T.C.
ULUDAG UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
NUKLEER TIP ANABILiM DALI

MEME KANSERI VARLIGI/SUPHESI OLAN
OLGULARDA SINTIMAMMOGRAFININ HASTA
YONETIMINE ETKIiSINiIN ARASTIRILMASI

Dr. Nese GUNES

UZMANLIK TEZi

BURSA-2006



T.C.
ULUDAG UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
NUKLEER TIP ANABILIM DALI

MEME KANSERI VARLIGI/SUPHESI OLAN
OLGULARDA SINTIMAMMOGRAFININ HASTA
YONETIMINE ETKIiSININ ARASTIRILMASI

Dr. Nese GUNES

UZMANLIK TEZi

Danigsman: Dog. Dr. A. Tayyar AKPINAR

BURSA-2006



ICINDEKILER

L ILU] 2110 = 0 74 =y i

1T [ Y03 =0 7.4 =5 O iv
L] [ =1 1 7O 1

GEREG VE YONTEM......coooccurrmenemsscssscesessssssssssssssssssssssassssssssssssssasasasaes 20
BULGULAR......oeeierececcenensns s sssssssssssssssss e ssss s sssssssss s s sssssssssssssssssnes 23
TARTISMA VE SONUG......ccccieietrmrnssescsesesssssssssssssssessssssssssssssssssssssssssssans 34
KAYNAKLAR......ccoietetereassssssesessssssssssssssssssssessssssssasssssssssnssssssssasssssssssnsans 44
TESEKKUR......ciitiecicns s e ssssssssssn s e s sssas s sssssssssssssssasssssssssssssasassasaes 51
OZGECMIS.....coeeeereeccreerersrssasssssessesesssssassssssssssssssssssassssssssssssssssasasasssssas 52



OZET

Tc-99m Sestamibi sintimamografi (SM) memeyi goérintilemek igin
kullanilan noninvaziv, agrisiz, nispeten yeni bir niUkleer tip ydntemidir.
Calismada, sintimamografi sonuclari operasyon ve/veya biyopsi kararindan
6nce elde edilen MM, USG ve biyopsi gibi diger verilerle birlikte ele alinarak,

hasta ydnetimine etkisi irdelenmistir.

Bu prospektif calismaya, Ekim 2004 ile Haziran 2005 tarihleri arasinda
SM calismasi icin refere edilen ve yas ortalamasi 42.2 olan toplam 106 kadin
hasta dahil edildi. Ayrintili dykuleri, meme ile ilgili sikayetleri ve daha 6nceki
g6ranttlemelerin sonuclari kaydedildi. Tium hastalara 740-925 MBq Tc-99m-
MIBI, arastinlan memenin karsi tarafindaki koldan yada tercihen (mimkuinse)
ayak venlerinden intraven6z olarak enjekte edildi. Sintimamografi yiuksek
rezolisyonlu kolimatéri olan tek bash ve/veya cift baslh gama kamera
kullanilarak ¢ekildi. Enjeksiyon uygulamasindan 10 dakika sonra yUzistl
yatar pozisyonda sag ve sol posterolateral oblik ile sirtistl yatar pozisyonda
anterior planar meme géruntileri alindi. Memelerdeki tutulumlar “tutulum yok
(normal)” ve “fokal” ya da “diffiz” olmak Uzere, “dlgUk”, “orta” ve “ylksek”
dereceli tutulumlar olarak derecelendirilerek yorumlandi. Tim hastalarda
SM’nin yénetime etkisi, SM bulgularindan énceki ve sonraki "yénetim karari”
cerrahla tartigilarak degerlendirildi.

106 olgu icinden meme kanseri olarak saptanan 11 tanesinin 9’unda
belirgin artmis fokal aktivite tutulusu ve 1 hastada hafif artmis fokal aktivite
tutulusu saptanirken 1 hastanin sintigrafisinde patolojik tutulum saptanmadi.
Histopatoloji ve/veya diger tani ydntemleri ve takipler sonucunda nihai tanisi
benign olan 95 hastanin 60’inda SM negatif kalirken 11 hastada hafif fokal
aktivite artigi ve diger 11 hastada orta/belirgin derecede fokal aktivite artigi
saptandi. 13 hastada ise memelerde heterojen artmis aktivite tutulusu
gb6zlendi. Kitle sikayeti/bulgusu ile degerlendirilen 50 olguda fizik muayenede
51 palpabl kitle tespit edildi ve 23 olguda normal sintigrafik tutulum, 6 olguda
heterojen tutulum, 7 olguda hafif dereceli fokal tutulum ve 15 olguda
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orta/belirgin dereceli fokal tutulum paterni tespit edildi. Palpabl kitle
saptanmayan 56 olgunun sintigrafik bulgulari analiz edildiginde, 38 olguda
normal sintigrafik tutulum, 6 olguda heterojen, 6 olguda hafif ve kalan 6
olguda da orta/belirgin fokal tutulum paterni izlendi. Primer meme kanserinin
tespitinde SM’nin toplam duyarliigi %81, 6zgulligu %87, pozitif édngdri
degeri %41, negatif 6ngéri degeri %97 ve dogrulugu %86 olarak hesaplandi.

SM’nin klinik veriler ve goéruntileme protokollerine eklenmesi ile 9
olguda benign lezyonlarda gereksiz biyopsi sayisini azaltma ydnlinde, 2
olguda eksizyonel biyopsi kararlastirimasi yéninde, 2 olguda genigletiimis
rezeksiyon kararinin pekistiriimesi yéninde, 4 olguda genis cerrahi eksizyon
kararlastiriimasi yéninde, 1 olguda TxN1 timér vakalarini incelemede ve 2
olguda daha siki klinik takip kararlastirimasi yéninde etki etti. Béylece 106
hastalik serimizde toplam 20 (%18.8) hastada SM sonuglari hasta yénetimine

az ya da ¢ok direkt olarak etki ettigi gérald.

Literatlr 1s1ginda bulgularimiz géstermistir ki, SM meme kanseri icin
bir tarama testi degildir, ancak fizik inceleme ve MM, USG gibi geleneksel
goérunttlemeler yapildiktan sonra, bazi olgularda hasta yénetimine Kkatki

saglayabilir.

Anahtar  kelimeler:  sestamibi,  sintimamografi, radyonuklid

goruntileme, meme neoplazmlari.
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SUMMARY

Tc-99m Sestamibi scintimammography (SM) is a non-invasive,
painless and relatively new nuclear medicine method for breast imaging. In
this study, we examined the results of SM results, as well as other data
obtained like mammography, ultrasound and biopsy, with regard to its effect

on patient management.

A total of 106 women (mean age 42.2) reffered for
scintimammographic evaluation between October 2004 and June 2005 were
included in this prospective study. Data related to their breast problem like
complaints, history, results of previous diagnostic procedures were recorded
at the time of SM examination. 740-925 MBq of 99mTc-sestamibi was IV
injected in the arm contralateral to the breast with the abnormality or
preferentially, if suitable, in a pedal vein. Scintimammography was performed
using a single-head and/or a dual-head gamma camera equipped with a
high-resolution collimator. Planar left- and right- posterolateral oblique
images in prone position and an anterior supine acquisition image were
obtained 10 min after the injection. Breast uptakes were graded as “no
abnormal uptake (normal)”, and “mild”, “moderate” or “prominent” focal or
diffuse uptake. The effects of SM on patient management were defined by
obtaining the “management decision” from the surgeon before and after SM
findings.

Eleven of 106 patients were finally diagnosed as having breast cancer.
Prominent fokal uptake in 9, and mild focal uptake in 1 of the 11 patients
were found on SM. No abnormal finding was observed in the remaining one
patient. 95 patients were diagnosed benign with histopathology and/or other
diagnosis methods. Sixty of these patients were diagnosed negative with
scintimammography, mild focal increased tracer uptake was observed in 11
patients, while moderate/prominent focal increased tracer uptake was
observed in other 11 patients. In addition, heterogenous increased tracer
uptake was observed at mammary of 13 patients. Fifty-one palpable masses
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were found in physical examination of 50 subjects with mass symptom;
normal tracer uptake at 23 subjects, heterogenic increased tracer uptake at
six subjects, mild focal increased tracer uptake at seven subjects and
moderate/prominent focal increased tracer uptake at 15 subjects were also
detected by scintigraphy. In analyses of scintigraphic findings of 56 subjects
without detecting of palpable mass; normal tracer uptake at 38 subjects,
heterogenic increased tracer uptake at six subjects, mild focal increased
tracer uptake at six subjects and moderate/prominent focal increased tracer
uptake at six subjects were detected.

The sensitivity, specificity, positive predictive value, negative predictive value
and accuracy of SM were 81%, 87%, 41%, 97% and 86% respectively for

primary breast cancer.

The addition of SM to clinical data and imaging protocols had effects such as;
decreasing of number of unnecessary biopsies performed in benign lesions
of 9 subjects, decision of excisional biopsy in two subjects, confirmation of
decision of extended resection in two subjects, decision of wide surgical
excision in four subjects, examination of TxN1 tumour in one subject and
decision of closer clinical follow-up in two subjects. Thus, results of SM had
an effect on patient management in 20 (18.8%) patients in our series of 106

patients.

Our result indicated with accordance with literature that SM is not a screening
test for breast cancer but it can help to patient management at some subjects
after conventional methods, such as physical examination, mammography

and ultrasonography, are performed.

Key words: sestamibi, scintimammography, radionuclide imaging,

breast neoplasms.



GiRIS

Meme kanseri tum kanserler icinde kadinlarda en sik gorilen kanser
tipidir ve kadin saghgi Gzerinde ¢ok buyudk bir etkisi vardir (1,2). ABD’de yillik
olarak yaklagik 180000 kadin, meme kanseri tanisi almaktadir ve meme
kanseri tOm kanser olgularinin yaklasik %30’nu olusturmaktadir. TUm
kadinlarda, kansere bagli élimlerde akciger kanserinden sonra, ikinci en
6nemli sebeptir ve 40-55 yas arasi kadinlarda da en énemli 6lim sebebidir
(1,2). GUnimuUz istatistikleri, her 9 kadindan bir tanesinin yasam suresi

boyunca invaziv meme kanseri gelistirecegini géstermektedir (3).

20. ylOzyihn baglarinda baslayan meme kanserinde evreleme
calismalar, gunimuizde vyaygin olarak kullanilan TNM siniflamasi ile
sonlanmistir. Evreleme yalnizca bireylerin prognozu agisindan degil, uygun
tedavi sec¢imi ve farkli tedavi programlarinin sonuglarinin karsilastiriimasi
acisindan da gereklidir (4,5). Amerikan Birlesik Kanser Konseyinin (American
Joint Comission on Cancer, AJCC) kabul ettigi ginimiz TNM evreleme
sistemi, primer tUmoér ¢ap! ve karakteristikleri (T), bdlgesel lenf nodlarinin
durumu (N) ve uzak metastazlarin (M) varligini esas almaktadir (4,6).
Evreleme, hastaligin tanisinin konmasi ile dnce preoperatif klinik (cTNM) ve
sonra postoperatif patolojik parametrelerle (pTNM) yapilir (4,5). Her ne kadar
klinik evreleme meme kanserli olgularin ilk degerlendirmesi icin standart olsa
bile tedavi secimi ve prognozun belirlenmesi agisindan patolojik evreleme
gereklidir (1,4,5).

Meme kanserinden kaynaklanan 6limleri azaltmak igin en énemli
strateji erken tani ve tedavidir. Lezyonlarin erken dénemlerde tespit edilmesi,
lenfatik ya da uzak metastaz yapmadan 6nce yakalanmasi yasam stresinde
oldukga blytk degisiklikler meydana getirmektedir. Hastalarin yagsam sureleri
en fazla TNM evreleme sistemi ile uyum gdstermektedir. Bu sisteme gére
beklenen 5 yillik yasam siresi sirasiyla evre 1’de %83, evre 2’de %74, evre
3'de %57 ve evre 4'de %27 olarak bulunmustur (7). Meme kanserinin erken

yakalanmasi igin en mikemmel yéntem konvansiyonel mamografi (MM) ve



tam bir fizik muayene (FM) kombinasyonudur. Ancak, ¢ok degerli bir tani ve
tarama yontemi olmasina karsin, MM’nin pek ¢ok énemli kisitlamalari s6z
konusudur. Meme kanserinde mortalite ve morbiditeyi azaltmak igin tanisal
tekniklerin gelistiriimesine ihtiyagc vardir. Bu teknikler kanseri erken
yakalayabilme yeterliliginde olmali ve su anda mevcut olan tanisal
protokollerin duyarlihk ve 6zgullik degerlerini arttirici nitelikte olmalidir.
Meme kanseri i¢in tarama programina alinan kadinlarin sayisi artiyor ve
artmaya devam edecektir. Tarama sayilar arttikca anormal MM veya FM
bulgularn da sayica artacak ve bu durum daha cok sayida diger tanisal
islemleri gerektirecektir. Ek olarak, kanserli kadinlardan yasayanlar fazla
oldugu igin, tedavi sonrasi takip gerektiren kadin sayisi da artacaktir. ileri
arastirmalar ve cerrahi girisimler igcin bekleme siresinin uzamasi ile kotl
prognoz icin risk artmakta ve bu kadinlarda negatif bir emosyonel etki
meydana gelmektedir. GiUnimuzde bu noktada acil bir ihtiya¢ halinde, bizi
dogdru ve etkili verilere ulastirabilen ek testlere ve tamamlayici uygulamalara

ihtiyacimiz vardir.

Memeyi kanser acisindan degerlendiren baslica teknikler, hastanin
kendi kendine muayenesi, klinisyen tarafindan yapilan fizik muayene, MM,
Ultrasonografi (USG), ince igne aspirasyon biyopsisi (1iAB), kor biyopsi,
cerrahi eksizyonel biyopsi, manyetik rezonans goérintileme (MRG) ve
pozitron emisyon tomografi (PET) olup sintimammografi (SM) ise meme
kanseri arastirlmasinda nispeten yeni ve noninvaziv bir nikleer tanisal

modalitedir.

