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CERRAHi ONKOLOJi BD

GEBELİKTE	MEME	KANSERİ	
YÖNETİMİ

Pregnancy-associated breast cancer

-gebelik	sırasında	tanı
-postpartum ilk	yıl

-laktasyonun herhangi	bir	aşaması

•Clinical	Pharmacology	During	Pregnancy	(Second	
Edition) 2022,	Pages	203-219
Sharon E	Robertson,	Jeanne M.	Schilder

Gebelik	ilişkili	malignitelerde çok	merkezli	ve	farklı	ülke	
veri	taramalarında

Meme	,serviks,	lenfoma ve	lösemi,	melanom,	tiroid ve	
kolorektal kanserler		daha	sık

•100.000	doğumda	15-35	gebelik	ilişkili	meme	ca
•30	yaş	altı	%20
•50	yaş	üstü	%5

•Gebelik	sonlandırma
•Bireysel	istek,	fetal toksisite
•Anne	kişisel	prognoz
•Meme	kanseri	tedavisinin	fertiliteye etkisi
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Clinical	Breast	Cancer
Volume	21,	Issue	1, February	2021,	Pages	e120-
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Review
Pregnancy-Associated Breast Cancer:	A	
Multidisciplinary Approach
IdaParis1DaniloDiGiorgio2LuisaCarbognin1GiacomoCorrado1GiorgiaGarganese123GianlucaFranceschini13AlejandroMartinSanchez1Ros
a	PasqualinaDe Vincenzo13CristinaAccetta1DanielaAndreinaTerribile13StefanoMagno1AlbaDi	
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European Journal of	cancer ORIGINAL	ARTICLE
Cancer during pregnancy:	A	qualitative study of	
healthcare experiences of	Australian women
Lesley Stafford,Michelle	Sinclair,Katrin Gerber,Leah Collins,Louise Newman,Christobel Saunders,Angela Ives,Kylie D.	Mason,Michelle	Peate,Jocelyn
Lippey,Mark	P.	Umstad,Kerry Shanahan,Ruth Little
10	February 2021

Journal of	Adolescent and Young Adult Oncology
Clinical Decision Making in	the Management of	Breast Cancer Diagnosed During

Pregnancy:	A	Review and Case Series Analysis
Nadom Safi, Christobel Saunders, Antoinette Anazodo, Jan E.	Dickinson, Frances

Boyle, Angela Ives et	al.

Prenatal vizitlerde normal	meme	takip		tetkikleri	
yapılmalıdır.Meme	usg semptomatik alanları	değerlendirmek	
için	rutin	kullanılmalıdır.	Meme	cerrahisi	tüm	trimestrlerde
güvenle	uygulanabilir.	Sistemik	terapötik tedaviler	2.	ve	3.	

trimestrde uygulanabilir.

Pregnancy After Breast Cancer:	A	Systematic Review and Meta-Analysis
Matteo Lambertini,	MD,	PhD1,2; Eva Blondeaux,	MD1,3;Marco Bruzzone,	MSc4;Marta	Perachino,	MD1,2; Richard	A.	Anderson,	M

D5; Evandro de	Azambuja,	MD,	PhD6

6462	kayıtlı	çalışmadan	39	çalışma	dahil	edilmiş.	
8.093.401	kadın	112.480	meme	kanserli	hastadan	7505	gebelik	ilişkili	meme	kanseri	 (relative	risk,	
0.40;	95%	CI,	0.32	to	0.49).	
Risk	caesarean	section	(OR,	1.14;	95%	CI,	1.04	to	1.25),	düşük	doğum	ağırlığı	(OR,	1.50;	95%	CI,	1.31	
to	1.73),	preterm	doğum (OR,	1.45;	95%	CI,	1.11	to	1.88),	ve	erken	yaş	gebelik (OR,	1.16;	95%	CI,	
1.01	to	1.33)	özellikle	KT	ye	maruz	kalanlarda	genel	populasyona göre	anlamlı.	Kongenital anomali	
ve	 reprodüktif komplikasyonlarda	fark	yok.	Gebe	olmayanlarda	disease-free	survival	(HR,	0.66;	95%	
CI,	0.49	to	0.89)	overall	survival	(HR,	0.56;	95%	CI,	0.45	to	0.68).		Tümör	ve tedavi karakterleri,	
gebelik	sonlanımı,	ve	gebe	kalma	zamanlaması	arasında	fark	yok.

