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Bölüm 13

MEME KANSERİNİN ÖNLENMESİNDE PROFİLAKTİK 
MASTEKTOMİ

Çağrı AKALIN1

GIRIŞ

Meme kanseri (BReast CAncer) geni olarak tanımlanan BRCA1 ve BRCA2 dahil 
olmak üzere spesifik genetik mutasyon tanısı alan hastaların meme kanseri 
gelişimi açısından önemli ölçüde yüksek risk altında olduğu bilinmektedir (1, 
2). Kişisel meme kanseri öyküsü, güçlü bir meme kanseri aile öyküsü, memede 
yüksek riskli atipik lezyon öyküsü veya 30 yaşından önce göğüs duvarı ışınlaması 
öyküsü olanlar dahil olmak üzere bilinen genetik mutasyonları olmayan diğer 
hastalarda da meme kanseri gelişme riski yüksektir (3). Bu hastalarda risk yönetme 
seçenekleri arasında mamografi ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) ile 
yoğun radyografik takip, kemoprofilaksi ve risk azaltıcı cerrahi prosedürler yer 
almaktadır (4-6).

Cerrahi profilaksi, yüksek riskli hastalarda sonradan meme kanseri gelişme 
riskini azaltmak için en etkili stratejidir (7). Bu bölümde, meme kanseri riski 
yüksek olan hastalarda profilaktik risk azaltıcı meme cerrahisini düşünmek için 
endikasyonlar, cerrahi seçenekler, cerrahinin meme kanseri riski ve yaşam kalitesi 
üzerindeki etkisi ve hastanın risk azaltıcı meme cerrahisini seçmesiyle ilişkili 
faktörler vurgulanacaktır.

1. MEME KANSERI GELIŞIMI AÇISINDAN YÜKSEK RISKLI 
HASTALAR

1.1. BRCA Gen Mutasyonu Taşıyıcıları ve Meme Kanseri Riski
Kalıtsal meme ve yumurtalık kanseri sendromu BRCA1 veya BRCA2 genindeki 
mutasyonlardan kaynaklanır (1,2). BRCA1 ve BRCA2 mutasyonlarının genel 
popülasyonun 1/300-1/800 üyesinde mevcut olduğu tahmin edilmektedir (8).
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BRCA1 hastalarında meme kanseri gelişimi için yaşam boyu risk tahminlerinin 
%40 ila 87 arasında olduğu, BRCA2 hastalarında ise riskin %40 ila 84 arasında 
olduğu tahmin edilmektedir (7). BRCA1 ve BRCA2 mutasyon taşıyıcılarında 
meme kanseri riski 30 yaşından itibaren önemli ölçüde artmaktadır (9).

BRCA1 veya BRCA2 genlerinde mutasyon olan yeni tanı konmuş meme kanseri 
hastaları, kontralateral meme kanseri gelişimi açısından önemli ölçüde yüksek 
risk altındadır (10). 10 yıllık kontralateral meme kanseri gelişme riskinin %20 ila 
30 arasında değiştiği tahmin edilmektedir (11, 12). Özellikle, BRCA1 mutasyonu 
olan hastalar BRCA2 mutasyonu olan hastalara kıyasla daha yüksek kontralateral 
meme kanseri riskine sahiptir (10). BRCA1 ve BRCA2 mutasyonları olan ve yeni 
meme kanseri teşhisi konulan hastalar arasında, meme kanseri teşhisinde daha 
ileri yaş ve kemoprofilaksi kullanımı daha düşük kontralateral meme kanseri riski 
ile ilişkilendirilmiştir (10, 13).

1.2 Diğer Genetik Mutasyonlar ve Meme Kanseri
Meme kanseri gelişimi için yüksek riskle ilişkilendirilen diğer genetik sendromlar 
arasında PTEN hamartoma tümör sendromu (PTEN), Peutz- Jeghers sendromu 
(STK11), Li-Fraumeni sendromu (TP53) ve herediter diffüz mide kanseri (CDH1) 
bulunmaktadır (14-16).