FM, MM ve ince igne aspirasyon biyopsinin kombinasyonu “Ug¢lU test”
(triple diagnostic prosedure [TD] ) olarak bilinmekte ve 20 yildan fazla bir
streden beri meme timérlerinin tanisi igin kullaniimaktadir (8). Steinberg ve
ark. (9), palpabl meme Kkitleleri icin TD’in tanisal dogrulugunu %90’nin
Uzerinde bulmuslardir. Wilczek ve ark. da, 65 palpabl ve 54 nonpalpabl
meme lezyonu igeren calismalarinda, TD'’in duyarlilik ve ézgulligani palpabl
lezyonlar icin sirasiyla %95.6 ve %47.3, nonpalpabl lezyonlar icin de sirasiyla
%89.1 ve %35.2 olarak rapor etmiglerdir (10). TD’in bu yUksek duyarlihdina



ragmen bazi vakalar hala belirsiz kalabilmektedir. Sonuca ulasilamayan
belirsiz TD’li hastalarda inceleme diger yéntemlerle tamamlanmalidir.
Wilczek’in calismasinda SM ile beraber kullanildiginda, TD’nin duyarlihgi
hem palpabl hem de nonpalpabl lezyonlarda daha da ytkselmistir (sirasiyla
%95.6'dan %100’e ve %89.1°den %97.2’ye).

Mammografi:

Asemptomatik kadinlar taramada kullanilan ve erken evrede meme
kanserini saptayabilen tek yéntemdir. MM ile, FM’'de ele gelmeyen meme
kanserleri  saptanabilir (11,12). MM teknolojisindeki  gelismelerle,
saptanabilen lezyonlarin sayisi da artmistir. MM’nin yaygin kullanimi 50 yas
Ustd kadinlarda meme kanserinden 6lim hizinda %30’lara kadar ¢ikan bir
azalma ile sonuglanmistir (13). Duyarliligi, ézellikle yagh meme dokusuna
sahip yash kadinlarda daha ylksek olmakla beraber %80-%90 arasindadir.
Bununla beraber, 6zgulliginin ve nonpalpabl kanserlerde sadece %10-%35
kadar olan pozitif 6ngdri degerinin distk olmasi MMnin baslica
dezavantajidir (14-16). Bazi calismalar %25-%45 arasinda degisen yanlis
negatiflik hizi bildirmiglerdir (17). Mammografinin duyarlihdi yiksek,
6zgulliglu buna gére disuk olmasi cerrahi meme biyopsilerinin artmasina yol
acmistir (18). MM malignensiyi ekarte ettirmez, FM ile ele gelen kitlelerin
yarisina yakini MM ile saptanamayabilir. MM’nin tani degeri yagli memelerde

¢ok yuksektir ancak dens memelerde yéntemin duyarlihgi hizla duser (11).

BI-RADS (Breast Imaging Reporting and Data System, American
College of Radiology), mammografik olarak saptanan bir lezyonun slUphe
derecesini tanimlamak igin olusturulmus bir grup kategoriyi tanimlar. Bl-
RADS raporlama sistemine gére:

Kategori 0: Ek gbrintlleme gerekmektedir.
Kategori 1: Malignite agisindan negatif.
Kategori 2: Benign.

Kategori 3: Olasilikla benign.

Kategori 4: Stpheli anormallik.



Kategori 5: YUksek olasilikla malign (19).
Kategori 1 ve 2 igin rutin (yilhk) takip, Kategori 3 icin kisa aralikh takip

Onerilirken Kategori 4 ve 5 lezyonlar i¢in biyopsi 6nerilir (20).

Ultrasonografi:

USG'nin memedeki iki temel endikasyonu Kklinik ve/veya
mammografik olarak saptanan kitleyi degderlendirmek ve biyopsi igslemine
klavuzluk etmektir. MM ile ¢ok iyi incelenemeyen dens memelerde de
yardimci bir yéntem olarak kullanilir (11). USG’nin memedeki temel islevi
saptanan lezyonlarin solid/kistik ayrimini yapmaktir ancak geriye oldukca
fazla sayida belirsiz solid nodil kalmaktadir (21). Kistler USG klavuzlugunda
aspire edilebilirler. Meme kanserlerinde USG’nin tek basina guvenirliligi
yoktur, klinik olarak saptanamayan bir kanseri saptamada basarisizdir.
MM’ye yardimci bir yéntemdir (11). Meme kanserli hastalarda 1980-1990
yilllari arasinda cgesitli calismalarda 3.5-7.5 MHz.’lik transduserlerle boyut,
sekil ve internal ekojenitesine gbre benign-malign ayirimi yapilmaya
calisiimis ve duyarlilik %56-73, 6zgullik %70-98 arasinda bulunmustur (22).
Bununla birlikte, meme lezyonlarinda USG genis bir uygulama alanina
sahiptir. Bunun baslica sebepleri arasinda USG’nin biyopsi klavuzlugunda da
kullanilabilmesi ve solid benign ve malign kitlelerin  sonografik
karakteristiklerinin daha kesin tanimlanmig olmasi yer alir. Bundan da 6te,
sonografi yaygin ulasilabilirligi olan, kolay uygulanabilen, disidk maliyetli bir
tekniktir (10).

Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG):

Meme kanserinin incelenmesinde gereksiz biyopsilerin sayisini
azaltmak icin, MM ve USGye tamamlayici olarak c¢esitli gorintileme
yéntemleri arastirlmistir. Bunlarin arasinda noninvaziv bir yéntem olan
MRG’nin duyarlihdr %88 ile %100 arasinda rapor edilmistir, 6zgulliga ise
muhtemelen kullanilan protokollerin  farkliligina bagli olarak c¢esitlilik
gostermektedir (23-24). Cesitli calismalarda MRG'nin 6zgulligi %53 ile %82



arasinda degismekte olup ortalama %66 olarak verilmektedir (25-29). SM ve
MRG’yi karsilastiran calismalar, her iki yéntemin duyarliiginin benzer
oldugunu fakat SM’nin 6zgilliginin daha yiksek oldugunu gdstermektedir
(26,27). MRG incelemesi, gadopentetate-dimeglumine (Gd-DTPA)
kullanilarak kontrastli olarak yapilabilir. Kontrastsiz c¢alismalarla meme
kanserinin ayirici tanisi yapilamaz. Belirgin kontrast tutma meme kanserinin

karakteristigidir. Kalsifikasyonlarin gérilememesi ydntemin dezavantajidir

(11).
ince igne Aspirasyon Biyopsi (ilAB):

Disuk maliyet ile hizh tani imkani saglayabilmektedir. Hastanin
semptomatik rahatlamasi amaciyla basit kistlerde kullanilabilir. Olasihiga
dayanan bir raporlama sistemine sahiptir, bu nedenle bilimsel bir dogruluktan
sz edilemez (30). Cok sayida iiAB serisinde de yetersiz materyal ve yiksek
yanlis negatiflik oranlar bildiriimektedir (yetersiz 6rnekleme oranlari %0.1 ile
%45 arasinda degismektedir (31).

Kor Biyopsi:

PerkOtan gérintlleme egliginde kor biyopsi, acik cerrahi biyopsiye
alternatif olan yaygin kabul gérmus bir tekniktir. Daha fazla miktarda dokunun
elde edildigi kor biyopsiler histolojik taniya olanak saglarlar ve uygun
alanlardan 6rnekleme yapildiginda in situ ve invaziv karsinomu bile
ayirabilme potansiyelindedirler. Duyarlihigi ve 6zgulligu igne lokalizasyonu ve
eksizyonunkinden farkli degildir. Yontem bir 6grenme sireci gerektirir ve
olasilikla benign lezyonlarda fazla sayida biyopsi yapilmasina neden
olmaktatir (32). Ayrica kor biyopsiler i¢in yetersiz érnekleme oranlari %3 ile
%7 arasinda bildiriimektedir (33).

Eksizyonel Biyopsi:



Eksizyonel biyopsi, ¢evresindeki normal parankimal dokularla birlikte
veya onlar olmaksizin, lezyonun timuandn gikartiimasidir. Ginimuzde bu
ybntem, daha az invaziv olan gorintileme esliginde kor biyopsi tekniklerinin
kesfiyle, az siklikla uygulanir olmustur. Cerrahi prosediriin masraflarinin
yanisira eksizyonel biyopsiler hasta icin morbidite ve risk sebebidirler. Ayrica
cerrahi biyopsi sonrasi olusan degisiklikler MM’'nin duyarlilik ve 6zgulliguna

azaltir.

Nikleer Tip Yontemleri:

Meme kanseri gérinttlemesi ile ilgili nikleer tip ¢calismalari aktif olarak
1946 yilinda baglamistir. ilk calismalar fosfor-32 ile yapiimis, devaminda da
pek cok radyofarmasétik ve gorintileme ydntemi incelenmistir (Galyum-67
sitrat, Teknesyum-99m perteknetat, fosfonatlara bagli Teknesyum-99m,
Teknesyum-99m-DTPA gibi). Ginimuizde en ¢ok kullanilanlar, isimlerini kalp
perfizyon goérintilemesinden alan perfizyon ajanlan (Talyum-201,
Teknesyum-99m-tetrofosmin, Teknesyum-99m-sestamibi) ve bir PET
radyofarmasétigi olan F18-FDG'dir (34). Radyofarmasétigin zayif fiziksel
karakteristiklerine bagll olarak Talyum-201 gérintileme hala bazi
sinirlamalar go6stermektedir. Nispeten uzun yart émr0 (73 saat) ve
fotonlarinin fiziki karakteristigi enjekte edilen dozu 3-5 mCi arasinda
sinirlamakta, neticede de disik sayim istatistigi rélatif zayif rezollsyonla
sonuglanmaktadir. Ayrica Talyum-201’in kalp, karaciger ve kaslardaki normal
tutulumu da bu ajanin meme kanseri lokalizasyonundaki kullanimini

sinirlamaktadir (35).

1987 yilinda Muller ve ark. akciger timorlerini goérintilemek igin
kardiyak bir ajan olan Teknesyum-99m-sestamibi (Tc-99m-MIBI)’yi kullandilar
(36). Tedavi edilmemis malign karsinomu olan 10 olguda artmis MIBI fokal
tutulum alani gbézlendi ve meme kanserinde spesifik olarak MIBI kullanimi
arastirilmaya baslandi. Daha dncesinde on yildan fazla bir zamandir MIBI
kalp sintigrafisi icin kullaniimistir. Galyum ve Talyum gibi geleneksel timor



ajanlarina gére Teknesyum’lu ajanlarin énemli 6lgide dozimetrik fiziksel
avantajlari s6z konusudur: Hastalar erkenden géruntilenebilir, kit formunda
bulundurulabilirler ve Single Photon Emission Computed Tomography
(SPECT) i¢in oldukga uygundurlar.

Sintimammografi i¢in ideal radyofarmasoétik ylksek timéral tutulum
g6stermeli ve bu tutulum kansere spesifik olmaldir. Buna karsin normal
memede minimal tutulum gdéstermelidir (37). Meme kanseri i¢cin en ¢ok
kullanilmig ve arastiriimis ajan MIBI olup ginimuizde Kklinik pratikte SM
calismalarinda uygulanan tek radyofarmasétiktir. USA Food and Drug
Administration tarafindan radyonudklid meme goérintilemesi icin tavsiye edilen
ilk radyofarmasoétiktir (Temmuz 1997) (38).

Sintimammografinin Temel ilkeleri:

MIBI-SM memeyi goérintilemek icin kullanilan noninvaziv, agrisiz,
nispeten yeni bir nikleer tip yontemidir. GUndmizde SM memeyi
gorunttlemek icin pek cok merkezde kullaniimaktadir. Asagida genis sekilde
tartisilacagi gibi, 6zellikle belirsiz MM’si olan, dens memesi olan ya da
Onceden cerrahi tedavi almis olan hastalari degerlendirmek icin MM’ye
yardimci bir teknik olarak popilarite kazanmistir. [iAB yada kor biyopsiye
gbre noninvaziv ve daha az psikolojik rahatsizlik olusturan bir testtir (39).

Prosedir radyofarmasétigin (Tc-99m-MIBI) i.v. olarak enjeksiyonunu
ve hemen sonrasinda memenin goérintilenmesini icermektedir. Tum
dokularda kisa bir zaman zarfinda fizyolojik dagilim gdsteren radyofarmasétik
gama iginlari yaymaktadir. Bu isinlari toplayan gama kamera memelerin her
iki dis yan ve 6n kisimlarina yerlestirilir ve meme gérantilerini elde etmek igin
kullanihr (40).

