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Meme kanseri korunma
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K orunma stratejisi, infeksiyöz ve kardiyovaskuler hasta-
l›klar baflta olmak üzere pek çok hastal›kla iliflkili mor-
bidite ve mortaliteyi azaltmaktad›r (1) . 

Kanser kontroluna mant›kl› bir yaklafl›m, invaziv ve me-
tastatik malignite ile sonuçlanan bir seri kompleks genetik ve
epigenetik olaylar bafllamadan önce onu önlemektir (2).

Bu yeni yüzy›lda kanserden korunma, kanser araflt›rmala-
r›nda öncelikle yer almaktad›r.

Korunma perspektifi içinde kansere neden olan faktörlerin
belirlenmesi önceki nesillere dayanmaktad›r. ‹lk olarak 18.
yüzy›lda, çevresel karsinojenler ve baca temizleyicilerinde
skrotal kanser geliflimi aras›nda ba¤lant› bildirilmifltir. Bunun-
la birlikte ancak 20. yüzy›l›n ortalar›nda, bir seri bulufl ile baz›
s›k görülen kanserlerden korunma ve erken tan› mümkün ol-
mufltur .

Kanserden korunmadaki ilerleme, sadece bilimsel gelifli-
min basit bir öyküsü de¤il ayn› zamanda de¤iflen sosyal dav-
ran›fllar ve inançlar ile ço¤alan araflt›rmalar›n, hem bilimsel
hem de toplumsal kavramlar›n geliflim öyküsüdür (3).

Meme kanserinden korunma, sigara içiminin engellenmesi
ile akci¤er kanserinden veya spesifik profesyonel karsinojenle-
re maruz kalman›n engellenmesi ile mesane kanserinden ko-
runma ile ayn› derecede mümkün de¤ildir (4).

Meme kanseri için risk faktörleri ve koruyucu faktörler ta-
n›mlanm›flt›r (5):

1. Risk faktörleri (artm›fl hormon düzeylerine ba¤l›)
Erken menarj, geç menopoz, alkol tüketimi, postmenopo-

zal obesite, hormon replasman tedavisi
2. Koruyucu faktörler (azalm›fl hormon düzeylerine ba¤l›)
Genç yaflta ilk tam termde gebelik, uzam›fl laktasyon, eg-

zersiz
En güçlü risk faktörü meme kanseri aile öyküsü olmakla

birlikte, yafl ve reproduktif faktörler gibi en s›k tan›mlanan
risk faktörleri kolayl›kla modifiye edilemezler. Bu durum, ge-
lecekte, gebelik ve laktasyona ait baz› anahtar biyolojik meka-
nizmalar› aç›klayan daha fazla bilgi birikimi olunca de¤iflebi-
lecektir. Örne¤in, günümüzde, do¤um a¤›rl›¤›n›n fazla olmas›
meme kanseri riski ile pozitif korelasyon gösterirken plasenta
a¤›rl›¤›n›n düflük, çap›n›n küçük olmas› ve gebelikte artm›fl
kan bas›nc›n›n, anne ve k›z›nda meme kanseri riski ile negatif
korelasyon gösterdi¤i bildirilmektedir (4).

Hormon ba¤›ml› tümörlerde, endojen hormon seviyeleri-
nin genetik temeli önemli bir risk faktörüdür. Metabolik gen-
lerdeki germline polimorfizmiyle iliflkili genetik duyarl›l›k,
kritik bir rol oynamaktad›r (5).

Yaflam tarz›na genel bir bak›fl aç›s›yla, meme kanserinden
korunmada hiçbir faktörün tam olarak majör bir rolü olmasa
da fiziksel egzersiz, alkol tüketiminin azalt›lmas›, beslenme ve
diyet modifikasyolar›n› içeren baz› olas› korunma önlemleri
önerilmektedir (4).