CHEK2, ATM, BRIP1, PALB2 ve RAD51C dahil olmak üzere diğer daha az 
yaygın mutasyonlar yüksek meme kanseri riski ile ilişkilendirilmiştir (8). Bu daha 
az yaygın mutasyonlarla ilişkili meme kanseri risk tahminleri oldukça değişkendir. 
Bu daha az yaygın mutasyonlara sahip bireysel bir hastada meme kanseri riskini 
(ve uygun tarama veya profilaktik stratejileri) değerlendirirken, bireyin üç kuşak 
aile geçmişi güçlü bir şekilde dikkate alınmalıdır (17).

1.3 Lobüler Neoplazi ve Meme Kanseri Riski
Atipik lobüler hiperplazi (ALH) ve lobüler karsinoma in situ (LCIS) dahil 
olmak üzere lobüler neoplazi, artmış meme kanseri riski ile ilişkili bir lezyon 
spektrumunu temsil eder (18). ALH ve LCIS sırasıyla üç ila dört kat ve sekiz ila 
on kat yüksek meme kanseri gelişme riski ile ilişkilidir (19, 20). Yakın zamanda 
bildirilen 646 LCIS’li hastadan oluşan geniş bir seride (medyan takip süresi 41,5 
ay) kanser gelişme riskinin %13,7 olduğu gösterilmiştir (21). ALH veya LCIS’li 
hastalarda meme kanseri gelişme riski yüksektir ve risk lobüler neoplazinin ilk 
tanısının konulduğu tarafla sınırlı değildir.
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1.4 Tek Taraflı Meme Kanseri Olan Hastalar
Bilinen bir genetik mutasyon veya başka bir yüksek risk öyküsü olmayan hastalar 
arasında, kişisel meme kanseri öyküsü, senkron ve metakron meme kanserleri 
için iyi bilinen bir risk faktörüdür. Yeni tanı konmuş tek taraflı meme kanseri 
olan hastalarda senkronize kontralateral meme kanseri görülme olasılığı %1-6’dır 
(22-24). Kişisel meme kanseri öyküsü olan hastalarda yılda yaklaşık %0,25-0,70 
oranında metakron kontralateral meme kanseri riski bulunmaktadır (25, 26).

2. RISKI AZALTMAK IÇIN PROFILAKTIK MASTEKTOMI 
KULLANIMI

Profilaktik mastektomi düşünen hastalar, meme kanseri risklerini açıkça 
tanımlamak ve profilaktik cerrahiye alternatifleri tartışmak için uygun olduğunda 
genetik danışmanlık da dahil olmak üzere multidisipliner değerlendirme ve risk 
değerlendirmesi almalıdır. Birçok kadının meme kanseri için gerçek risklerini 
olduğundan fazla tahmin ettiği gözlemlenmiştir; bu da doktor ve hastalar 
arasında doğru ve açık iletişimin önemini vurgulamaktadır (27,28). Profilaktik 
mastektomiye ilişkin kararlar, hasta ve hizmet sağlayıcı arasında paylaşılan karar 
verme bağlamında birlikte verilmelidir (29).

2.1 Gen Mutasyonu Taşıyıcıları ve Profilaktik Mastektomi
BRCA mutasyonları için profilaktik mastektomi kullanımının ülkelere göre 
önemli ölçüde farklılık gösterdiği gözlemlenmiştir (30). Profilaktik mastektomi 
seçimi yaşla ilişkilidir ve en sık 35 ila 60 yaş arasındaki kadınlarda görülmektedir 
(31). Tek taraflı meme kanseri tanısını takiben BRCA1 ve BRCA2 mutasyonu 
taşıyıcılarında kontralateral profilaktik mastektomi oranında da uluslararası 
farklılıklar vardır; en yüksek oranlar Amerika Birleşik Devletleri’nde (%36,2) iken 
en düşük oranlar ise Polonya (%2,7) ve İsrail’de (%4,2) saptanmıştır (32). BRCA1 
ve BRCA2 mutasyon taşıyıcıları arasında profilaktik cerrahinin öngörücüleri 
arasında <60 yaş, meme kanseri öyküsü ve diğer risk azaltıcı operasyonların 
kullanımı yer almaktadır (33).