Teknigin biyolojik prensibi, malign hlcrelerde normal hlicrelere gére
spesifik radyofarmasétigin daha yuksek bir hizla absorbe edildigi gergegine

dayanmaktadir (41). Malign hicreler saglikh hlcrelere gére metabolik olarak



daha aktiftirler ve radyofarmasétigi daha ylksek konsantrasyonlarda tutarlar.
Kanser hlcrelerinde MIBI tutulumu normal hiicrelere gére 9 kat daha fazladir
(42). Chiu ve ark. sestamibinin kigUk lipofilik bir katyon oldugunu ve fare
kaltr  fibroblastlarinda  sitoplazma ile  mitokondrilerde  biriktigini
gbstermiglerdir (43). Sestamibi hem sitoplazma hem de mitokondri zarlarinin
negatif elektriksel potansielleri tarafindan c¢ekilmekte ve tracer aktivitenin
%90 kadari mitokondrilerde depolanmaktadir (44,45). Bu tutulum ener;ji
bagimhdir. Cinkii bu transmembran potansiellerini, enerji tlketen
biyokimyasal mekanizmalar kontrol etmektedir. Normal ¢evre dokusuna
nazaran kanser hlcreleri metabolik olarak daha aktif olduklarindan onlarda
daha fazla sayida mitokondri bulunmaktadir ve bu da MIBI'nin malign
hicrelerde yUksek oranda tutulumunun baslica sebebidir. Artmis
absorbsiyonda diger dnemli bir faktér de kanser hicrelerinin zarlarinin artmis
permeabilitesidir. Sestamibi lipofilik bir ajan olarak hicre membranlarini
kolayca gecebilmektedir. Ayrica bdlgesel kan akimi artisi ve artmis
anjiogenez gibi faktérler de kanser dokusunda MIBPInin tutulum ve
retansiyonunu etkilemektedir (42-44). Delmon-Moingeon ve ark. kanser
hicrelerinde artmis MIBI tutulumunu gdOsteren ilk arastirmacilardir (46).
Crane ve ark. da kendiliginden meme timorQ gelistiren transgenik bir fare
olan c-neu onco Maus’ta MIBI'nin intratimoral birikim patternlerini ¢alistilar
(47). Bu calismaya g0ra, retansiyon, tUmo&r morfolojisi ve viabilitesine
bagimliydi. Enjekte edilen dozun gram basina disen ortalama tumor
retansiyonu %0.38 * %0.2 ve enjekte edilen dozun gram basina pik timéral
tutulumu %0.94 £ %0.85 idi. TUmdr retansiyonu enjeksiyondan sonraki 30. ve
60. dakikalarda ayni kalmaktaydi. Meme kanserinde MIBI'nin tutulumuna etki
eden baska faktbérler de s6z konusudur. Papantoniou ve ark. timérin
histolojik tipi ve grade’i ile MIBI'nin hlcresel tutulumu ve atilimi arasindaki
iligkiyi incelemek icin bir calisma yaptilar ve MIBI tutulum oranlarinin duktal
karsinomada, lobiler karsinomaya go6re ciddi dlizeylerde daha yiksek
oldugunu, hatta grade 2 karsinomalarda grade 3’lere gbre daha disik
retansiyon indeksi degerleri oldugunu gdsterdiler (48).

MIBI’nin Hiicreden Atilim Mekanizmasi:



TUmor hdcresinden MIBI’nin atilimini dizenleyen pek cok faktor
oldugu 6ne strtlmektedir. MIBI'nin mitokondri ve sitoplazmadan aktif olarak
naklinde dinamik komponentler s6z konusudur. En son aciklanan
mekanizmalardan biri multi-drug rezistan gen-1 (MDR-1) olarak bilinen bir
genle baglantih gibi gérinmektedir. Piwnica-Worms ve ark. P-glikoproteini
icin MIBI'nin substrat oldugunu acikladilar (49). P-glikoprotein (Pgp) 170
kDa’luk bir plazma membran proteinidir ve MDR genince kodlanmaktadir. Bu
protein aslinda pek cok lipofilik ve katyonik ilaci, fizyolojik pH sartlarinda,
enerji bagimh bir digari atma pompasidir (Pgp pompasi) ve MIBI'nin hlcre
digina atiliminda baslica sorumludur. Atthmin  hizi MDR-1 geninin
ekspresyon hizina ve hicredeki P-glikoprotein igerigine bagl olarak
degismektedir. Bu g6zlem klinik enteres altindadir. Cinktd MIBI-SM, MDR-1
geninin ekspresyon dlzeyinin invivo gésteriimesine izin verebilir ki bu degisik
timorlerdeki, kemoterapétik ilaclara karsi kazanilmis rezistans (multidrug
resistance) gelisiminin incelenmesi icin édnemli bir faktér teskil edebilir. Bu
kemoterapi (KT) cevabini éngérmede ve hastalara uygun muidaheleyi
segmede yardimcidir (50). insanlarda yapilan calismalar ylksek Pgp
dizeyleri olan timérleri géstermistir. MIBI'nin disariya atihmi, kontrol
grubuna goére veya Pgp icermeyen gruba goére cok ciddi dizeyde hizhdir.
Multidrug rezistansinin indiksiyonu hizli bir slrectir ve artmis rezistans
intraselltler MIBI’'nin azalmasi ile birliktedir (51). MDR fenotipinde eksprese
edildigi gdsterilen diger bir protein de MRP1 (multidrug resistance related
protein)’'dir. MRP1 de kemoterapdtiklere direng gelistirmis olan hicrelerin
zarlarinda bulunmustur. Son yayinlarda sestamibinin MRP1 icin de bir

sUbstrat oldugu gdésterildi (52).
Sestamibinin Viicuttan Atilimi:
Tc-99m-MIBI vicuttan hepatobilier sistem ve bdbrekler yoluyla

atilmaktadir. Enjeksiyon ve goérintilemelerden sonra yemek yenilmesi safra

kesesinden radyotracerin bosalmasini hizlandirmaktadir (40).



MIBI-SM’nin Teknigi:

Sintimammografik meme goérintilemesi herhangi bir hasta hazirlig
gerektirmemektedir. Yeni bir ekipman ya da genis bir zaman gerektirmeksizin
calisilabilen basit ve hizli bir prosedirddr. Sonuglar klinisyenin hemen
degerlendirmesi icin uygundur. Agrisizdir ve pek ¢ok hasta tarafindan iyi
tolere edilir. MM’nin aksine memenin sikistiriimasina ihtiyag yoktur ki bu pek
cok kadin tarafindan rahatsiz edici olarak kabul edilir (40). Cekimden dnce
hasta takilar dahil, tim giysilerini ¢ikartmali ve 6nl acik olan bir hastane
gdmlegi giymelidir. iIAB’den sonra nonspesifik MIBI tutulumu olabilecegi icin,
gbérinttileme tercihan bu iglemden 6nce veya mumkin degdilse 7-10 gln
sonra yapimalidir. Ayni sekilde meme biyopsisinden 4-6 hafta sonra ve
meme cerrahisi veya radyoterapi (RT)'den 2-3 ay sonra calisiimalidir. Bu
sureleri dogrulayan seri ¢calismalar olmamasina ragmen klinik deneyimler bu
surelerin yeterli uzunlukta oldugunu géstermistir (53). Standart doz pek ¢ok
yayinda tanimlanmis olan 20-25 mCi (720-920 MBq)’dir (54). Bu doz viicut
agirhgina gére ayarlanabilir. Taillefer ve ark. glnimuizdeki miyokard
perflzyon calismalarinda oldugu gibi 30 mCi'ye kadar doz kullanmiglardir.
Safra  kesesi icin  dozimetre 0.039mGy/MBq ve effektif doz
0.0085Msv/MBq’dir (55). Enjeksiyon anteklbital venden intraven6z bolus
olarak yapilmali. Ekstravazasyonu énlemek i¢cin mimkinse bir kateter veya
kelebek igne kullaniimalidir. Enjeksiyon, ipsilateral aksiller lenf nodlarinin
yanlig pozitif tutulumundan kaginmak icin, bilinen veya siphelenilen meme
lezyonunun karsi tarafindaki kolundan yapilmalidir. Eger lezyon bilateral ise
veya daha 6nce hasta mastektomi gecirdiyse, enjeksiyon dorsal pedal
venden yapilabilir. Aktivitenin verilisinden sonra, lokal rezidiel aktiviteden
kaginabilmek icin, ven 10 ml serum fizyolojik ile yikanmalidir.

MIBI ile en iyi sonuclar sirtlistl pozisyona gbére ylzUstl pozisyonda
elde edilmistir. YUzUstl pozisyonun kullanimini ilk olarak Khalkhali ve ark.
6nermiglerdir (56). YlzUsti meme goérintllemesi, yan tarafinda yarim ay
seklinde bosluklar olan 6zel bir masa ile ya da képik bir minderin masa
Uzerine yerlestiriimesiyle elde edilebilir. YUzUstl pozisyonun sirtlstiye gére
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pek cok dstlnlUkleri vardir. Lateral ylzlUstl gérintl daima yuksek MIBI
tutulumu gdésteren kalp ve 6zellikle karaciger gibi abdominal organlar ile derin
meme dokularini ayirmada olduk¢a basarlidir. Cink(d bu iki organ,
tzerlerindeki meme dokularinin aktivitesini maskeleyebilir. Yine yUzUustu
durugs derin meme dokularinin gdgus duvarina komsu kisimlarini
degerlendirmeye de izin vermektedir. BOylece meme icin dogal bir kontir
olusmakta ve daha fazla meme dokusu goérintllenebilmektedir ki bu da
meme lezyonunun daha buylk kesinllikte lokalize edilmesine yardimcidir.
Dedektdrle meme arasindaki mesafe de azalmaktadir. Ancak lezyon 6zellikle
ic kadrandaysa veya aksiller ya da internal mammarian lenf nodlari
tutulmussa sirtistt gérintileme daha faydal olacaktir. Boylellikle sirtlistl ve
yUzistl imajlarin kombinasyonu tercih edilir. Gerekli ise oblik anterior veya
oblik posterior acgilardan ek imajlar alinabilir. Planar imajlar genellikle 128 X
128 matriks ile 10’ar dakika boyunca cekilir. Cogu yazara gbre, uygun
kontrast dizeltmesi yapmak sartiyla, gértntileri direkt bilgisayar ekranindan
(tercihan lineer gri skalada) degerlendirmek optimal tanisal dogruluk igin
vazgegilmezdir. Bu durum 6zellikle de kiicik meme lezyonlar veya aksiller
lenf nodlarinin metastatik tutulumu arastirilirken énemlidir (53). Ganimuizde
yaygin kabul gérmis goérUslere gbre enjeksiyondan sonraki 5-15 dakika
kadar sonra yapilan goértntileme ile yiksek tanisal dogruluk basarilabilir.
Gecikmis imajlar, eger meme karsinomunda MDR-1 geni ekspresyonu varsa,
artmis MIBI atihmi olacadi i¢in yanls negatif sonu¢ verebilir (53). Buna
karsin, eger kemorezistans tayin edilecekse, degisik zaman araliklarinda

gorunttleme yapilmalidir.

SPECT Gorintileme:

SM’nin duyarlihginin arttirlmasinda SPECT’in roll hala tartismahdir.
Planar sintigrafi ile karsilastirilmali yapilan ¢ok gesitli arastirmalarda, primer
meme kanserini gorintilemede celiskili sonuclar alinmistir (57). SPECT
goruntileme daha iyi bir kontrast rezolisyonu saglamasina ragmen bazi
vakalarda lezyonun dogru lokalizasyonunu yapmak zor olabilir. Nagaraj ve
ark.’nin, SPECT ve planar imajlan karsilastirarak yaptiklari ¢alismalarinda,
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meme kanseri veya aksiller lezyonlari gdstermede her iki teknigin duyarhhgi
benzer iken SPECT ile 6zgulligun azaldigini géstermiglerdir (58). Tek basina
SPECT gérintilemenin rutinde kullanimi kesinlikle tavsiye edilmemektedir.
SPECT, planar imajlar sonuglandirici olmadigi taktirde, multifokal ya da
multisentrik lezyonlari daha iyi karakterize etmede ya da aksiller

metastazlarin deteksiyonunda gegerli olabilir.
Sintimammografinin Sinirlamalari:

Su anda SM genellikle standart Anger kamera ile ¢ekilmektedir. Bu
kameranin nispeten zayif rezoliisyonu ve suboptimal geometrisi nedeniyle
(memeye yandan uzak kalmaktadir), SM’nin hassasiyeti sinirlanmaktadir. Bu

10 mm altindaki lezyonlarin tespitini zorlastirabilir (59).

Meme goérintilemesi icin 6zel olarak tasarlanan yeni dedicated
kameralarin kullanimi ile kiglUk lezyonlarin tespit hizinin artacadi tahmin
ediliyor. Klgtk gbrus alanlari olan bu cihazlarin hem uzaysal rezollsyonlari
daha fazladir hem de hasta pozisyonlamasinda genis bir esneklik saglarlar.
Sadece memeyi gorls alani igerisine alarak diger organlardan gelen
sayimlari azaltirlar ve memeyi i¢ kismindan da gorintilemeye izin verirler.
Hasta oturur durumdayken memeye cok daha fazla yaklasarak ve
kompresyon yaparak da ¢ekim yapmak mimkin olmaktadir. Bu cihazlarla

yapilan ilk calismalar yUksek hassasiyet degerleri vermistir (60,61).
Sintimammografinin Hassasiyet ve Ozgiilligii:

MIBI-SM’nin meme kanserini yakalamadaki kullanimi ile ilgili nispeten
ilk bliydk calisma 1994 yilinda Khalkhali ve ark. tarafindan yayinlandi (56).
Bu caligmada, anormal FM ve MM bulgular olan ve biyopsi ya da iiAB
programina alinan 59 kadin hastada SM sonuglari Gmit vericiydi. SM’nin
duyarlligi %95.8, 6zgulligl %86.8, pozitif éngéri degeri (PPD) %82.1 ve
negatif 6ngéri degeri (NPD) %97.1 olarak bildirilen ¢alismanin sonucuna
gore yazarlar SM’nin, standart MM’nin 6zgulligini arttirabilecegini ve
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mammografik olarak endike olan biyopsilerin sayisini azaltabilme
potansiyelinde oldugunu yorumladilar (59). Bu yayindan sonra meme kanseri
stUphesinde SM’nin kullanimi ile ilgili pek ¢ok arastirma yapildi. 10 Ocak 1967
ile 31 Aralik 1999 tarihleri arasinda yayinlanan toplam 64 ¢alismay! iceren bir
meta-analizde, 1IAB, kor biyopsi, eksizyonel biyopsi veya mastektomi sonucu
saptanan 3024 malign ve 2330 benign meme lezyonunu igeren toplam 5340
hasta Uzerinden, meme kanseri tanisi igcin SM calismalarinin sonuglari
incelendi. Bu hastalar Gzerinden toplam tahmini duyarhlik %85.2, 6zgullik
%86.6, pozitif &ngdri degeri %89.2, negatif dngdri degeri %81.8 ve dogruluk
%85.8 civarinda hesaplanmigtir (39). Calismalarin ¢ogunda (%80’ninde)
duyarlihk ve 6zgullik degerleri %80’nin Uzerindeydi. Palpabl kitlesi olan
hastalarda duyarliik %87.8 ve 06zgullik %87.5 iken palpabl olmayan
hastalarda bu degerler sirasiyla %66.8 ve %86.9 idi. Toplam duyarlilk ve
6zgulluk MM ile karsilastirildiginda belirgin derecede yuksekti. Yiksek
6zgulligin nedeni yanhs pozitiflerin sayisinin disik olmasidir. Bu da
stpheli, belirsiz mammogramlari olan hastalarda, MM’ye yardimci bir tetkik
olarak kullanildiginda, SM’nin negatif meme biyopsilerinin sayisini
disUrebilecegini gOstermektedir. Dolayisiyla meme kanseri tanisindaki
masrafi ve hasta anksiyetesini de dustrebilir.