Beslenme ve diyetsel karsinojenler iki kategoride incelene-
bilir: 1. mikrokomponentler 2. makrokomponentler ve total
kalori al›m›

Epidemiyolojik araflt›rmalarda, et ve bal›k benzeri prote-
inöz g›dalar›n piflirilmesi ile oluflan heterosiklik aminler ve al-
kollu içeceklerde bulunan dioxinler gibi genotoksik mikro-
komponentler ve karsinogenesisde tümör promotorunda rol
alan nutrisyonal makrokomponentler (ya¤ tüketimi-doymufl
ya¤ asitleri ve dall›-zincirli doymam›fl ya¤ asitleri) ile meme
kanseri insidans› aras›nda pozitif korelasyon oldu¤u bildiril-

mektedir (6). 
Tüm yetiflkin kad›nlar meme kanseri riski alt›ndad›rlar ve

yafl artt›kça risk artmaktad›r. 
Meme kanserli hastalar›n yaklafl›k olarak %5-10’u heredi-

terdir ve BRCA1 ve/veya BRCA2 gibi yüksek penetransl› du-
yarl›l›k genlerinde kal›tsal germline mutasyonlar› mevcuttur.
Ayr›ca olgular›n %15-20’si ailevi meme kanserleridir (iki veya
daha fazla 1. veya 2. derece akrabada meme kanseri varl›¤›)
(7). 

Herediter meme kanserinin klinik özellikleri ve kal›tsal
predispozisyon varl›¤›n› ön gören bulgular:

1. sporadik olgulara göre daha genç yaflta olmas›
2. ayn› organda multifokal kanser geliflimi veya bilateral

meme kanseri oluflmas›
3. bir bireyde birden fazla primer tümör geliflmesi
4. spesifik bir kanser sendromu ile iliflkili kanserlerin grup-

laflmas› (kolon ve endometriyum vb.)
5. iki veya daha fazla yak›n akrabada meme kanseri olma-

s› (maternal veya paternal)
6. bir ailede çok say›da kanser olgusu bulunmas› ve verti-

kal geçifl
Herediter meme kanserlerinin genotip ve fenotipleri hete-

rojendir. Moleküler genetik araflt›rmalardaki geliflmeler ile bir-
likte herediter kanser sendromlar› için etyolojik faktör olan
çok çeflitli germline mutasyonlar saptanm›flt›r. Bat› ülkelerin-
de, meme kanseri aile öyküsü güçlü olan kad›nlara genetik
konsültasyon ve genetik test yap›lmas› önerilmektedir. Bu bi-
reylerin;

- bir 1.derece akrabada meme kanseri olmas› (< 30 yafl)
- iki 1.derece akrabada meme kanseri olmas› (biri < 50 yafl

veya her ikisi < 60 yafl)
- iki 1. derece akrabada meme kanseri olmas› (birinde bila-

teral meme kanseri) 
- bir 1. derece akrabada ve bir 2. derece akrabada meme

kanseri olmas› (yafllar›n toplam› < 110 )
- bir 1. derece akrabada ve bir 2. derece akrabada meme

kanseri olmas› (birinde bilateral meme kanseri)
- iki 2. derece akrabada meme kanseri olmas› (her ikisi ma-

ternal veya paternal, yafllar›n›n toplam› < 80)
- bir 1. derece akrabada meme kanseri olmas› ve bir 1. de-

rece akrabada over kanseri olmas› 
(< 70 yafl) 

- iki 1.derece akrabada over kanseri olmas› 
- bir 1. derece akrabada erkek meme kanseri olmas› 
Olgular›n ve ailelerin risk de¤erlendirilmesi yap›l›rken so-

ya¤ac› ç›kar›lmas› ve tüm bireylerden ayr›nt›l› medikal öykü
al›nmas›, bireysel riskin de¤erlendirilmesi için mevcut olan
bilgilerin ›fl›¤›nda bu öykünün de¤erlendirilmesi ve bu bilgile-
rin aç›k olarak hasta ve aile bireyleriyle paylafl›lmas› gerekli-
dir. Genetik test öncesi her bireyden bilgilendirilmifl olur for-
mu al›nmas› zorunlulu¤u bildirilmektedir.