2.2 Lobüler Neoplazi ve Bilateral Profilaktik Mastektomi
Tarihsel olarak, bilateral profilaktik mastektomi LCIS için tercih edilen tedaviydi 
(34). Günümüzde, bilateral profilaktik mastektomi çok daha az kullanılmaktadır 
ve LCIS’li hastalar için profilaksi amacıyla önerilen bir yaklaşım değildir (35). 
Profilaktik mastektomi, LCIS ve güçlü bir aile öyküsü olan seçilmiş hastalar 
veya diğer yüksek riskli meme lezyonları öyküsü olan hastalar için makul bir 
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değerlendirme olabilir. 2009’da yapılan büyük bir veritabanı çalışması göstermiştir 
ki Amerika Birleşik Devletleri’nde LCIS’li hastaların %18’i profilaktik mastektomi 
geçirmektedir (36).

2.3 Tek Taraflı Meme Kanseri ve Kontralateral Profilaktik Mastektomi
Sonraki kanser gelişimi riski ve kozmetik gibi diğer faktörlerle ilgili endişeler, 
Amerika Birleşik Devletleri’nde birçok hastanın meme kanseri için terapötik tek 
taraflı mastektomi ortamında kontralateral profilaktik mastektomiyi seçmesine 
neden olmuştur (37). Kontralateral profilaktik mastektomi oranının Amerika 
Birleşik Devletleri’nde son 10 yılda dramatik bir şekilde arttığı gösterilmiştir 
(38). Kontralateral profilaktik mastektomi tercihi ile ilişkili faktörler arasında 
genç tanı yaşı, beyaz ırk, yüksek eğitim seviyesi, özel sigorta, ameliyat öncesi 
MRG, akademik bir merkezde bakım, ailede meme kanseri öyküsü ve meme 
rekonstrüksiyonu kararı yer almaktadır (35, 39). İlginç bir şekilde, kontralateral 
profilaktik mastektomi oranının dünyanın diğer bölgelerinde artmadığı 
gözlemlenmiştir (40). Profilaktik mastektomiye yönelik hekim tutumlarında da 
uluslararası farklılıklar gözlenmiştir (41).

3. PROFILAKTIK MASTEKTOMIDE OPERATIF HUSUSLAR

Geleneksel olarak mastektomi prosedürleri, meme başı-areola kompleksinin 
yanı sıra meme derisinin bir kısmının çıkarılmasını içermektedir. Mastektomiye 
geleneksel yaklaşımlar günümüzde mastektomi sonrası meme rekonstrüksiyonu 
istemeyen veya gecikmiş rekonstrüksiyonu tercih eden hastalarda uygulanmaktadır. 
Son yıllarda, cilt ve/veya meme başı-areola kompleksi feda edilmeden meme 
parankiminin çıkarılmasına izin veren teknikler gelişmiştir (42). Meme başı 
koruyucu mastektominin uygulanması, daha sonra hemen (aynı seansta) veya 
gecikmeli hemen (ertelemeli) meme rekonstrüksiyonunu kolaylaştırır (43). 
BRCA1 ve BRCA2 mutasyon taşıyıcılarında meme rekonstrüksiyonu oranlarının 
ülkelere göre değiştiği gözlenmiştir (44). Yakın tarihli birkaç çalışma, meme başı 
koruyucu mastektominin BRCA1 ve BRCA2 mutasyonu olan hastalarda artmış 
nüks oranı ile ilişkili olmadığını göstermiştir, ancak bu serilerdeki takip süresi 
nispeten kısadır (45-47).

