismalarinin meme kanseri tedavi geleceginde ve 6zgiin
calisma Uretiminde 6nemine inanmalarindan dolayr hemen her ak-
silla pozitif veya T2 hastada tedaviye neoadjuvan kemoterapi (KT)
ile baslaniyor (6-9).

Enstittide ¢esitli ilag¢ kombinasyonlarinin kullanildigi bircok neoad-

juvan calismasi devam ediyor. Neoadjuvan KT baslanma karari veri-
len her hastada hem tiimér yatagina hem de aksiler ultrasonografi
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OZET

Meme kanserinin tedavisi, tani, cerrahi yaklasim ve adjuvan tedavilerdeki ge-
lismeler nedeniyle giderek daha karmasik hale gelmektedir. Basarilili bir te-
davi multidisipliner yaklasim ile gerceklesebilmektedir. Calismamizda meme
kanserinin tani ve tedavisindeki gelismeler 1siginda Hollanda Kanser Enstitii-
sii'niin multidisipliner tedavi yaklagimlarina dikkat ¢ekilmektedir.

Anahtar sozciikler: Multidisipliner, tedavi, meme kanseri, Hollanda, Kanser Enstitiisii

(US) ile saptanan ve korteks kalinligi en fazla olan nod icerisine yari-
lanma 6mrii 60-90 giin olan I-125 ile isaretli seed yerlestiriliyor (10-
12). Klinikte tani amach ince igne aspirasyon biyopsisi (iIAB) tercih
edilse de neoadjuvan KT adayi hastalarda US altinda trucut biyopsi
ve |-125 seed yerlestiriimesi genellikle es zamanli olarak yapilyor.
Aksillada siipheli lenfadenopati varliginda iiAB yapiliyor, yine ak-
silla pozitif hastalarda saptanan korteksi en kalin ve patolojik ol-
dugu disiiniilen lenf noduna seed yerlestiriliyor. Aksillas iiAB ile
negatif olup neoadjuvan tedavi adayi olan hastalarda neoadjuvan
tedavi 6ncesinde sentinel lenf nodu biopsisi (SLNB) yapiliyor. SLNB
sonucu pozitif olan hastalarda, neoadjuvan tedavi sonrasinda
her durumda aksiller diseksiyon uygulaniyor. Neoadjuvan tedavi
oncesi SLNB ile aksillasi negatif hastalarda KT sonrasinda aksiller
girisim yapilmiyor (13). Neoadjuvan KT 6ncesinde iiAB ile aksiller
metastaz saptanan ve seed yerlestirilen hastalara ise KT sonunda
cerrahi sirasinda, 6nce aksiler kiiglik bir kesi ile seed in bulundugu
nod cikariliyor, arkasindan diseksiyon yapiliyor (10). Ozetle, aksillasi
neoadjuvan KT éncesinde 1iAB veya SLNB ile pozitif oldugu sap-
tanan her hastaya neoadjuvan KT sonunda aksiler diseksiyon (AD)
yapiliyor. Neoadjuvan KT sonrasinda SLNB, kemoterapi basinda
pozitron emisyon tomografi (PET) ile aksillasi negatif hastalarda
yapilabiliyor.
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Klinikte tel ile isaretleme kullaniimiyor. Neoadjuvan KT basinda yer-
lestirilen seed'in yari dmri uzun oldugundan, ameliyat glind yeni-
den isaretleme yapilmasina gerek kalmiyor. Benzer sekilde palpe
edilemeyen lezyonlarin eksizyonunda da ROLL eksizyon yapiliyor
(10-12). Neoadjuvan tedavi uygulanan tim hastalarda manyetik
rezonans inceleme (MRI) isteniyor. En basta tim hastalarin ma-
mografisi var, ancak radyolojik yanit degerlendirmesi ve takibi MR
ile yapilyor (7-9).