BRCA mutasyonu tafl›yanlarda yaflamboyu kanser geliflme
riski yüksektir (%37-84). BRCA1 için yaflamboyu meme kanse-
ri geliflme riski %56-87, over kanseri geliflme riski ise %15-
45’dir. BRCA2 için yaflamboyu meme kanseri geliflme riski
%37-85, over kanseri geliflme riski ise %10-20’dir (7,8).

Mutasyon tafl›yan bireylere s›k izlem veya proflaktik cerra-
hi ya da kemoprevensiyon önerilmektedir.

Bilateral proflaktik mastektomi, etkili ve makul bir seçenek
olmakla birlikte morbidite ve maliyet aç›s›ndan daha az tercih
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edilen bir korunma seçene¤idir. 
Overlerdeki östradiol seviyeleri kandaki düzeylerden yak-

lafl›k olarak 1000 kat daha fazlad›r. Bilateral proflaktik oofe-
rektomi, over kaynakl› hormonlar›n azalmas› ile iliflkili olarak,
BRCA1 mutasyonu tafl›yanlarda meme kanser riskini azalt-
maktad›r.

Tubal ligasyon, aile planlamas›n› tamamlam›fl, BRCA1
mutasyonu tafl›yan bireylerde over kanseri riskini azaltan  bir
tedavi seçene¤i olmakla birlikte, BRCA2 tafl›yanlarda koruyu-
cu etkisi gösterilememifltir.

Oral kontraseptiflerin, BRCA1 veya BRCA2 gen mutasyo-
nu olan kad›nlarda over kanseri riskini azaltt›¤› bildirilmekte-
dir (7).

Yüksek riskli kad›nlara s›k izlem yap›lmas›n›n meme kan-
seri ile iliflkili mortaliteyi azalt›p azaltamayaca¤› bilinmemek-
le birlikte, genel populasyondaki genç bayanlardan elde edi-
len datalar, BRCA mutasyonu tafl›yanlarda erken tan› ve teda-
vinin mutasyon tafl›mayanlar kadar etkili olabilece¤ini öne
sürmektedir.

Tüm tarama mamografisi çal›flmalar›nda, meme kanseri
mortalitesinin azald›¤›, >50 yafl kad›nlarda >%30 azalma oldu-
¤u gösterilmifltir. BRCA mutasyonu tafl›yan ve tafl›mayan bi-
reylere ait tümörlerin ayn› radyolojik özelliklere sahip oldu¤u
bildirilmektedir. Bu nedenle proflaktik cerrahi tercih etmeyen
BRCA mutasyonu tafl›yan bireylere önerilen izlem seçenekleri
(8,9):
1. Meme kanseri için 

- hasta taraf›ndan ayl›k meme muayenesi (18 yafltan 
itibaren)

- erken klinik izlem
● alt› ayda bir veya y›ll›k klinik meme 

muayenesi
● y›ll›k mamografi

2. Over kanseri için
- kan›tlanm›fl bir metodoloji yoktur.
- alt› ayda bir veya y›ll›k (25-35 yafltan itibaren)

● transvaginal ultrason, w/renkli Doppler 
görüntüleme

● Ca-125
Kemoprevensiyon, farmakolojik ajanlar ile karsinogenezis

iflleminin önlenmesi veya yavafllat›lmas› ya da minimum yan
etki ile anormal hücre veya dokunun normale döndürülmesi-
dir (2).

Kemoprevensiyon terimi, ilk olarak 1976 y›l›nda, Michael
Sporn taraf›ndan, vitamin A, retinoidler ve kimyasal karsino-
jenler üzerindeki etkilerini anlatan yaz›s›nda kullan›lm›flt›r.
Bununla birlikte, majör kan›ta dayal› bilgi, 1998 y›l›nda, ta-
moksifen meme kanseri korunma çal›flmas›n›n tamamlanmas›
ile elde edilmifltir (3). 