BRCA1 ve BRCA2 mutasyon taşıyıcılarında profilaktik mastektomi için 
değerlendirme yaklaşık 30 yaşında başlamalıdır, çünkü bu dönem meme kanseri 
riskinin hızla arttığı dönemdir. Profilaktik mastektomi uygulanan hastalarda 
sentinel nod biyopsisi rutin olarak endike değildir, çünkü profilaktik mastektomi 
ile ilişkili histolojik olarak pozitif sentinel nod bulma oranı yaklaşık %1’dir (22, 
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48, 49). Bazı yazarlar, profilaktik mastektomi memesinde invaziv hastalık varlığını 
dışlamak ve dolayısıyla sentinel düğüm biyopsisi ihtiyacını ortadan kaldırmak 
için preoperatif meme MRG’nin kullanılmasını savunmuştur (48).

Profilaktik meme başı koruyucu mastektomi yapılan hastalarda, meme başı 
kanalı biyopsileri kalan meme başının herhangi bir kanser veya atipi varlığı 
açısından değerlendirilmesinde yardımcıdır (50). Bununla birlikte, çalışmalar 
profilaktik mastektomi yapılan hastalarda pozitif meme başı kanalı biyopsisi 
insidansının %1-4 olduğunu göstermiştir (47, 50). BRCA1 ve BRCA2 mutasyonu 
olan hastalarda, mutasyon olmayan hastalara kıyasla patolojik olarak pozitif 
meme başı kanalı biyopsisi oranları daha yüksek değildir (47).

Rekonstrüksiyonlu bilateral mastektomi ile genel komplikasyon oranı %10-
20’dir (51,52). Gözlenen komplikasyonların yaklaşık yarısı profilaktik mastektomi 
tarafında meydana gelmektedir (53). En sık görülen komplikasyonlar hematom, 
cilt nekrozu, selülit ve seromadır (53). Komplikasyonlar ek operasyonlara ihtiyaç 
duyulmasına ve meme implantının kaybına yol açabilir, hatta gerekli adjuvan 
tedavilerin verilmesini geciktirebilir (54, 55). Kontralateral profilaktik mastektomi 
yapılmasıyla ilişkili komplikasyon oranlarındaki artış ve adjuvan tedavideki 
potansiyel gecikmeler, meme kanseri riskini azaltmak için bu seçeneği düşünen 
hastalarla tartışılmalıdır (56).

4. PROFILAKTIK MASTEKTOMI ILE İLIŞKILI KANSER RISKINDE 
AZALMA VE SAĞKALIM

BRCA1/2 hastalarında profilaktik cerrahi, daha önce meme kanseri olmayan 
hastalarda meme kanseri riskini yaklaşık %90 oranında azaltır (6,57). Kaas ve 
arkadaşları, BRCA1 ve BRCA2 mutasyon taşıyıcılarında bilateral profilaktik 
mastektomi sonrası müteakip meme kanseri riskinin <%0,2/kadın/yıl olduğunu 
tahmin etmişlerdir (58). Bilinen genetik mutasyonları olmayan ve meme kanseri 
gelişimi açısından orta ila yüksek risk altında olduğu belirlenen hastalarda, meme 
kanseri riskindeki azalmanın benzer şekilde %90 civarında olduğu bildirilmiştir 
(59, 60).

Meme kanseri olan BRCA1 ve BRCA2 mutasyon taşıyıcılarında, profilaktik 
cerrahi meme kanseri insidansını azaltır ve genel sağkalımda iyileşme ile ilişkili 
olabilir (61, 62). Diğer çalışmalar BRCA1 ve BRCA2 meme kanseri hastalarında 
kontralateral profilaktik mastektominin sağkalım üzerinde bir etkisi olmadığını 
öne sürmüştür, ancak bu çalışmaların çoğunda takip süresi kısadır ve dikkatle 
yorumlanmalıdır (63).
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Bilinen bir genetik mutasyonu olmayan ve meme kanseri için tek taraflı 
mastektomi yapılan hastalarda, kontralateral profilaktik mastektomi sağkalımda 
iyileşme ile ilişkilendirilmemiştir, ancak beklendiği gibi yeni primer metakron 
meme kanseri oranlarında azalma gözlenmiştir (63, 64).