Sentinel nod yaklasimlari

Ust dis kadrana lokalize tiimérler ve cilt koruyucu mastektomi ya-
pilan hastalar dahil, SLNB aksillaya yapilan ayri bir kesi ile yapili-
yor, tek kesi veya mastektomi/lumpektemi kesisinden SLNB tercih
edilmiyor. Meme koruyucu cerrahi hastalarinda SLNB de frozen de-
gerlendirilmesi yapiimiyor. Ameliyat 6ncesi fizik muayene ve rad-
yolojik degerlendirmelerle aksillasi negatif olan hastalarda sentinel
nod metastazi saptansa bile bu hastalara disseksiyon yapilmiyor,
RT alanlari genisletiliyor. Mastektomi yapilacak hastalarda SLN fro-
zen degerlendirilmesi yapiliyor (touch imprint degil, frozen yapili-
yor). Mastektomi yapilacak hastanin RT alacagd kesinse yine frozen
yapilmiyor (13,14).

SLNB icin lenfosintigrafi ve gama prob kullaniliyor. Lenfosintigrafi-
de SLN’nin net gériintlilenemedigi hastalarda patent mavisi de kul-
lanilarak kombine yontemle SLN bulunuyor. Kullanilan mavi boya
miktar 1ml. lenfosintigrafide mamaria interna (MI) drenaji varsa ve
biyopsi sonucunun RT tedavi planini degistirebilecegi diistinilen
olgularda Ml biyopsisi yapiliyor. Drenaj olmayan hastalarda timor
lokalizasyonuna gére Mi biyopsisi yapiimiyor (15).

Duktal karsinoma in situ (DCIS)'de izole lenf nodu metastazinin ya-
yinlanan randomize kontrollii ¢alismalarin da gosterdigi gibi %1-3
oraninda oldugu (16,17), bu disiik orana karsin bircok merkezin
DCIS de SLN biyopsisini rutin olarak yaptigina dikkat cekiyorlar
(18). Trucut biyopsi ile tani konulan DCIS hastalarinda sentinel lenf
nodulu biyopsisi karari, olasi invaziv kanser ihtimaline uygun ola-
rak %20-38 oraninda bildiriliyor (19). invaziv timér saptanma ora-
ni, palpe edilebilir kitle, mamografi dansitesinin fazla olmasi, kot
diferansiye DCIS, geng yas ve yaygin mikrokalsifikasyon saptanan
hastalarda artiyor (19-21). Trucut biyopsi ile DCIS tanili hastalarda
MR incelemesinde ge¢ fazda tip | kontrast tutulumu saptanmasi
ile invazyon arasinda korelasyon oldugunu ve bu hastalarda SLN
biyopsisi yapilmasi gerektigi bildiriliyor (21,22). Ayrica geng DCIS
hastalarinda (<40yas) lokal niiks oranlarinin ileri yastaki hastalara
gore daha yiuksek oldugunu, lokal niiks riski yiiksek geng hastalar-
da tercih edilebilecek cerrahi yaklasimin sadece bu nedenle mas-
tektomi olabilecegini bildiriyorlar (23).

BRCA1 ve BRCA2 mutasyon taslyicilarinda proflaktik mastektomi
ile meme kanseri gelisme riski her kadin icin %0.2 oranina dustyor,
bu nedenle asemptomatik tasityici kadinlarin takibi 6nerilmiyor Bu
hastalarin ameliyat 6ncesinde MR ile degerlendirilmesi, sayet lez-
yon varsa o lezyona yonelik ileri tetkik yapilmasi, MR da patolojik
bulgu saptanmayan hastalarda SLN biyopsisi yapilmamasi 6neri-
liyor (24).

Nuks meme kanseri tanisiyla cerrahi girisim planlanan hastalarda
lenfosintigrafi ve SLN biyopsisi 6neriliyor. Daha 6énce AD yapilmis
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hastalarda lenfosintigrafi ile mamaria interna veya aksillaya alter-
natif drenaj saptanabiliyor. Aksiller diseksiyon yapilan hastalarda
daha yuksek olmakla birlikte sira disi drenaj, hastalarin %59'unda
gorulebiliyor. Niiks meme kanserinde SLN biyopsisi ile her 6 hasta-
nin 1'inde adjuvan tedavinin degistigini bildiriyorlar (25).