•Gestational breast cancer
• N	Safi	,	Saunders C	et	al.	Plos One january 2021
• 1994-2013	arası	122	gestasyonel meme	ca
• >35	yaş	risk	artışı
• Preterm doğum	ile	tanı	anında	kanser	evresi	bağımsız
• Neonatal morbidite ile	ilişki	yok
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Breast cancer in	pregnancy:	recommendations of	an	international
consensus meeting.

AUAmant F,	Deckers S,	Van	Calsteren K,	Loibl S,	Halaska M,	Brepoels L,	Beijnen J,	Cardoso F,	Gentilini O,	Lagae L,	Mir	O,	Neven P,	Ottevanger N,	Pans S,	Peccatori F,	Rouzier R,	
Senn HJ,	Struikmans H,	Christiaens MR,	Cameron D,	Du Bois A SO

Eur J	Cancer.	2010;46(18):3158.

-Meme	kanseri	tedavisi	protokolleri
-tedavide	fetusu koruma	modifikasyonları

-elektif gebelik	sonlandırma

Epidemiyoloji
Risk	faktörleri

BRCA	gen	taşıyıcılarında	BRCA2	gen	mutasyonlularda	gebelik	ilişkili	meme	
kanseri	oranı	daha	düşük

Cullinane CA	et	al.	Int J	Cancer 2005	Effect of	pregnancy as	a	risk	factor for breast cancer in	BRCA1/BRCA2	mutation carriers

BRCA	gen	taşıyıcılarında
Valachis et	al	Obstetric Gynecol Surv 2010	Safety of	pregnancy after primary breast carcinoma in	young

woman:	a	meta	analysis to overcome bias healty mother effect studies.

OK	kullanımı	düşük	doz	levonorgestrol istatistiksel	olarak	
anlamı	bulunmamış.

Alkol	kullanımı	ve	aşırı	kilo	meme	kanseri	rekürrensi ile	
ilişkili.

Hormon	reseptör	durumu	etkiler	mi?
Her2	overexpression durumu

Primer tm

• Sweden çalışması	Johansson ALV	et	al.	Nationwide cohort study.		Eur J	Cancer
• 1970-2018	arası	42.000	kadın	975	meme	ca
• HR1.72	(%95	CI	1.54-1.93)	postpartum period,	yaş	ve	evre	ve	
subtipler arasında	ist. anlamlı	fark

• Amant F	et	al	J	Clin Oncol 2013	

• 300	meme	kanserli	gebe	hastada	
• Yaş	evre,	subtip ve	tedavi	değ.	Fark	saptanmamış.	Bu	çalışmada	75	
hasta	standart	KT	kullanmış	2-3.trimestr Overall 5	yıllık	survi de	%72-
%57	lik fark	saptanmış.

• Committee on	gynecologic Practise.ACOG	Committee Opinion.	
İnduced abortion and breast cancer risk.Reaffirmed 2021.

• 15-44	yaş	arası	abortus oranı	1000	de	35
• İnduced abortion
• 2017	yılından	itibaren	abortus oranı	gelişmiş	ülkelerde	düşmektedir
• Chinese females Cancer Causes Control 2014	Huang Y	et	al.	Meme	
kanseri	ile	abortus arasında	ilişki	bildirirken	ACOG	Committee(2021)	karşı	görüş	
bildirmektedir.
• 83.000	abortus ve	meme	kanserli	hastada	yapılan	meta	analiz	sonucu	
retrospektif	seriler	arasında	bias bulunmaktadır.	RR	0.93,	%95	confidence interval,	RR	
relative risk	1.11	

Mamografi	(200-400	milirad)	abdominal
shielding
USG

MRI(Gadolinium-enhanced meme	MRI	daha	
sensitif)laktasyon riskli

Gebelikte	meme	kanseri	yönetimi

• Biopsi kitle	ve	lap
•Milk rejection sign erken	tanıda	şüpheli
•Meme	kitlesi	tanıda	2	aylık	ort.	Gecikmeye	yol	açar
• %80	benign biopsi
• Laktasyon,	duktus patolojisi,	mastit,	fiboadenom,kistik hast,	lobüler hiperplazi,	galaktosel,	laktasyon adenoma,	apse,	

lipoma,	hamartoma,	filloid tm,	tbc,	sarkom	vb.
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Patoloji
• Nongebelikte infiltratif duktal karsinom
• Gebelik	ilişkili	meme	ca özellikle	laktasyon döneminde	ileri	evre,	
inflamatuar meme	ca aynı	yaş	grubuna	göre	daha	sık
• Hormon	reseptör	negatifliği	%25
• Her2	over expresyonunda fark	yok
• Anderson BO	Ann Surg Oncol 1996