Hormonal kemoprevensiyon çal›flmalar›, SERM (seçici öst-
rojen reseptör modulatörleri- tamoksifen, raloksifen vb.), aro-
mataz inhibitörleri, retinoidler, over ablasyonu, östrojen re-
septörü ve büyüme faktörleri sinyal ileti yollar›n› module
eden ajanlarla (epidermel büyüme faktörü ve c-erbB-2 resep-
tör blokerleri); hormonal olmayan kemoprevensiyon çal›flma-
lar› COX2 (siklooksigenaz-2) inhibitörleri (celecoxib) ve büyü-
me faktörleri sinyal ileti yollar›n› module eden ajanlarla (epi-
dermel büyüme faktörü ve c-erbB-2 reseptör blokerleri), mik-
ronutrientler (karotenoidler, flavonoidler vb) ile yap›lmakta-
d›r (10,11). 

Kemopreventif bir ajan olan Tamoksifen (seçici östrojen re-
septör modulatörü); ciddi yan etkileri olmakla birlikte, meme
kanseri aç›s›ndan yüksek riskli (5 y›l meme kanseri riski
≥%1.7), tüm yafl gruplar›ndaki kad›nlarda meme kanseri riski-
ni yaklafl›k olarak %50 azaltmaktad›r. BRCA1 veya 2 tafl›yan-

lara ait alt grup analizlerinden elde edilen datalara göre ta-
moksifenin etkisi, BRCA2 mutasyonu olanlarda BRCA1 mu-
tasyonu olanlardan daha fazlad›r çünkü BRCA2 ile iliflkili me-
me kanserleri predominant ER(+), BRCA1’lerin ise ER (-) ola-
rak bildirilmektedir (12,13).

BRCA1 veya BRCA2 gen mutasyonu tafl›yan kad›nlarda,
tamoksifenin, kontralateral (karfl›) meme kanseri riskini azalt-
t›¤› da gösterilmifltir. Bu etki ooferektomi ve kemoterapi ile de
görülmektedir. Ancak tamoksifenin koruyucu etkisi ooferek-
tomiden ba¤›ms›zd›r (7).

Korunma, yaflam kalitesi ile iliflkili bir unsurdur. Bu ne-
denle, kemopreventif ajanlar›n, klasik terapötik ajanlardan çok
daha fazla güvenilir olmas› gereklidir. Herhangi bir koruyucu
ajan›n etik olarak klinik kullan›m›, yarar/zarar analizlerine
dayanmal›d›r.

Günümüzde, yüksek riskli gruplarda kemopreventif ajan
kullan›m› önerilmektedir (2).

Korunma stratejilerinin bireysellefltirilmesi, optimum ko-
runma yöntemlerinin seçilmesi ve bu giriflimlerden faydalana-
cak altgruplar›n özelliklerini belirleyecek araflt›rmalar›n plan-
lanmas› gereklidir.

Meme kanseri tan›s› ald›ktan sonra da korunma mümkün-
dür. Sekonder korunma olarak tan›mlanmaktad›r. Lokal/böl-
gesel ve/veya uzak yada karfl› memede yinelemeleri önlemek
amac›yla tan›mlanan risk gruplar›na (yüksek ve düflük riskli
gruplar) (herediter, ailevi veya sporodik olgular) göre adjuvan
tedaviler (hormonoterapi, kemoterapi,radyoterapi) ve periyo-
dik izlem önerilmektedir (14). Sekonder korunmada da daha
etkili kemopreventif ajanlara, takip parametrelerine, alt grup
analizlerine ve randomize klinik çal›flmalara ihtiyaç vard›r.
Ayr›ca gelecekteki araflt›rmalar, de¤ifltirilebilen faktörler ola-
rak bilinen yaflam tarz›- fiziksel aktivite, beslenme ve diyet
faktörlerinin modifikasyonu ve etkilerinin ölçülebilmesi ile il-
gili parametreleri de içermelidir.

21. yüzy›lda genetik, farmakogenetik, moleküler ve biyo-
kimyasal çal›flmalardan elde edilen bilgi, bilgisayar devrimi,
elektronik t›bbi tan› ve kay›t sistemlerinin kullan›lmas› ve tele-
elektronik bilgi transferi ile t›p alan›nda meydana gelen h›zl›
de¤iflim ve geliflmeler, kanserden korunma ve tedavisi ile ilgi-
li araflt›rmalar için umut vermektedir.
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