Rekonstriiksiyon yaklagimlar

Es zamanli rekonstriiksiyonda protez veya geleneksel ekspander
kullaniliyor, Becker ekspander tercih edilmiyor. Ekspander kulla-
nilan hastalarda sisirme islemine 10. Gin baslaniyor ve bir hafta
arayla sisiriliyor. Latissimus dorsi, transversus rektus abdominus
flep (TRAM), derin inferior epigastrik perforator flep (DIEP) ben-
zeri girisimler es zamanl rekonstriiksiyonda kesinlikle yapilmiyor,
yapilmasina sicak bakilmiyor. Ancak, her hastaya es zamanli re-
konstriiksiyon secenegi sunulmuyor. Ameliyat 6ncesinde her has-
ta konseyde tartisiliyor. Hastanin mastektomi sonrasinda RT alma
sansi %50 ve Uzerinde ise, ge¢ rekonstriiksiyon yapilmasini oneri-
yorlar. Adjuvan RT sansi %50'nin altinda olan hastalarda es zamanl
protezle rekonstriiksiyon yapiliyor. Protez olarak anatomik protez
tercih ediliyor (26). Ayrica neoadjuvan KT sonrasinda RT gérme-
yecek hastalarda da protezle es zamanli rekonstriiksiyon yapiliyor.
Neoadjuvan KT sonrasinda rekonstriiksiyon yapilan hastalarda
komplikasyon oranlarinin artmadigi ifade ediliyor (27). Nipple are-
ola koruyucu mastektomide retroareolar biyopsi sonucunun nega-
tif olmasi durumunda areola kompleksinin isinlanmasinin gerekli
olmadigi diistiniliyor.

Meme koruyucu cerrahi yapilan hastalarda meme glandini serbest-
lestirerek kaviteyi kapama egilimleri mevcut. Meme koruyucu cer-
rahi ile birlikte en sik glandiiler yer degistirme ile rekonstriiksiyon
yapiliyor. Ayrica rotasyon flepleri, dermoglandiiler flepler, lezyon
lokalizasyonuna gore inferior pedikiilli veya superior pedikilli
mastopeksi sik kullanilan yontemler. Es zamanl rekonstriiksiyon-
da ¢ok nadiren Latissimus dorsi (LD) kas/deri flebi kullaniliyor (28).
Bu girisimde ameliyata yan pozisyonda baslaniyor, cerrahi onkolog
mastektomiyi yaparken, plastik cerrah LD flebini hazirhyor. Latissi-
mus dorsi ile rekonstriiksiyon yapilan hastalarda sinir mutlaka izole
ediliyor ve rutin sakrifiye ediliyor. Latissimus dorsi de dondér alani
kapatilirken, en sik goriilen komplikasyon olan seromayi azaltmak
icin, flep tabana tespit ediliyor. Mastektomi sonrasi ge¢ rekonstriik-
siyon amaciyla LD planlanan hastalarda preop Doppler US yapilmi-
yor. Muayene sirasinda stiphelenildigi durumlarda hasta BT anjio
ile degerlendiriliyor.

Glincel yaklasimdan dikkat cekici érneklemeler

Preoperatif parsiyel RT 6n calismalari tamamlanmis, bu konuda faz
2 calisma sonuglari bekleniyor. Preoperatif RT ile peritiimoral alanin
daha net belirlenebilecegi RT planlamasinin daha dogru yapilabi-
lecegi belirtiliyor (29). Calismanin 6n sonuglarinin cesaretlendirici
oldugu soéylenebilir. Ayrica PET ve MR altinda RT planlamasi yapila-
biliyor. Evreleme amaclh yapilan PET incelemede goriilen lenf nodu
sayisina gore lenfatik bolge RT planlamasinin irdelendigi devam
eden calismalari mevcut. Ozellikle neoadjuvan kemoterapi plan-
lanan hastalarda, tedavi yanitinin degerlendirilmesinde ve tahmin
edilmesinde histopatolojik subtipler ile MR ve PET-BT'nin karsilasti-
rildigi cok sayida devam eden calisma dikkat ¢ekiyor (30-33).