• Middleton LP	Cancer 2003

• Reed W	Wirchows Arc 2003

• Stensheim H	cohort study J	Clin Oncol 2009

• Breast Cancer Association Consortium 2021

• Dutch Study 2021

Gebelikte	meme	kanseri	yönetimi

• Sistemik	evreleme
• Ac röntgen
• Kc,beyin	MRI,USG
• Kemik	(foley kateter radionükleid tarama	0.18-0.19	rad)
• MRI	lomber alan
• Tanı	ve	evreleme tümör	nod,	tm boyutu	ve	metastaza	göre	evrelenir.
• AJCC,UICC

• Biopsi
• Lenf	Nodu
• Sistemik	evreleme
• CT
• Karaciğer	ve	beyin,	kemik
• USG,	MRI

Cerrahi

• İlk	trimestr
• İkinci	trimestr
• Üçüncü	trimestr
• MKC
• Mastektomi
• Aksiller evreleme
• Neoadj.
• Onkoplasti



4/6/22

5

Radyoterapi

• RT	nin gebelik	sürecinde	tedavide	yeri	yoktur.
• Doğum	sonrası	beklenmelidir.
• Kal	HB.	et.al.	Lancet Oncol 2005
• Greskovich JE	Jr et	al.	Semin	Oncol 2000
• Centers for disease control and prevention.	Radiation and Pregnancy 2019
• Gebelik	kaybı,	malformasyon,	gelişim	anomalisi,	mutajenik ve	karsinojenik.	
Yine	de	uygulanan	eski	çalışmalarda	uygun	fetal shielding ve	diafragmatik
koruma	ile	verilen	hastalar.	Tipik	radyasyon	dozu	46-60	Gray ,	external
Beam Rt 50	Gray ilk	trimetsr fetal dose 0.04-0.12	Gray
• Son	trimestr 2	Gray

SLNB

• Aksiller evreleme meme	kanseri	tedavisinin	en	önemli	komponenti.	
Halen	sentinel lenf	nodu işaretlemesi	ile	tartışılan	konular	vardır.
• NCCN	2022	SLNB	Category IIA
• Çalışmalarda	önerilen	Radiolabeled sülfür	colloid (kısıtlı	data)
• SLNB?
Potansiyel	teratojenik etki
• Metilen	mavisi	ve	isosulfan blue dye(lymphazurin)	sistemik	
absorbsiyonundan dolayı	kullanılmamalıdır.
• Gebelik	lenfatik	pathway değişir.
• Metilen	mavisi	küçük	serilerde	1/25	doğumda	bir	yarık	dudak	izlenmiş
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• DUTCH	Study
• 744	hasta
• Grade	I:	1.5%	vs.	12.4%,	grade	II:	16.9%	vs.	31.3%,	grade	III:	80.3%	vs.	
39.5%,	p	<	0.0001
• (ER:	38.9%	vs.	68.2%	ve	PR:	33.9%vs.	59.0%,	p	<	0.0001
• HER2	20.0%	vs.	10.0%,	p	<	0.0001
• Triple-negative	breast	cancer	38.3%	vs.	22.0%,	p	<	0.0001
• Daha	kötü	prognoz 37.9%	vs.	67.3%,	p	<	0.0001
• 45	yaş	altı	hastalarda	daha	agresif
• BRCA1	ve	BRCA2	tarama	sonuçları	geniş	seri
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Breast Cancer Association Consortium
BCAC

• Morra et	al.	(Hollanda)	prognoz ve	sağ	kalım	değ.
• 121435	invaziv stage I-II	meme	kanserli	67	çalışma
• 16890	ölüm(8554	meme	kanserine	bağlı)
• 10	yıllık	period
• Cox regresyon	ve	Multivariate analiz			
• Çoklu	ve	tek	değişken	parametreler
• Ölüm	oranıyla	heterojen	risk	faktörleri	arasında	kanıt	yok	p>0.30

Breast Cancer Association Consortium
BCAC

• BMI>30	18.5-25kg/m2	HR	95%CI:1.19(1.06-1.34)
• Sigara	kullanımı	1.37(1.27-1.47)
• Fiziksel	aktivite	043(0.21-0.86)
• İlk	gebelik	yaşı>30	ve	<20	0.79(0.72-0.86)
• İlk	gebelik	intervali 5-10	yıl	1.31(1.11-1.55)
• OK	0.91(0.87-0.96)
• HT	0.61(0.54-0.69)
• Zayıflık	1.11(1.02-1.21)