5. PROFILAKTIK MASTEKTOMI SONRASI YAŞAM KALITESI

Çalışmalar, yüksek riskli kadınların çoğunun bilateral profilaktik mastektomi 
yaptırma kararından genellikle memnun olduğunu göstermiştir (65,66). 
Profilaktik mastektomi geçiren hastalar üzerindeki en büyük olumlu etki, sonraki 
meme kanseri olaylarına ilişkin endişelerin azalmasıyla ilgilidir (67). Profilaktik 
mastektomi geçiren hastalarda vücut imajı, cinsel işlev ve depresyon üzerindeki 
olumsuz etkiler iyi belgelenmiştir (65,68,69). Diğerleri, profilaktik mastektomiden 
memnun olmayan veya çok memnun olmayan kadınlar arasında yaygın endişeler 
olarak hastaların meme rekonstrüksiyonu, olumsuz vücut imajı ve yetersiz 
bilgi veya destek ile ilgili endişelerini bildirmiştir. Profilaktik mastektomiyi 
seçmenin birincil nedeni olarak doktor tavsiyesi, hasta memnuniyetsizliği ile 
ilişkilendirilmiştir (70, 71). Bu advers semptomlar, profilaktik mastektomiyi seçen 
hastaların yönetiminde dikkate alınmalıdır. Profilaktik mastektomi kararıyla ilgili 
potansiyel sıkıntıyı yönetmek için ameliyat öncesinde, sırasında ve sonrasında 
kadınlara yönelik destek sistemleri önerilmektedir (70, 72).

6. OOFEREKTOMI VE MEME KANSERI RISKININ AZALTILMASI

BRCA1 ve BRCA2 mutasyonu olan hastalar yumurtalık kanseri gelişimi 
açısından yüksek risk altındadır ve bu hastalarda yumurtalık kanseri gelişme 
riskini azalttığı için profilaktik bilateral salpingo-ooforektomi (BSO) yaygın 
olarak uygulanmaktadır (73). BSO ayrıca BRCA1 ve BRCA2 mutasyonları 
olan hastalarda meme kanseri gelişme riskini de azaltır (74, 75). Meme kanseri 
riskinin azaltılması açısından fayda, BSO sırasındaki hasta yaşı ile ilişkilidir ve en 
büyük meme kanseri riski azalması 40 yaşından önce BSO uygulanan hastalarda 
gözlenmiştir. 40 yaşından küçük hastalarda BSO, BRCA1 ve BRCA2 mutasyonu 
olan hastalarda sırasıyla %64 ve %31 oranında meme kanseri riskinde azalma ile 
ilişkilidir (76).

SONUÇ

Son zamanlarda meme kanserinin genetiği ve biyolojisinin anlaşılmasındaki 
ilerlemeler, meme kanseri gelişimi açısından yüksek risk altındaki hastalar için 
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umut vadetmektedir. Profilaktik risk azaltıcı mastektomi ve SPO, meme kanseri 
riski yüksek olan seçilmiş hastalarda meme kanseri riskini azaltmak için doğru 
seçeneklerdir. Günümüzde, profilaktik cerrahiye yönelik teknik yaklaşımlar 
gelişmekte ve daha iyi hasta kozmetik sonuçları ve daha düşük morbiditeyi 
sağlamaktadır. Hastalar için bu prosedürlerin kullanımına ilişkin kararların 
alınmasında genetik, aile ve kişisel tıbbi geçmişe dayalı olarak belirli bir hastanın 
meme kanseri geliştirme riski, hasta yaşı ve komorbid durumları dikkate 
alınmalıdır. Profilaktik cerrahi yaklaşımların sınırlamaları, alternatifleri ve 
profilaktik operasyonların komplikasyonları da meme kanseri riskini azaltmak için 
cerrahi müdahale düşünülen hastalarda dikkatli bir şekilde değerlendirilmelidir.
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