Kuzey Avrupa llkelerinde beklenen yasam siiresinin uzun olma-
sl nedeniyle hasta yasinin meme koruyucu cerrahi sonrasinda RT
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kararinda dikkate alinmayabilecegdi yonlinde bir gériis hakim (34).
Lokal niiks oranlarinin yas ile azalmadiginin gosterildigi Erken Evre
Meme Kanseri Calisma Grubunun (EBCTCG) ¢alismasi referans ola-
rak gosteriliyor (35). Bu nedenle adjuvan RT kararinin hasta yasina
gore degil, genel saglik durumuna ve komorbid faktorlere gore ve-
rilmesinin uygun olacagi vurgulaniyor.

Aksiller diseksiyon standart level 1-2 olarak yapiliyor. Neoadjuvan
kemoterapi sonrasi tam yanitta aksiller RT yapilmiyor. Aksiller di-
seksiyon yapilan hastalarda, apeks yerlesimli lenf nodlari ayrica isa-
retleniyor, bu bolgedeki lenf nodlarinin patolojik degerlendirme
sonuglar aksiller RT kararini etkileyebiliyor (36).

Cilt koruyucu mastektomi veya mastektomi hastalarinda trucut bi-
yopsi yerinin mutlaka eksize edilmesi gerektigi belirtiliyor. Meme
koruyucu cerrahi yapilan hastalar ile adjuvan RT uygulanacak
mastektomi hastalarinda trucut yerinin eksizyonu uygulanmiyor.
Biyopsi yerinin eksizyonu ile olasi lokal niikslerin 6nlenebilecedi
bildiriliyor (37). Pektoral fasya rutin olarak eksize ediliyor, boylece
konseyde posterior sinir tartismasinin da 6niine gegiliyor. Pektoral
fasya eksizyonunun rekonstriiksiyon yapilacak hastalarda olumsuz
bir etkisi olmadigi belirtiliyor.

Meme koruyucu cerrahi yapilacak her hastaya ameliyatin basinda
g06gis duvarina spinal igne ile derin subkutan %0.5lik ropivacain
uygulaniyor. Mastektomi hastalarinda US altinda pektoralis minor
ve major kaslar arasindan pektoral blok uygulaniyor. Rekonstriik-
siyon yapilacak hastalarda ise subkutan veya pektoral blok uygu-
lamasinin yeterli olmayacadi, paravertebral blok uygulamasinin
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Meme koruyucu cerrahi yapilan hastalarda intraoperatif sinir de-
gerlendirmesi yapilmiyor, sinir pozitiflere reeksizyon yapiliyor, fo-
kal pozitif az bir hasta grubu konsey karari ile daha yiksek boost
dozu almak kaydi ile RT'ye birakilabiliyor. Enstitliniin meme koru-
yucu cerrahi sonrasinda sinir pozitifligine bagh reeksizyon oranlari
%3. Bu oranin dusuk olmasi, ameliyat dncesinde hasta degerlen-
dirmesinin dikkatli yapilmasina baglaniyor (39). Sinir pozitifliginin
onemli nedenlerinden biri olan DCIS (high grade) hakkinda MR ile
ek bilgi saglanabildigini bu nedenle MR indikasyonlari konusunda
rahat davrandiklarini belirtiyorlar (20-22). Ayrica 5 kisiden olusan
ve kendini meme rekonstriiksiyonuna adamis plastik cerrahi ekip-
lerinin olmasi, meme koruyucu cerrahi sonrasi onkoplastik cerrahi
tekniklerin uygulanabilme imkani, disuk reeksizyon oranlarininin
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