BCAC
• Tek	değişkenli	analizlerde	daha	önce	doğum	yapmışlarda	daha	iyi	prognoz
• 35	yaş	üstü	daha	iyi	prognoz
• ER	Luminal A	tm ve	Triple negatifler	arasında	fark	yok	HR	0.93(0.68-1.27)
• BMI	18.5kg/m2	den	daha	düşük	olanlar	riskli
• İlk	doğum	tarihi	5-10	yıl	arasında	daha	kısa	süreli	olanlarda	Luminal A	grup	Triple
negatif	olanlara	göre	daha	iyi	prognoz

• Çok	değişkenli	analizlerde	
• Hormon	tedavisi
• Östrojen,progestin kullanımı
• Sigara
• Fiziksel	aktivite	azlığı	kötü	prognoz
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• Vücut	yüzey	değişikliği	ilaç	farmakokinetiğini ve	sitotoksik etkinliği	
değiştirir.
• Kan	volümü	artışı,	hepatik klerens değ.,renal adaptasyon,	oral	ilaçta	
gastrik motilite değ,plazma	alb azalması,	östrojen	seviyesi	artışı,	diğer	
plazma	prot artışı,	3.	alan	amniotic sac,	ilaç	rezistansı	gikoprotein
direnci	değişir.
• Sistemik	Kt kullanımında	dikkat	edilmesi	gerekir.
• Amant F	et	al.	N	Eng J.	Med 2015	
• Farklı	olarak	ilk	trimestrde de	kemoterapi	uygulanabileceğini	
Antrasiklin bazlı	3	hf periodlar halinde
• Tedavi	seçiminde	Her2	negatifliği	ve	pozitifliği	farklılık	göstermektedir.
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Kemoterapi
• Kt zamanlaması	organogenesis 5-10	hf
• Kongenital anomaliler
• Kromozom	abnormalitesi
• Ölü	doğum
• Abortus
• Fetal malformasyon%15-20
• 2-3.trimestrde intrauterin gelişme	geriliği
• Prematürite
• Düşük	doğum	ağırlığı
• Nonpregnantlarda kt gecikmesi	3-6	ay	tolere edilebilir.Tm biolojik özellikleri	
değerlendirilmelidir.

kemoterapi

• Kt sonrası	BK	ve	platelet düşüklüğü	enf,kanama	riski	gözönünde
bulundurulmalıdır.
• Myelosupresyon için	kt pulmoner maturite için	34.hf öncesinde	3	hafta	
öncesi	bırakılmalıdır.
• 2-3.trimestrde AC-FAC	dose-related kardiomyopati
• Postnatal 2	yaşa	kadar	eko
• Taxanlar bias olmasına	rağmen	uygulanabilir.
• Trastuzumab,lapatinip oaral Cerb tirozin kinaz inh.	Kontrendike.
• Oligohidramnioz,	hipoplazi ve	iskelet	anomalisi
• HT	tmx ve	AI	kanama	kong.	Malformasyon yapar	kullanılmaz

Kemoterapi

• Kt sonrası	alkilleyici ajanlar	neonatal nötropeni
yapabilir(Cyclophosphamide)
• Trastuzumab,	lapatinib ve	endokrin	tedaviden	kaçınılmalıdır.
• Murty RK	et	al.	Outcomes of	children exposed in	utero to
chemotherapy for breast cancer.	Breast Cancer Res 2014	87	hasta	AC	
ktsi %3	lük	neonatal abnormalite.
• Kt sırasında	antiemetikler promethazin,	selektif 5-HT	ant.,	
difenhidramin,	dexametazon
• Granülosit koloni	stimülanları prospektif çalışma	olmamasına	rağmen	
uygulanabilir.

• Sabrınız	için	teşekkürler.
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Gebelikle	ilişkili	meme	kanserlerinde	2005-2012		arası	opere meme	kanserlerinde	59	ay	uzun	dönem	
takiplerinde	%50	hastada	Her-2/neu ekspresyonu	ve	1/3	triple negatif	hasta	Kt yanıtı	ve	uzun	dönem	takibinde	
geniş	serilere	ihtiyaç	var.	850/16

• J	Clin Imaging	Sci. 2021	Sep	21;11:49.

Pregnancy	Associated	Breast	Cancer

Frances	Perez 1, Ashley	Bragg 1, Gary	Whitman 1

Gebelik	ilişkili	meme	kanserinde	fizyolojik	değişimlerin	takibinin	
önemi	,	radyolojik	değerlendirmelerin	ve	biopsi tekniklerinin	özellikle	
emzirme	döneminde	farklılıkları	vurgulanmaktadır.