Palpabl kitlesi olan hastalarda SM’nin basarisi daha iyidir.
Scopinaro’nun c¢alismasinda (62), sirasiyla T1a, T1b, T1c ve T2 timébrlerin
deteksiyonunda SM’nin duyarhligl %26, %56, %95 ve %97 olarak bulunmus,
1 cm’nin altindaki tiOmdrlerde ise SM’nin duyarlihdi ciddi sekilde disuk
kalmistir. Bu nedenle bir tarama testi olarak kullanilamaz. Ancak MM ve
FM’ye yardimcl bir tetkik olarak kullanildiginda negatif biyopsilerin ve meme
cerrahisinin hizini dasUrebilir. Cutrone’nin c¢alismasinda, radyolojik olarak
dens memeye sahip hastalarda, SM ‘nin duyarlihgi ve ézgulligid MM’ye gbére
oldukca yuksek degerlerde bulunmus (63). MM’nin duyarlligi yash kadinlarla
karsilastirildiginda (%86-95), genc¢ kadinlarda daha disuktir (%60-84 ) (64-
65). Yasli ve geng kadinlardaki bu duyarlilik hizlarinin farkhhidinin en biyik
sebeplerinden biri, genc kadinlardaki radyografik olarak dens meme
prevalansinin yiksek olusudur. Toplam olarak kadinlarin %25’i dens
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glandiler meme yapisina sahiptir, buna karsilik gen¢ kadinlarda bu oran
oldukca yuUksektir (66). Radyografik olarak dens memeler, meme kanserinin
mammografik tanisini dnemli dlgtide sinirlamaktadir. Meme USG de kitleyi ve
Ozellikle de onun biyolojik karekterizasyonunu ortaya koymada siklikla
basarisizdir (63). Yas ortalamasinin 44.4+8.6 yil oldugu, 68 palpabl lezyonun
incelendigi Cutrone’nin bu ¢alismasinda MM igin duyarhhk, 6zgullik, pozitif
Ongb6ri degeri, negatif 6ngdri degeri ve dodruluk oranlari sirasiyla %73.9,
%53.3, %44.7, %80.0 ve %63.2 iken SM i¢in bu degerler sirasiyla %95.6,
%91.1, %84.6, %97.6 ve %92.6’dir. Palpabl kitlesi olup da radyolojik olarak
dens memeye sahip hastalarda, kitlenin karekterizasyonunu yapmada SM,
MM’ye yardimci olarak kullanigh bir yéntemdir. MM’nin yanhs pozitif
sonuglarinin yiksek hizi onun 6zgulliginin ve pozitif 6ngdri dederinin
disik olmasina neden olur ve bdylece negatif biyopsilerin hizi ylksek
olmaktadir (67). SM’nin oldukga yUksek nagatif éng6ri dederi, negatif SM
sonuglarinin,  benignitenin  ylksek 6ngdéri  potansiyelini  yansittiginin
gostergesidir. SM’nin gelismis 6zgUllik ve pozitif 6ngdri degeri benign-
malign lezyon ayriminda kullanigli bir test oldugunu ve benign biyopsilerin
sayisini azaltabilecegini géstermektedir (39). Bu sonuglar ve diger
multisentrik ¢alismalara goére, SM’nin meme karsinomu deteksiyonunda
oldukga ylksek dogruluga sahip oldugu ve MM’ye yardimci olarak effektif
sekilde kullanilabilecegi séylendi (59).

Tiling, meme kanseri suphesi olan 56 hastada SM ile kontrastli ve
kontrastsiz MRG'yi karsilastirdigi calismasinda, MRG’nin sensitivitesini
SM’den biraz daha fazla (%91’e karsilik %88) ancak spesifisitesini anlamli
derecede dusik buldu (%52’ye karsilik %83) (26). Bone ve ark. (25) da
dinamik kontrast MRG ile SM’'nin tanisal dogruluklarini karsilastirdiklar

calismasinda benzer sonugclar bulmusglardir.

Aksiller lenf nodu zinciri meme icin majér drenaj sahasidir. Yeni teghis
edilen primer meme kanserli hastalarda, yasam sdresini belirlemedeki en
6nemli prognostik faktdrlerden birinin, aksiller lenf nodu tutulumu oldugu
gbsterilmigtir (68). Aksiller lenf nodu disseksiyonu 6nemli prognostik bilgi
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saglamasi ve adjuvan tedavi icin hastanin subgrubunu belirlemesine kargin
bazi morbiditeleri de beraberinde getirmektedir (kol &demi, lenfostaz,
ipsilateral ekstremite enfeksiyonlari gibi). Aksiller lenf nodlarinda metastaz
yapan meme kanserini tespit eden noninvaziv bir teknik, disseksiyon igin
hastalarin ¢ok daha iyi secilmesini saglayabilir. Ancak mevcut gérintileme
modalitelerinin bu klinik durum igin ¢ok sinirli rolleri vardir. MIBI’nin tim
vicutta dagilma avantaji g6z 6ninde bulundurulunca, radyofarmasétigin
memedeki tutulumunun yani sira aksiller lenf nodlarindaki tutulumu da
arastinldi. Taillefer (69), aksiller nodlarin metastatik tutulumunun tespitinde
SM’nin duyarlihdini %79.2, 6zgulliguni %84.6, pozitif 6ngdri dederini %82.6
ve negatif 6ngdri degerini %81.5 olarak buldu. Meme kanserinin yayilliminin
incelenmesinde SM ile baslica aksiller lenf nodu grubu disindaki lenf nodu
hastaliklari da, érnegin internal mammarian zincir ve infra-supraklavikuiler
lenf nodlarindaki tutulumlar da tanimlanabilir. SM ayni zamanda,
mammografik veya klinik olarak primer meme karsinomu kaniti olmayip,
bilinmeyen orijinli metastatik aksiller adenokarsinomlu hastalari incelemede
de faydali olabilir (53).

Gecirilmis meme cerrahisi, kemoterapi, radyoterapi veya biyopsiye
bagli olarak meme dokusunda vyapisal bozukluk varsa mammografik
bulgularin  6zgulligl azalmakta, memedeki bu iyatrojenik kaynakli
skarlasmalar mammografik incelemeyi ¢ok zor ve belirsiz hale getirmektedir
(40,53). Postoperatif yapisal bozukluk fibrosis gelismesi, yag nekrozu ve skar
olusumu nedeniyle olusabilir. Bu tlr hastalarda ileride gelisebilecek nikslerin
varligini mammografik olarak takip etmek zor olmaktadir. Genis cerrahi
eksizyon gegirmis olan hastalardaki niks meme lezyonlari yaklagik %5
civarindadir ve reklrrenslerin erken tanimlanmasi basanli bir cerrahi
acisindan klinik olarak énemlidir (70). Fonksiyonel bir gériintileme olan SM,
meme dokusundaki yapisal degisikliklerden etkilenmemekte ancak metabolik
degisikliklerden etkilenmektedir. Bu durumda SM, sézl gegen sebeplerden
dolayr memesinde yapisal bozukluk olan hastalarda, MM'den daha spesifik
olabilir. Ayni zamanda bu alanlarda niks hastalik varligini belirlemede de
daha faydali olabilir.
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Meme implantlari radyoopaktirlar ve MM’de solid beyaz kitleler olarak
izlenirler. implantl hastalarda, meme dokusunun biyik bir bdlimi, 6zel
kompresyon teknikleri kullaniimasina ragmen, gizli kalmaktadir (40). Buna
karsin SM implantin atenllasyonundan etkilenmemektedir. implant gercekte
fotopenik bir defekt olarak gézikir ve meme dokusunun tamamindan gelen
Isinlar baskilamadigi sirece prosedirin toplam kalitesini arttirmakta, meme
lezyonunun yakalanmasini kolaylastirici etki yaratmaktadir (53,59). Boéyle
vakalarda MM tani koydurucu nitelikte olmadiginda veya mimkin
olmadiginda SM kullanigli olabilir.

Meme koruyucu cerrahi (MKC) giderek daha fazla sayida
uygulanmaktadir. Bu da hastaligin yayginliginin dogru arastiriimasinin
6nemini daha da arttirmaktadir. Meme kanserinin yayginhdini dogru bir
sekilde saptamak en iyi cerrahi tedaviyi segmede son derece énemlidir (71).
Meme kanserinin primer tedavisi cerrahidir. Cerrah yapacag ameliyat tipinin
kararini tim klinik bilgilere dayanarak vermelidir. Meme kanserinin cerrahi
tedavisi, uzak metastazlar olusmadan o6nce, primer kitle ve gerekliyse
bdlgesel lenf nodulleri timiyle c¢ikarilirsa basarili olur. Multisentrisite, ayni
memede esas timdrden baska kanser odaklari olusmasidir. Meme kanserli
hastalarin yaklasik %50'den gogunda memede palpe edilemeyen birden ¢ok
karsinom odagi bulunur (1). Meme koruyucu kanser cerrahisi, malign lezyonu
cerrahi olarak ¢ikartirken yapisal bitinligin bozulmasini en aza indirgemeyi
ve mumkuin olan yerlerde meme dokusunun kozmetik goérinimuini korumayi
amagclamaktadir. Eksize edilen lezyonun sinirlarinda mikroskopik olarak
malign hiicre yakalananlarin ek cerrahiler gecirmesi sdz konusu olur. ilk
meme kanseri cerrahisinden 6énce, dogru kanser uzanimi saptanabilirse
postoperatif kalinti kanser olasiligi en aza indirgenebilir ve uygun bir MKC’ye
de izin verebilir (72). Preoperatif olarak multisentrik hastalik varligini
yakalayabilmek, meme koruyucu cerrahiye aday hastalari se¢gmede yardimci
olacaktir ¢inkl multisentrisite varsa mastektomi endikedir (59). Multifokal
hastalik (ayni meme kadraninda birden fazla kanser odagr bulunmasi) varhgi
lokal nliks riskinin artmasindaki faktérlerden birisidir ve MKC sonrasinda lokal
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rekirrens hizinda 9%5’lik artigsla sonuclanabilir  (73,74). Gercekte
mammografik veya klinik olarak Unifokal karsinom sUphesi olan hastalarda,
mastektomi spesmenlerinin detayh kesitlerinden sonra %30-63 oraninda ek
bir ipsilateral malign odaklarinin daha oldugu ortaya ¢ikar (75-76). Ek olarak,
kanserin multifokalitesi veya multisentrisitesi, klinik ve patolojik evre benzer
olmasina ragmen, ko6t prognoz gbéstergesidir. Bu durumda standart Ggll
degerlendirme meme kanserini teshis etmede basarili iken timdrin multipl
alanlarini 6ngérmede duyarl degildir (73,76). Bu konu ile ilgili ilk ¢calismalara
gore, multifokal veya multisentrik hastalik deteksiyonunda SM preoperatuar
hasta degerlendirmesine yardimci bir testtir ve MM ve/veya USG’ye Ustin
olabilir (71). Her iki meme ayni zamanda gérintilendigi igin stphelenilenin
karsi tarafindaki memede de kanser bulunmasi olasidir.

Cahsmalarin sonugclari, SM ile degerlendirilen hastalarda, hastaligin
yayginliginin daha yUksek dogrulukla tanimlanabildigini géstermistir. Bu
hastalar nadiren tekrarlayici operasyonlar gerektirmektedir ki bu hem maliyeti
hem de perioperatif riskleri azaltmaktadir. Sultana’nin ¢alismasinda (72), yas
ve hastalik uyumlu hastalar, SM’nin testlere dahil edilip edilmemesine gére iki
grupta incelendiler. SM grubundaki hastalar, daha yaygin meme hastalgi
saptanabilmesinden dolayi, sintimammografi uygulanmayan grubuna
nazaran, genellikle daha genis cerrahiye tabi olmuslardir. SM uygulanmayan
grupta primer meme kanserini ortadan kaldirmak ig¢in belirgin sekilde daha
fazla tekrarlayan operasyonlara ihtiya¢c duyulmustur (%28’e karsilik %50).
SM grubunda, postoperatif dénemde ¢cok az oranda kronik st kol lenfédemi
komplikasyonu gelismistir. Bu bulgu, en uygun baslangic cerrahisini
uygulamakla ve de bdylece takip eden cerrahi prosedirlere olan ihtiyaci
6nlemekle, lenfédemin askariye indirilebilecegini géstermektedir. Yine SM
grubundakilerde lokal niiks cok az oranlarda saptanmistir. Bu ¢alisma SM’nin
meme kanseri cerrahisi olacak tum hastalarda kullanimini destekleyici

kanitlar vermistir.

SM, KT veya RT sonrasi gorllebilen anatomik degisikliklerden
etkilenmiyor gibi gériinmektedir. Bu nedenle, 6zellikle de MKC uygulanan

17



olgularda tedavi sonrasi takiplerde kullanilabilir. Lokal ilerlemis meme kanseri
olan hastalarda SM ayni zamanda neoadjuvan KT’ye tedavi yanitini izlemede
de etkili olabilir. Bir seride, hastalara KT &ncesi ve sonrasinda c¢ekilen
SM’lerde basit bir ROI (region of interest [ilgi alani] ) kullanarak son kir
sitotoksik KT sonrasindaki ile KT &éncesindeki aktivite tutulum oranlari
kiyaslanmigtir. KT sonrasi tim hastalarda aktivite tutulumunda disme
saptanmig, histolojik yanit veren hastalarda ise daha belirgin disme
saptanmistir (77). Mankoff ve ark. da c¢alismalarinda, KT'den 6nce ve ilk
yada ikinci kir KT'den sonra olmak Uzere iki asamali SM protokoll
kullanarak MIBI gérantileme yapmiglardir. Patolojik cevap tamamlandiginda
MIBI aktivitesindeki ortalama disme %58 olarak bulunmus, ikinci kar
sonrasinda tracer aktivitesinde %40’tan fazla disme tam yanit veren tim
hastalarn belirlemeye izin vermis (78). Tedaviye yanit vermeyen ve ayni
sekilde tedavileri sUrdurdlen hastalar, hem potansiyel yan etkilerin riski
altindadir hem de herhangi bir yarari olmadan aldiklari KT rejimleri nedeniyle
KT’nin sonuna kadar herhangi bir tanimlayici yada kiratif cerrahi islem igin
bekletiimektedir.

SM’nin maliyet etkinligi degisik arastirmacilar tarafindan ayrintili bir
bicimde cahsiimistir. Meme kanseri tanisinda farkll  stratejiler
kiyaslandiginda, MM’den sonra SM’nin dahil edildigi stratejiyi kullanmak
maliyet diisiriici bulunmustur. Ozellikle de saglikli kisilerde SM biyopsi
sayisini belirgin digsUrebilmektedir (79).

Son yillardaki bu arastirmalar SM’nin x-ray MM’ye ¢ok degerli katkilar
saglayabilecek tamamlayici bir ydéntem olarak degerini ortaya koyar
nitelliktedir. Bu raporlardaki bilgilerin 1s1ginda, meme kanseri slphesi olan
olgularda negatif/sipheli mammografik bulgularin varliginda sintigrafi
sonuclarinin biyopsi gereksinimini etkileyebilecedini, ayrica bu olgularda veya
MM’si pozitif olgularda sintigrafi ile multifokal/multisentrik lezyonlarin ve/veya
metastazlarinin  (lenf nodlari dahil) gbésteriimesiyle operasyon tipinin
degisebilecegini 6ngérerek bu calismayl tasarladik. Calismada SM
gb6rantlleri, operasyon ve/veya biyopsi kararindan énce elde edilen diger
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verilerle birlikte ele alinarak, sintigrafi bulgularinin hasta ydnetimine etkisi
irdelenmistir. Literatirde SM’nin retrospektif olarak incelendigi pek ¢ok sayida
arastirma bulunmasina karsin, buna benzer prospektif arastirma sayisi ¢ok
sinirhdir.
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GEREC VE YONTEM

Calismanin yapilabilmesi igin Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu'ndan izin alindi. Calismaya katllan hastalardan, &nceden
bilgilendirmek suretiyle, etik kurulca onaylanmis “bilgilendirilmis olur formu”
ile onaylari alindi. Bu prospektif calismaya, Ekim 2004 ile Haziran 2005
tarihleri arasinda Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Meme Cerrahisi Bilim
Dalrna basvuran ve Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Nilkleer Tip Anabilim
Dalr’nda rutin olarak cekilmekte olan SM calismasi icin refere edilen toplam
106 kadin hasta dahil edildi. Hastalarin yaslari 17 ile 70 arasinda degismekte
olup yas ortalamasi 42.2 idi. Hastalarin sikayetleri, dykuleri, gegirilmis
tedavileri ve cerrahi/tanisal prosedirleri, ¢ekilmis MM, USG veya MRG
sonuglari not edildi. Hastalardan 67 tanesi premenopozal, 9 tanesi
perimenopozal ve 30 tanesi postmenopozal dénemdeydi. 31 hastada palpabl
kitle, 5 hastada palpabl kitle ve meme kanseri aile 6yklsu, 1 hastada palpabl
kitle, aile dykisU ve mastalji sikayeti, 11 hastada palpabl kitle ve mastalji
sikayeti, 2 hastada palpabl kitle ve meme kanseri cerrahisi éykisu, 14
hastada meme kanseri cerrahisi veya eksizyonel biyopsi dykusi, 25 hastada
mastalji sikayeti, 1 hastada mastalji sikayeti ve meme kanseri cerrahisi
Oyklsu, 3 hastada mastalji sikayeti ve aile 6éykisul, 6 hastada aile éykusa, 2
hastada aile 6ykisi ve meme kanseri cerrahisi 6ykisu vardi. Geri kalan 4
hasta ise meme ile ilgili herhangi bir sikayeti olmayan hastalar olup, baska
nedenlerle yapilan degerlendirmeleri esnasinda risk grubunda bulunmalari
nedeniyle MM ve/veya USG ¢ekilen ve stpheli bulgular saptanan hastalardi.
Bir hasta da IiAB ile meme kanseri tanisi konulmus ve neoadjuvan
kemoterapi almis olup sintimammografik gérintileme KT'den 6 hf sonra
yapildi. Bu dénemde kanserli memede palpabl kitle yoktu.

Daha 6nceden meme cerrahisi veya eksizyonel biyopsi 6ykislu olan
toplam 19 hastadan 4 tanesinde bu &éyki 3 aydan daha kisa sdreli (2
tanesinde malignite nedeniyle MKC, 1 tanesinde tani amacl eksizyonel
biyopsi, 1 tanesinde benign lezyonlar nedeniyle eksizyonel biyopsi), 9
tanesinde 3-12 ay (ortalama 7.3 ay) arasinda (3 tanesinde malignite
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nedeniyle modifiye radikal mastektomi [MRM], 6 tanesinde benign lezyonlar
nedeniyle eksizyonel biyopsi) ve 7 tanesinde de 12 aydan daha uzun
(ortalama 31.2 ay) sdreli (3 tanesinde malignite nedeniyle MRM ve 4

tanesinde malignite nedeniyle MKC) idi.

Her hastaya 20-25 mCi Tc-99m-MIBI pedal venlerden intravendz
olarak enjekte edildi. Pedal venlerden uygulamanin mdmkin olmadigi
durumlarda sdphelenilen meme patolojisinin kargi tarafindaki kolundan,
antekibital venlerden uygulandi. Enjeksiyonlar kelebek igne ve (¢ yollu
musluk kullanilarak yapildi ve tracer aktiviteden sonra 10-20 ml %0.9’luk
serum fizyolojik verilerek aktivitenin igne setinden temizlenmesine 6zen
gOsterildi. Enjeksiyondan hemen sonra, hasta gérintileme odasina alindi,
kiyafetlerinin ve takilarinin gikartilmasi istenerek hastane gdémlegdi giydirildi.
Goruntileme masasi Gstindeki 6zel SM yatadr Uzerine yluzUstl yatirilan
hastanin c¢ekimleri meme patolojisinin bulundugu/stphelenildigi taraftan
baslamak Uzere, enjeksiyon uygulamasindan yaklasik 5-10 dakika sonra
baslatildi.

Dikdértgen baglikh, disik enerijili, yiksek rezolisyonlu kolimatéri olan
genis gorus alanli gama kamera (Starcam 3200, GE Medical systems, USA),
%10’luk pencereye ve enerji piki 140 keV’luk merkeze ayarlanarak 256
matriks ile planar gérintuler alindi. Gekimler, yuzistl yatar pozisyondaki
hastanin gekilen memesinin masadan bagimsiz olacak sekilde sarkitilarak
goéruntilenmesine, memenin Ust ve alt kisimlarindan basiya ugramamasina
ve diger memenin ise hasta ile masa arasina sikistirimasina 6zen
gosterilerek alindi. 10’ar dakika boyunca sag ve sol taraftan ayri ayri lateral
goruntaler alinirken, meme dokusunun daha iyi gértntilenmesi icin kamera
90 derecelik lateral konumdan 10 derece kadar posterior oblik konuma
getirilecek sekilde lateral gérintileme modifiye edildi. Daha sonra hastanin
sirtisti yatmasi ve kollarinin basinin altina dogru alinmasi saglanarak
toraks, aksillalar ve servikal alanlar gérintileme alani iginde kalacak sekilde,
10 dakikalik anterior gérintiler alindi. Hastanin pozisyonu ve kameranin
yakinligi degistiriimeden 3 dakikalik bir gérintileme daha yapildi. Bunun
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amaci, bir nokta kaynak vasitasiyla memelerin sinirlarini gizerek ve meme
bagslar isaretlenerek anatomik oryantasyonu kolaylastirmakti. Gerek duyulan
hastalarda, ayni tlrde kolimatéri olan ¢ift bash gama kamera (Millennium
VG, GE Medical systems, USA) kullanarak SPECT goruntileme yapildi.
SPECT, hastanin ylzUstl yatar pozisyonda sabit kaldigi, dedektérlerin ise
hastanin etrafinda ddnerek multipl tomografik gérintllerin toplanmasi ile
yapiimaktadir ve Ozellikle anatomik lokalizasyon ve ylUksek kontrast
gerektiren durumlarda ilave bir gérintileme teknigi olarak uygulanmaktadir.
SPECT verileri back-projeksiyon ydntemi ile rekonstriikte edilerek kameralara
bagll analiz ve rapor bilgisayarlarinda degerlendirildi. imajlarin hepsi
bilgisayar monitériinden lineer ve logaritmik gri skalalar ile renkli skalalar
kullanilarak yorumlandi.

Memelerdeki tutulumlar kalitatif olarak “fokal” ya da “diffiz” olmak
Uzere “tutulum yok (normal)”, “disUk”, “orta” ve “yluksek” dereceli tutulumlar
olarak derecelendirilerek yorumlandi. Memelerdeki fokal orta veya belirgin
artmis tutulum gbsteren lezyon veya lezyonlar ve aksillalardaki fokal
tutulumlar daha ¢ok malignite ile uyumlu, buna kargin hafif artmis tutulum,
heterojen veya diffiz artmis tutulum, lineer veya ylzeysel aksiller tutulumlar
daha cok benign patolojilerle ve normal varyasyonlarla uyumlu 6zellikler
olarak yorumlandi. Ayrica gérunttleme alani icine giren internal mammarian
ve infra-supraklavikiler bélgeler, paratrakeal, parahiler alanlar ve kemik

yapilarda da olasi metastazlar acisindan patolojik tutulum varhgr arastirildi.

Her hasta icin SM bulgulari klinisyen ile birebir irtibat kurularak
tartisildi ve hasta ybénetimi planlamasi SM sonucundan &énceki ve sonraki
duruma gére sorularak not edildi. SM calismasi tarihinden itibaren en az 6
aylik bir siire sonunda her hastanin Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Meme
Cerrahisi Bilim Dalr’ndaki dosyasi taranarak prognozlari ve yeni bulgularini

gbzden gecirildi (ortalama takip suresi 9.3 ay).
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BULGULAR

Calismaya dahil edilen 106 hastada sintimammografik olarak

asagidaki bulgular saptandi:

1.

Nihai histopatolojik tanisi meme kanseri olarak saptanan 11 (%10)
hastadan 9'unda belirgin artmis fokal aktivite tutulusu ve 1 hastada
hafif artmis fokal aktivite tutulusu saptanirken 1 hastanin SM’sinde
patolojik tutulum saptanmadi.

Histopatoloji ve/veya diger tani ydontemleri ve takipler sonucunda
nihai tanisi benign olan 95 (%90) hastanin 60’Inda SM negatif
kalirken 11 hastada hafif fokal aktivite artisi ve diger 11 hastada
orta/belirgin derecede fokal aktivite artisi saptandi. 13 hastada ise

memelerde heterojen artmis aktivite tutulusu gézlendi.

Histopatolojik inceleme yapilan 27 hastadaki 29 lezyondan 16 tanesi

benign, 11 tanesi malign, 2 tanesi premalign (atipik intraduktal hiperplazi
[AIH]) olarak saptandi (Tablo-1).

Benign natlrli 16 lezyondan 5 tanesi fibrokistik meme hastahgi (FKH),

8 tanesi fibroadenom (FA) ve birer tane de juvenil fibroadenom, mastit ve

duktal hiperplazi olarak raporlandi. Bu olgularin sintigrafik bulgulari asagidaki

gibiydi:

a)

FKH (n=5): 1 normal, 1 hafif fokal, 2 orta/belirgin, 1 heterojen
tutulum patterni.

FA (n=8): 3 normal, 2 hafif fokal, 3 orta/belirgin fokal tutulum
patterni.

Juvenil FA (n=1): orta/belirgin fokal tutulum patterni.

Mastit (n=1): orta/belirgin fokal tutulum patterni (2 cm’lik palpabl
agrili kitle, eksizyonel biyopsi).

Duktal hiperplazi (n=1): hafif fokal tutulum patterni (diger memede

enflamatuar meme kanseri olan hastada saptanan yeni lezyon).
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Sekil-1: Normal 'si'ntimammografi calismasi. Sag-sol lateral oblik ve
anterior imajlarda fizyolojik radyotracer haricinde herhangi bir tutulum
izlenmemektedir.

Histopatolojik tanisi malign olarak gelen ve tutulum patternleri
yukarida belirtilen 11 vakadan, belirgin tutulum gbéstermeyen 1 vakada duktal
karsinoma in situ (DCIS) ve normal sintigrafik pattern izlenen diger bir vakada
ise gbrantilemeden 2 hafta 6nce tamamlanmig KT 6ykistu ve KT sonrasi
kitlenin nonpalpabl hale gegmesi dykisu vardi (KT éncesi 3 cn’lik kitlesi olan

olgu).

Premalign histopatolojik tani almis olgulardan birinde, AlHye uyan
alanda belirgin artmig fokal tutulum izlenirken ayni memede tarama
MM’sinde tespit edilen lezyonda (FA olarak saptandi) MIBI tutulumu
saptanmadi. Diger olguda ise, AlH’ye uyan alanda hafif dereceli fokal tutulum
g6zlendi. Bu lezyon, meme kanseri nedeniyle gercgeklestirilen lumpektomi
alanina komsu yerlesim gésteriyordu.

Tablo-1: Histopatolojik inceleme yapilan lezyonlar.

Sir | P/ | SM Aksiller | Boyut Operasyon Meme Axilla
a NP tutulum patoloji | patolo
No | * Si jisi
1 P orta - 2cm Eksizyonel FKH -
biyopsi
2 NP | Belirgin | - 1.6 cm Eksizyonel AlH
biyopsi
3 NP | Negatif | - 1.2cm Eksizyonel FA
biyopsi
4 P Belirgin | - 2.5 Eksizyonel FA
biyopsi
5 NP | Hafif - 2cm Genigletilmis AlH
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Rezeksiyon

6 P Belirgin | - 1.2cm Eksizyonel Juvenil -
biyopsi FA
7 P Heteroj | - 1.5 Eksizyonel FKH -
en biyopsi
8 P Orta - 1cm Eksizyonel FA -
biyopsi
9 P Hafif - 1.5cm Eksizyonel FKH -
biyopsi
10 | P Orta - 2cm Eksizyonel Mastit -
biyopsi
11 | NP | Negatif | - 0.8cm Lumpektomi IDCa Pozitif
12 | P Belirgin | - 2 cm ve | MRM IDCa Pozitif
Belirgin multipl
Orta kigik
odaklar
13 | P Belirgin | Pozitif 2 cm, | MBRM IDCa Pozitif
Belirgin 0.8cm, 0.5
Belirgin cm
14 | P Hafif - 1.3cm Eksizyonel Duktal -
biyopsi hiperplazi
15 | P Orta Negatif 1cm Eksizyonel FKH Negatif
biyopsi
16 | P Negatif | - 1.5cm Eksizyonel FKH -
biyopsi
17 | P Hafif - 1.2cm Eksizyonel FA -
biyopsi
18 | P Belirgin | - 1.8 cm ve | MRM IDCa Pozitif
Belirgin multipl
Belirgin kiguk
odaklar
19 | P Belirgin | - 2 cm, 1.3 | MRM IDCa ve | Pozitif
Belirgin cm, multipl DCIS
Belirgin kiguk
odaklar
20 |P Belirgin | - 3.5 cm ve | MRM IDCa ve | Pozitif
Orta multipl DCIS
kigik
odaklar
21 | P Orta - 1.2cm Eksizyonel FA -
biyopsi
22 |P Negatif | - 1.3cm Eksizyonel FA -
biyopsi
23 |P Belirgin | Pozitif 1.5 cm ve | Parsiel IDCa ve | Pozitif
Orta multipl mastektomi DCIS
kigik
odaklar
24 | P Belirgin | Negatif 4.5cm Parsiel IDCa Pozitif
Belirgin mastektomi
25 | NP | Belirgin | Pozitif 0.5cm Parsiel IDCa Pozitif
mastektomi
26 |P Belirgin | Negatif 25cm Lumpektomi IDCa Pozitif
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27 | NP | Hafif Pozitif 1.5 cm ve | Genigletilmig DCIS Negatif
multipl Rezeksiyon
kigik
odaklar

28 |NP | Hafif - 0.8cm Eksizyonel biyopsi | FA -

29 NP |Negatif |- 1cm Eksizyonel biyopsi | FA

*P=Palpabl; NP=Nonpalpabl

Histopatolojik inceleme yapilmayan/yapilamayan diger 79 olgudaki

sintimammografik bulgular ve nihai klinik karar asagidaki gibiydi:

a)

MM ve/veya USG bulgularina ve klinik takipteki verilerine gére FKH
olduguna karar verilen 37 olgunun 25’'inde SM’de normal tutulum
patterni, 7’sinde heterojen artmis tutulum patterni gdzlenirken
4’inde hafif ve 1’inde orta derecede artmis fokal tutulum saptand..
Sekil-1’de normal ve Sekil-2’'de heterojen artmis sintimammografik
tutulum patternlerine érnekler gosterilmistir.

MM ve/veya USG bulgularina ve klinik takipteki verilerine gére FA
olduguna karar verilen 3 olgunun 1’inde SM’de normal tutulum
patterni, 1’inde hafif ve 1’inde orta derecede artmig fokal tutulum
saptandi.

MM ve/veya USG bulgularina ve klinik takipteki verilerine gére yag
nekrozu olduguna karar verilen 1 olgunun sintimammografisinde
normal tutulum patterni saptandi.

MM ve/veya USG bulgularina ve klinik takipteki verilerine gére
herhangi bir lezyon saptanmayan 38 olgunun 28inde SM’de
normal tutulum patterni, 5’inde heterojen artmis tutulum patterni,
3'inde hafif ve 2’sinde orta derecede artmis fokal tutulum

saptandi.
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Sekil-2: Bilateral diffiz heterojen tutulum izlenen SM calismasi. Sag-sol
lateral oblik ve anterior imajlarda memelerde yaygin yamali radyotracer
tutulu izlenmektedir.

Olgularimizin  palpasyon bulgularina gbére analizi yapildiginda

sintimammografik bulgularimiz asagidaki gibiydi:

a) Kitle sikayeti/bulgusu ile degerlendirilen 50 olguda 51 palpabl kitle
tespit edildi. Bir memesinde enflamatuar karsinom (lezyon
bdlgesinde birbirine komsu belirgin artmis 3 tutulum odagi)
saptanan olguda diger memedeki nonpalpabl lezyonda hafif
tutulum odagi saptandi. SM sonrasi ikinci fizik muaynede kitlenin
palpabl oldugu belirtildi.

b) Diger 49 olguda:

l. 23 olguda normal sintigrafik tutulum patterni (lezyon
acisindan negatif).

Il. 6 olguda heterojen tutulum patterni.

[ll. 6 olguda hafif dereceli fokal tutulum patterni.

IV. 14 olguda orta/belirgin dereceli fokal tutulum
patterni.

Orta/belirgin  fokal tutulum gdsteren olgularin 13’Gnde vyapilan
histopatolojik degerlendirmede, 7 olguda primer meme kanseri, 3 olguda FA,
2 olguda FKH, 1 olguda mastit saptandi. Histopatolojik inceleme yapilmayan
ve mastalji sikayeti ile gelen diger olguda MM ve/veya USG bulgularina ve
klinik takipteki verilerine gére FKH tespit edildi. Sekil-3’de bir odakta belirgin
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artmis fokal tutulum ve Sekil-4’de birden fazla odakta artmis fokal tutulum

izlenen sintimammografi galismasi gésterilmistir.

Sekil-3: Belirgin dereceli fokal tutulum izlenen SM caligsmasi. Sol-sag
lateral oblik ve anterior imajlarda sag memede tek bir fokal tutulum
gosteren lezyonun histopatoloji sonucu IDCa olarak raporlandi.

Sekil-4: Belirgin dereceli multifokal tutulumlar izlenen SM caligsmasi.
Sol-sag lateral oblik ve anterior imajlarda sol memede 3 adet belirgin
tutulum gosteren meme lezyonunun histopatoloji sonucu multisentrik
iDCa olarak raporlandi.

Cogunlukla mastalji, geciriimis meme cerrahisi ve ailede meme
kanseri 6ykusU gibi nedenlerle arastirilan ve palpabl kitle saptanmayan 56
olgunun sintigrafik bulgulari analiz edildiginde, 38 olguda normal
sintimammografik gértntlleme patterni, 6 olguda heterojen tutulum patterni,
6 olguda hafif tutulum patterni ve kalan 6 olguda da orta/belirgin fokal tutulum
patterni izlendi.
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Hafif fokal tutulum gbésteren olgularin 4’Gnde tutulumun &nceden
uygulanmig cerrahi bdlgesine uydugu gérulda. Bir olguda AIH ve diger bir
olguda da multifokal DCIS tespit edildi. Sekil-5’de bir memesinde hafif artmis
fokal tutulum, karsi memesinde multisentrik ve aksiller lenf nodlarinda

orta/belirgin artmig tutulumlar izlenen olgunun SM calismasi gdsterilmistir.

Orta/belirgin  fokal tutulum gbsteren 6 olgunun 1’inde diger
goruntileme ydntemleri ve takiplerinde herhangi bir lezyon saptanmazken 2
olguda bulgularin gecirilmis cerrahi alani ile uyumlu oldugu géruldi. 1 olguda
AIH ve 1 olguda ise FA saptandi. Kalan diger olgu, 1 yil dnce karsi tarafta
MRM uygulanan bir hastaydi ve aksiller lenfadenopatisinden yapilan
biyopsisi metastatik kanser olarak saptanan, ancak palpasyon ve
goruntileme ile memede lezyon saptanmayan olgu idi. Parsiyel mastektomi
uygulanan hastada sintigrafik tutulum alaninda 5 mm ¢apinda invaziv duktal
karsinom (IDCa) saptandi.

Sadece mastalji sikayeti ile mliracaat eden ve FM ve goérintileme
yontemleri ile memede lezyon saptanmayan olgulardaki SM bulgulari
degerlendirildiginde, 22 olguda SM’nin normal, 6 olguda diffiz heterojen
tutulum ve 1 olguda orta dereceli fokal tutulum gdésterdigi saptandi. Olgularin
hicbirisinde, takip degerlendiriimelerinde, gérintileme yéntemleri ya da
histopatolojik inceleme ile malignite bulgusu saptanmadi.

SM sonuglarindan negatif, diffiz heterojen ve hafif dereceli olanlarini
benign, orta ve belirgin dereceli olanlarini da malign bulgular olarak
aldigimizda primer meme kanserinin tespitinde SM’nin toplam duyarliligi
%81, 6zgulligl %87, pozitif 6ngdri degeri %41, negatif 6ngdri degeri %97
ve dogrulugu %86 olarak hesaplandi.

SM esnasinda 4 olgumuzda aksiller fokal artmis radyofarmasétik
odagl saptandi. Histopatolojik degerlendirmede, bunlardan 3 tanesinde

aksiller lenf nodlarinda kanser, 1 tanesinde ise reaktif/enflamatuar bulgular
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rapor edildi. Sekil-5’de aksiller lenf nodlarinda fokal tutulum izlenen SM
calismasi g6sterilmistir.

Sekil-5: Sol-sag lateral oblik ve anterior imajlarda sol memede hafif
fokal tutulum izlenirken sag memede orta/belirgin multisentrik
yerlesimli tutulumlar ile sag aksillada lenf nodu metastazi ile uyumliu
fokal artmis tutulum odaklari izlenmektedir.

Mammografik degerlendirmesi de yapilan 57 olgumuzda SM+MM ile
toplam 59 adet lezyon saptandi. Bunlardan, MM ile malignite acisindan
negatif olarak raporlanan 46 vaka icerisinden, SM ile orta/belirgin fokal
tutulum gbésteren 4 olgunun yapilan biyopsilerinde 2’sinde IDCa, 1’inde AlH,
ve 71inde de benign mastit saptandi. Sintimammografik olarak normal,
heterojen veya hafif fokal tutulum gésteren diger olgulardan kanser nedeniyle
lumpektomi yapiimig olan bir olguda, sintigrafik bulgu sonrasi yapilan
reoperasyon sonucu, tutulum alanina uyan multifokal DCIS saptandi.
Mammografik olarak malignite agisindan stpheli veya yiksek olasilikli olarak
degerlendirilen 9 olgudan, sintigrafik olarak orta/belirgin tutulum gdsteren 7
odagin tamaminda, operasyonda malignite saptandi. Sintigrafinin negatif
kaldigi 2 olgudan 1 tanesinde takiplerde malignite acisindan patoloji
saptanmadi. Diger olgu ise kanser tanisi almis ve KT sonrasi
sintimammografik gértntileme yapilan olguydu.
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SM’nin Hasta Yonetimini Direkt Etkiledigi Olgular:

Calismaya dahil edilen 106 hastadan palpabl kitlesi mevcut olan ve
MM bulgularn benignite yéninde yorumlanan 9 vakada klinisyen eksizyonel
biyopsi yapma egilimindeyken SM’'de negatif veya heterojen yaygin tutulum
bulgulan izlenmesi Uzerine hastalar yakin takibe alindi. Takip siresi
icerisinde (6-12 ay) malignite lehine gelisme saptanmadi.

Daha 6nceden FA nedeniyle meme cerrahisi geciren ve son MM+USG
degerlendirmesinde FA ile uyumlu lezyon saptanan hastada klinisyen takip
yobninde egilim belitmis iken, sintimammografik olarak s6z konusu
lezyondan farkli komsu bir alanda belirgin tutulum gdsteren ikinci lezyon
saptanmasi Uzerine, kararin eksizyonel biyopsi ydninde degistirildigi
bildirilmistir.

Enflamatuar kanser nedeniyle meme cerrahisi planan hastada, SM’de
s6z konusu lezyonda yiksek MIBI tutulumunun yani sira, karsi memede hafif
dereceli tutulum gésteren ikinci bir lezyon bulunmasi lzerine kargi memeye
de eksizyonel biyopsi yapildi. Patoloji sonucu duktal hiperplazi (benign)
olarak geldi.

Bir ay 6nce primer meme kanseri nedeniyle lumpektomi uygulanan 2
hastada patoloji sonucunda lezyonun cerrahi sinira yakinhgr nedeniyle
hastalara MM+USG vyapildi. Operasyon alani disinda patolojik bulgu
saptanmayan olgularin her ikisinde de sintimammografik olarak operasyon
alanina komsu birer adet fokal hafif dereceli tutulum alani izlendi. SM éncesi
reoperasyon konusunda terrediit olmasina karsin SM sonrasinda operasyon
karari kesinlestirildi. Postoperatif patoloji raporlari bir hastada AlH, digerinde
DCIS olarak geldi.

Daha 6énceden bir tarafta MRM uygulanan hastada aksiller metastatik
lenf nodu tespit edilmesi ve yapilan FM+MM+USG’de lezyon saptanmamasi
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Uzerine yakin takip karari alinan olguda, SM’de s6z konusu memede fokal
belirgin tutulum izlenmesi Gzerine klinisyenin karari MKC olarak degismistir.

Patoloji sonucunda IDCa raporlanmistir.

Mammografik incelemelerinde benign olasiligi  ylksek olarak
tanimlanmis birer kitlesi olan 2 vakada sintimammografik olarak orta dereceli
fokal ve heterojen tutulum icerisinde fokal artmig tutulum izlenmesinden
sonra klinisyenin rutin takip seklindeki karari yakin takip olarak degismigtir.
Takiplerde lezyonlarin kayboldugu goéruldu.

Palpabl kitlesi olan 4 olguda MM+USG gérintileme sonuclari bir olguda
benignite lehine (ve stipheli 1IAB), 2 olguda diizensiz sinirli malignite lehine
bir kitle ve 1 olguda multifokalite agisindan slUpheli malignite lehine kitle
olarak raporlanan olgularda lumpektomi planlanmigken, hepsinde SM’'de
multifokal veya multisentrik tutulum alanlar izlenmesi (zerine, olgular
Ozelliklerine gére MRM veya parsiel mastektomiye tabi tutulmuslardir.
Postoperatuar patoloji bulgulari birden ¢cok odakta kanser ile uyumlu geldi.

Bdylece 106 hastallk serimizde toplam 20 (%18.8) hastada SM

sonuclari hasta yénetimine az ya da ¢ok direkt olarak etki etmistir.

Calismamizda toplam 19 hastada (%17.9) daha énce gegcirilmis meme
cerrahisi ve/veya biyopsi 6ykislU mevcuttu. Bu hastalardan 4 tanesinde
(%3.8) bu islem 3 aydan kisa bir sire dnce, 9 tanesinde (%8.5) 3 ay ile 1 yil
arasinda ve 7 tanesinde (%6.6) 1 yil ve daha uzun bir sire &énce

uygulanmisti.

Uc aydan daha kisa bir siire énce cerrahi islem 6ykisi olan 4
hastanin 1 tanesinde SM calismasinda operasyon trasesi ile uyumlu orta
dereceli tutulum, 1 tanesinde operasyon trasesi ile uyumlu hafif dereceli
tutulum izlendi. Bu hastalarda klinik takip sdresince herhangi bir lezyon

saptanmadi. Diger iki hastada operasyon lojunda fokal hafif dereceli tutulum
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izlendi ve uygulanan genigletilmis rezeksiyon neticesinde bu hastalardan 1
tanesinde AlH, digerinde ise DCIS lezyonlar tespit edildi.

Uc ay ile bir yil arasi bir siire &nce cerrahi islem 6ykisi olan 9
hastanin 5 tanesinde SM’de tutulum izlenmedi. Geri kalan hastalardan 3
tanesinde operasyon trasesi ile uyumlu hafif dereceli tutulum ve 1 tanesinde
operasyon trasesi ile uyumlu orta dereceli tutulum izlendi ve bu 4 hastanin
takip degerlendirmelerinde operasyon lojunda operasyona bagh bulgular
tespit edildi, herhangi bir malignite bulgusu saptanmadi.

Bir yil ve daha uzun bir sire 6nce cerrahi islem 6ykusi olan 7
hastadan hicbirinde SM’de tutulum izlenmedi.
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TARTISMA

SM U(zerinde calisan arastirmacilarin gogu memelerdeki herhangi bir
fokal MIBI tutulumunu pozitif sonug olarak kabul ederken, memelerde tutulum
gbzlenmeyen veya heterojen tutulumu olan hastalarin sonuglarini ise negatif
olarak kabul etmislerdir. Bu radyofarmasétigin invaziv meme kanserlerinde
ylksek tutulumu varken benign lezyonlarda ve normal meme dokusunda
daha disik tutulumu vardir. Calismamizda toplam 106 hastada normal,
diffliz heterojen ve hafif dereceli fokal tutulumlari negatif sonug ve orta ya da
belirgin dereceli fokal tutulumlari da pozitif sonu¢ kabul ederek SM’nin
duyarhhgini %81, 6zgulliginid %87, pozitif dngdri degerini %41, negatif
Ong6ri degerini %97 ve dogrulugunu %86 olarak bulduk. Literatirdeki pek
¢ok calisma sonuglari (39,80-83) ile paralel olarak bizim calismamizda da
toplam duyarlihk ve 6zgullik %80’nin tzerindeydi. Bununla birlikte duyarlihk
ve 6zgulliik degerlerimiz, SMile ilgili ilk calismalarin, ézellikle de Khalkhali ve
ark.’nin (56) sonuclari ile karsilastirdigimizda, nispeten disik kalmaktadir.
Bunun en bilylk sebebinin, hasta popllasyonumuzdaki benign lezyon
sayisinin fazla olusuna bagh oldugunu ve kanser prevalansinin disuk
olusunun 6zellikle de testin pozitif 6ngbri degerine etki etmis olabilecegini
digsinmekteyiz. Ayrica bizim, literatirdeki pek ¢ok calismanin tersine,
mastalji sikayeti, palpabl kitle, gecirilmis meme cerrahisi veya biyopsi 6éykusu
gibi degisik 6zellikleri olan genis bir hasta grubu ile ¢alismis olmamiz da
buna etki etmis olabilir.

11 malign lezyondan (8’i palpabl, 3’0 nonpalpabl) 9’'unu SM belirgin
tutulum olarak dogrulukla tespit etti. Malign lezyonlarda patolojik olarak
Olcllen en kiclik ¢ap 0.5 cm, en blylk cap ise 4.5 cm (ortalama ¢ap=2.1
cm) idi. Yanlis negatif sonuglari olan 2 hastanin da nonpalpabl lezyonlari
vardi. SM ile ilgili ilk arastirmalari takip eden calismalarda nonpalpabl veya
kicik meme kanserleri icin SM’nin sinirli bir hassasiyete sahip oldugu
gbsterildi ve bu da, genel amacli standart gama kameralarin sinirli uzaysal
¢6zandarltlikleri ile iligkilendirildi (84). Ancak erken evre meme kanserlerini
tespit etmede MIBI-SM’'nin  sinirh hassasiyetinin  tek  nedeninin
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enstrimentasyondaki sinirlamalarin olmadigina dair pek ¢ok neden vardir.
MIBI, ylUksek nikleer grade, yiksek proliferasyon endeksi, kapiller damar
yogunlugu ve artmisg timér kan akimi gibi daha agresif 6zellikler gbsteren
meme timorlerinde daha fazla tutulma egilimindedir. Buna karsilik, blyik
lezyonlara gére, erken evre, nonpalpabl meme lezyonlari daha az agresiv
Ozelliklere sahip olabilirler (85,86). Bu iki hastadan bir tanesi primer meme
kanseri tanisi almis olup neoadjuvan kemoterapi programini tamamlamis
olan hastaydi. Bu hastanin histopatolojik incelemesinde 0.8 cm olarak
Olgulen invaziv duktal karsinom tespit edildi. Yapilan calismalarda, KT
sonrasl, malign lezyonlarda, radyofarmasétik tutulum oranlarinda disme
olabilecegi gdsterilmistir (77,78). Yine bu hastalarda KT sonrasi hticrelerin bir
kisminda MDR veya MRP1 gen ekspresyonu olabileceg@i ve bunun da negatif
SM ile sonuglanabilecegdi bilinmektedir. Yanlis negatif sonu¢ saptanan diger
hastada ise, en buyuk oldugu alanda 1.5 cm olarak dlgtlen daginik yerlesimli
DCIS lezyonlari tespit edildi. Meme karsinomunun bu erken formlari igin,
blylk boyutlarda olsalar bile, invaziv kanserlere gére daha disik oranlarda
MIBI tutma egiliminde olduklari gésterilmistir (87). Bu durum, bazi yazarlarca
desmoplastik reaksiyonlarin yoklugu ya da c¢ok az oranlarda olusu ile izah
edilmektedir. Yine DCIS’larda hicresel atipi de dusik orandadir. Bu, MIBI ile
kiglk lezyonlarin  saptanmasindaki  basarisizligin, belki de bu
radyofarmasoétik ile erken meme kanseri biyolojisi arasindaki uyumsuzlugun

bir sonucu oldugunu géstermektedir.

13 adet yanlis pozitif sonuctan 2 tanesi histopatolojik incelemede ve 1
tanesi de takiplerdeki goértntileme calismalarinda FKH olarak, 4 tanesi
histopatolojik incelemede ve 1 tanesi de takiplerdeki gbérintileme
calismalarinda FA olarak (bunlardan 1 tanesi juvenil FA), 1 tanesi
histopatolojik incelemede mastit olarak, 1 tanesi histopatolojik incelemede
AlH olarak teshis edildi, 1 hastada ise herhangi bir lezyon saptanmadi. SM
calismalarinda yanhs pozitif sonuglarin muhtemel sebepleri olarak, 6zellikle
de atipi ile birliktelik gbsteren hiperplaziler gibi hiperproliferatif meme
hastaliklari (88) ve yiksek mitotik aktiviteli juvenil adenomalar ya da bdélgesel
enflamasyonlar (89) gibi nedenler gdbsterilmigtir. Yanlis pozitif sonuglar daha
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cok lezyonlarin hiperseliilaritesi ile iligkili olabilir. Oncellikle FA veya FKH gibi
hiperproliferatif meme hastaliklari gibi benign lezyon prevalansinin yiksek
oldugu bu calismada ytksek yanlis pozitif sonuc oranlari strpriz degildir. Bu
seride lezyonlarin %10’u malign idi. Farkl serilerdeki SM calismalarinda
kanser prevalansi %41 ile %84 arasi degismektedir (88). Yanhs pozitif
sonucu olan diger 2 hastada ise orta dereceli operasyon trasesi ile uyumlu

tutulum postoperatuar degisikliklere bagli tutulum olarak degerlendirildi.

Bizim calismamizda daha énce meme cerrahisi ve/veya eksizyonel
biyopsi dykisu olan toplam 19 hastadan 6 tanesinde operasyon trasesi ile
uyumlu tutulum gbézlendi. Bunlarin igcinden 4 tanesinde hafif dereceli
operasyon trasesi ile uyumlu ve 2 tanesinde orta dereceli operasyon trasesi
ile uyumlu tutulum ameliyat travmasina bagh tutulum olarak kabul edildi.
Cerrahi islemlerden sonra nonspesifik MIBI tutulumu olabilecedi igin, SM
calismasi bu islemlerden 6nce veya mumkin degilse daha sonralari
yapiimaldir. Literatirde, SM’nin bu islemlerden tam olarak ne kadar bir siire
sonra calisiimasi gerektigine dair kesin bir bilgiye rastlayamadik. Sadece
Taillefer (53), bu sireleri dogrulayan seri calismalarin olmadiginin altini
cizerek, meme biyopsisinden 4-6 hafta sonra ve meme cerrahisi veya
radyoterapiden 2-3 ay sonra goéruntileme yapilmasi gerektigini belirtmigtir.
Hafif dereceli operasyon trasesi ile uyumlu tutulumu olan 4 hastadan 1
tanesinde 3 aydan daha kisa bir siire 6nce meme cerrahisi éykisi ve 3
tanesinde 3-12 ay arasinda biyopsi 6ykisU varken orta dereceli operasyon
trasesi ile uyumlu tutulumu olan 2 hastadan 1 tanesinde 3 aydan daha kisa
bir sire dnce biyopsi 6yklsiu ve digerinde de 3-12 ay arasinda biyopsi
6ykUsu vardi. Bizim ¢calismamiza gére, cerrahi igslemin genisliginden ziyade,
sUresi daha énemli bir faktdr gibi durmakta ve en az 3 aylik bir bekleme
peryodu gerekli gibi gériinmektedir. Bu calismada 1 yil ve daha uzun bir slre
o6nce cerrahi islem o6ykisl olan 7 hastanin higbirinde SM’'de tutulum
izlenmedi. Buna gdére cerrahi islemlere bagl nonspesifik MIBI tutulumu 12
aylik bir sireden sonra tamamiyle etkisini yitirmektedir. Ancak bu sUreleri

dogrulayacak daha genis hasta gruplari ile seri calismalara ihtiya¢c vardir.
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Ayrica bu sonug, SM calismalarini yorumlayan nikleer tip hekimlerinin, hasta
ile ilgili tim klinik bilgilerden haberdar olmasi gerektigine isaret etmektedir.

Bu calismada metastatik aksiller lenf nodlarini SM nispeten disik
hassasiyetle tespit etti. Calismalarin cogunda da duyarlilik yiksek degildir ve
%44 ile %79 arasinda degismektedir (55,90). Sintigrafinin disik volimdeki
lenf nodlar i¢cin disUk rezollisyonu ve aksiller bdlgenin ylksek zemin
aktivitesi bunun nedeni olabilir. Bu sonuc¢ bir dezavantaj olarak kabul
edilmemelidir ¢lnkl aksiller bélge stantart SM ile birlikte gérintilenmekte,
ayrica farkli bir protokol uygulanmamaktadir. Ancak lenf nodlarinda metastaz
varligi konusunda SM tek basina kullanilmamahdir. Eger lenf nodu tutulumu
g6rilmusse, bu uygun bir biyopsi ile dogrulanmalidir.

Bizim calismamizda SM, multifokal-multisentrik kanser varligini %85
duyarlilik ve %75 06zgullik degerleriyle tespit etti. Toplam 11 malign
lezyondan 7 tanesi (%64) multifokal-multisentrik kanser olarak tespit edildi.
Anatomik goruntilemeler (tek bagsina MM veya USG ile beraber) 3 hastada
kanserin multifokal-multisentrik yerlesimli oldugunu dogrulukla gdsterirken
SM bunu 6 hastada géstermistir. Bu calismada multifokal-multisentrik kanser
teshisinde SM, MM ve/veya USG’ye g6re daha etkin gézikmektedir. Cwikla
ve ark. da, retrospektif calismalarinda, SM’nin multifokal veya multisentrik
hastalik tespitindeki duyarliliginin, anatomik gérintileme modalitelerinin
(MM, MM+USG veya tek basina USG) duyarhliklarindan daha ylksek
oldugunu ortaya koymuslardir (%52’ye karsin %22) (71). Bu yazarlara gore
SM, MM veya USG’ye gore, neredeyse iki kat fazla oranlarda multifokal-
multisentrik kanser tespit etme yeterliligindedir.

Cok az olmayan bir hasta grubu ile calistigmiz icin hasta
poplUlasyonumuzun, meme rahatsizligi ile cerrahlara basvuran kadin
ortalamasini yeterince yansitabildigine inanmaktayiz. Bu hastalarin
yOnetiminde, SM’nin klinik veriler ve gdrintileme protokollerine eklenmesi
ile, 20 hastada (%18.8) etki saglandi. Bu etki 9 olguda (%8.5) benign
lezyonlarda gereksiz biyopsi sayisini azaltma seklinde gerceklesti. Bu
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gruptaki hastalar nispeten gen¢ olan (yas ortalamasi 45) kadinlardan
olusmaktaydi ve %89unda mammografik olarak dens meme yapisi vardi.
MM’nin dusik pozitif 6ngdri degeri (yayinlanmis ¢cogu calismada %10-40
arasinda bildirilmistir) benign lezyonlarda fazla sayida meme biyopsisinin
yapiimasina neden olmaktadir ve bu durum hem maliyeti arttirmakta hem de
daha sonraki mammografik incelemeleri zorlastirmaktadir. Bundan da 6te,
gen¢ kadinlarda, FKH’larda, dens memelerde veya biyopsi sonrasi
incelemelerde MM’nin hassasiyeti daha dusiktlr (64-65). Buna karsilik bu tar
lezyonlar SM icin tanisal zorluk arzetmemektedir. Prats ve ark.’nin
calismasinda, malignite igin disik ve belirsiz MM sonuglari ve 1 cm’den
blylk lezyonlari olan hastalarda, tanisal protokollere SM’'nin dahil edilmesi
ile biyopsi sayllarinda %34’lik bir azalma olabilecegi belirtilmistir (91).
Benzer sekilde Khalkhali ve ark. da, meme kanseri galismalarinda, malignite
icin disik olasilikli ve belirsiz lezyonlarda biyopsi sayilarini azaltmada,
ndkleer tibbin faydal oldugunu vurgulamiglardir (92). %97’lik ylksek negatif
Ong6ri degeri ile sonucglanan calismamiz, yiksek olasilikla benign bulgulari
olan hasta grubunda negatif SM sonuglarinin gereksiz biyopsi sayilarini
azaltmada yardimci olabilecegini distindirmektedir. Bu calismada SM’nin bu
alandaki %8.5 ‘lik etkisi Prats ve ark. ile Khalkhali ve ark.’nin oranlarina gére
daha disUktdr. Bunun nedeni muhtemelen calisma grubumuzdaki vaka
dagiliminin bu yazarlarinkinden daha farkli olmasidir.

SM hasta yodnetiminde, 2 olguda (%1.9) eksizyonel biyopsi
kararlastirimasi yénitinde etki etti. Bu grupta yer alan hastalardan birinde
klinik degerlendirmeler sonucu benign olarak dusinilen meme lezyonunun
takibi dustnUlmekteydi. Diger hastada ise malignite nedeniyle meme
cerrahisi planlanmisti. SM’de bu hastalardan ilkinde belirgin dereceli tutulum
saptandi. Diger hastada cerrahi planlanan lezyonda yUksek MIBI
tutulumunun yani sira, kargi memede hafif dereceli tutulum gésteren ikinci bir
lezyon bulundu. SM, klinisyenin bu yeni lezyonlara, biyopsi planlamasina
katkida bulundu. Bu lezyonlardan ilkinde AlH (yanhs pozitif SM sonucu), ve
ikincisinde duktal hiperplazi saptandi. Waxman yanlis pozitif SM sonuglarinin
premalign potansieli yansitabilecegini belirtmistir. Ozellikle atipik hiperplazili
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hastalar pozitif sintigrafik bulgular igcin yUksek insidens géstermektedir (88).
Atipik intraduktal hiperplazi, meme kanseri gelisiminde, gen mutasyonundan
(BRCA-2) sonraki en gugla risk faktérlerinden birisidir. Meme biyopsilerinde
AlH saptanan hastalarda, daha sonrasinda meme kanseri gelisimi agisindan,
4-5 kat artmig risk oldugu bildirilmistir (93,94). AIH muhtemelen malignitenin
erken gostericisidir ve cerrahlar genellikle bu lezyonlari da negatif cerrahi
sinirlarla eksize etmeyi tercih ederler (95). AIH haricinde de hiperproliferatif
meme hastaligi olan kadinlarin proliferatif olmayan benign meme
hastaliklarina gére meme kanseri gelisimi icin daha ylUksek riske sahip
olduklarn gésterilmistir. Bu hastalarda, pozitif MIBI ¢alismasinin belki de
prognostik bir degeri vardir. Bununla birlikte palpabl lezyonu olan hastalarda
negatif SM proliferatif meme hastaligi olasiligini 6nemli élciide disirmektedir
(88). Benign meme hastaliklarinda SM’nin rolind prospektif olarak sadece
Maunda ve ark. arastirmistir. Bu arastirmacilar galismalarini, SM’nin benign
ve malign meme lezyonlarinin ayriminda kullanilabilecedini belirterek
sonlandirmiglardir (96). Bu yazarlar, erken ve gec¢ olmak Uzere iki asamali bir
SM gérintileme teknigi uygulamislardir. Bu nedenle bizim c¢alismamizla
birebir karsilastirmak uygun dedgildir.

SM hasta yoénetiminde, 2 olguda (%1.9) genisletiimis rezeksiyon
kararinin pekistiriimesi yéninde etki etti. Primer lezyonlari cerrahi sinira
yakin bulunan bu hastalarda geleneksel gériintileme ydntemleri postoperatif
yapisal bozukluklar nedeniyle belirsiz sonuglar verdi. SM’de ise hafif dereceli
olmasina ragmen fokal tutulum goéruldi. Rezidlel hastalik agisindan yiksek
ihtimalli olan bu hastalarda, klinisyen, SM’deki tutulumu da dikkate alarak
ikinci bir operasyon planladi. Hastalardan birinde AIH, digerinde DCIS
saptandi. Bu durumda, ylUksek riskli hastalarda SM’deki herhangi bir fokal
tutulum sOpheli olarak degerlendiriimelidir. Literatirde rezidlel hastalik
tespitinde SM’nin rollini inceleyen az sayidaki calismalarda, SM'nin, tek
basina MM veye USG’ye gbre iki kat fazla oranda niks tespit edebildigi
belirtiimistir (97).  Bizim bulgularimiza gére SM anatomik degisikliklerden
etkilenmeyen bir tetkik olarak tedavi etkinligini monitérize etmede kullanigli
olabilir. Cerrahi girisimlerden dolayl olusabilen yapisal bozukluklar veya
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skarlagsmalar mammografik degerlendirmeyi zorlastirmaktadir (40). Memede
anatomik goérintilemeye dayali MRG dahil tim tetkiklerin tedavi sonrasi
tanisal dogruluklarinda diisme oldugu g6z dniinde bulundurulunca SM’nin bu
alanda 6nemli katkilarinin olabilecegi asikardir (59).

SM hasta ydnetiminde, 4 olguda (%3.8) genis cerrahi eksizyon
kararlastiriimasi yéntnde etki etti (multisentrik hastalik siphesi ile MBRM n=2,
multifokal hastalik stphesi ile parsiyel mastektomi n=2). Bu hastalardan 3
tanesinde histopatolojik incelemede multipl alanlarda timér varhigi teyit edildi
ve geleneksel goérintileme ydntemleri bunlardan yalnizca bir tanesinde
multifokal kanser varligi agisindan stpheli bulgular iceriyordu. SM’de ise
birden fazla odakta tutulum tespit edildi. Aguilar ve ark. (98) “yetersiz cerrahi
sinir” nedeniyle memeye ikinci bir operesyondan kaginabilmek i¢in SM’nin,
pozitif oldugu taktirde, ¢ok daha radikal cerrahi planlamaya yardimci
olabilecegini belirtmiglerdir. Multisentrik hastalik varliginda sinirli rezeksiyon
stratejisi yetersiz timor rezeksiyonuna yol acar, bu da hastaligin rezidiel
odaklari dolayisiyle artmis bdlgesel niks hizi ile sonuglanir. Multisentrik
hastalik varliginda, yeterli bdlgesel kontrol saglamak icin mastektomi tercih
edilmelidir (59). Vargas ve ark. (99) da multisentrik kanser tespitinde MM’ye
goére SM'nin daha ylksek duyarlilikta oldugunu (%12.5’e karsilik %62.5)
bulmuslardir. Bizim ¢alismamazda, ilgin¢c olarak patoloji sonucu tek odakta
blylk (4.5 cm) bir timor olarak bildirilen bir hastada, SM multifokal yerlesimli
timor tanimlamisti. BlyUk timérler heterojen MIBI tutulumu gdésterebilir. Bu
durum bu vakadaki multipl tutulumlari agiklayabilir. ilging olarak bu hastada
diger gérintileme ydntemlerinde (USG) de birbirine yakin iki kiclik solid
lezyon tariflenmisti, ancak SM’deki odaklar daha blyUk bir alanda yerlesim
gbstermisti. Bu da SM’deki multipl tutulumlarin, multifokal-multisentrik timor
varligini temsil etmesinin yani sira, beklenenden buydk tGmdrlerin varligini
da temsil edebilecegini dustindirmektedir. Bu bulgulara dayanarak, SM’nin
cerrahlara MKC gerektiren hastalarda “negatif cerrahi sinirlar” elde etmek
icin secilecek cerrahi yaklasimi belirleme konusunda yardimci olabilecegini

sdyleyebiliriz.
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Bu calismada SM 1 olguda (%0.9), mammografik veya klinik olarak
primer meme karsinomu kaniti olmayan, metastatik aksiller adenokarsinomlu
vakalari incelemede katki sagladi. Meme karsinomu bazen negatif MM,
nagatif USG ve aksiller lenf nodu metastazi seklinde kendini g&sterebilir
(TxN1 timér). Bu tir hastalar icin MM’de meme karsinomu bulgularinin
sikh@r dasitktar (59). Literatirde SM’nin bu klinik endikasyondaki etkinligini
inceleyen bir calismaya rastlamadik. Bizim ¢alismamizda, bu vakada pozitif
sonu¢ veren tek yoéntem SM idi. Buna dayanarak bu tir hastalarda primer
timoérand  bulmak igin, kolay uygulanabilen bir yéntem olarak SM’nin
calisilmasi gerektigini sGyleyebiliriz. Bu tir hastalarda MRG’nin de yardimci

olabilecegi 6ne surtlmastar (100).

SM 2 olguda (%1.9), daha siki klinik takip kararlastirilmasina etki etti.
Bu gruptaki hastalarda, klinik degerlendirme ve goérintilemeler benignite ile
uyumluydu, ancak, SM bir tanesinde fokal pozitif digerinde ise diffliz
heterojen tutulum zemininde sUpheli pozitif tutulum odaklar gdésterdi.
Takiplerde lezyonlarin kayboldugu gértldid. Scopinaro ve ark. bazen, SM
calismalarinda %5 kadar vakada, ne bir benign ne de bir malign lezyon
bulunamayabilecegini belirtmiglerdir (101). Bu yazarlar, bunun sebebini,
meme dokularinin zemin aktivitesinden kaynaklanan teknik bir problemle
iliskilendirmislerdir ve pozitif SM sonucunun herhaliikarda bir alarm olarak
kabul edilmesi gerektigini vurgulamiglardir.

Sonugclar béliminde UGzerinde durmadidimiz bir konunun da ayrica
Uzerinde durmak gerekir. Bu da anamnez, FM, MM ve USG bulgularina gére
benignite ybéninde karar alnmis olgularda, SM’'nin de ayni bulgulari
desteklemesi, klinisyenin bu hastalarin ydnetiminde aldigi kararlar

konusunda guven arttirici rol oynamistir.

Sadece mastalji sikayeti ile mliracaat eden ve FM ve goérintileme
yéntemleri ile memede lezyon saptanmayan 29 olgudan sadece 1’inde SM
yanlis pozitif sonug¢ verdi, geri kalan 28 tanesini dogrulukla benign olarak
tespit etti. Meme agrisi olan kadinlar genel cerrahi rutininde énemli bir yer
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tutrmaktadir ve bunlarin blayldk cogunlugu benign meme hastaligi ile kendini
gbsteren genc kadinlardir. Mastalji genellikle meme kanserlerine eslik etmez,
cogunlukla benign meme rahatsizliklari ile birlikte goéralir (1). Bizim
calismamizda da mastaljili hastalarin (yas ortalamasi 42) higcbirinde malignite
saptanmadi. Bir meme rahatsizliginda éncellikli olan meme kanserinin teshis
edilmesi ya da diglanmasidir. MIBI'nin oldukga yiksek negatif 6ngdri degeri,
negatif SM sonuglarinin, benignite acisindan yiksek éngdrtsind yansittigini
gOstermektedir. Bizim calismamizdaki ylksek NPD cesaret vericidir ve
SM’nin, mastalji sikayeti olan hastalarda, benign-malign meme hastaliklarinin
hizl bir sekilde ayirt edilmesinde ve ciddi bir durumu olanlarin midahelesine
6ncelik vermede kullanilabilecegini géstermektedir.
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SONUC

SM meme kanseri i¢in bir tarama testi degildir, ancak fizik inceleme ve
MM, USG gibi geleneksel gorintilemeler yapildiktan sonra, bazi olgularda
hasta degerlendirmesine katkilar saglayabilir. Normal meme dokusu ile
meme kanserleri arasindaki biyokimyasal farkliliklari kullanma yetenedi,
anatomik bazli meme gorintilemesine, radyotracer gérantilemeyi etkili bir

tamamlayici haline getirmektedir.

Galismamizin sonuglarina goére, palpabl ve benign olma olasihgi
ylUksek olan lezyonlarda, SM'nin tanisal ydntemlere dahil edilmesi ile
gereksiz meme  biyopsilerinin  sayisinin  azaltimasinda  katkilar
saglanmaktadir. Malignite igin yiksek olasilikl hastalarda ise SM multifokal-
multisentrik hastalik tespitinde, tedavi sonrasi bdlgesel niks takiplerinde,
TxN1 hastalarda primer timoéri géstermede kullanigh olabilir. Elbette bu
sonuclarin kictk calisma gruplarindan ciktigi géz édntinde bulundurulmali ve
blyUk prospektif calismalarla dogrulanmahdir.
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