T. C.
SELCUK UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
RADYODIAGNOSTIK ANABILIM DALI
Prof. Dr. Mehmet Emin SAKARYA

MEME KITLELERININ KONVANSIYONEL
MRG VE DIFUZYON MRG ILE
DEGERLENDIRILMESI

UZMANLIK TEZi

Dr. Fatima Ulkiit KOCAK

Tez danismani

Yrd. Dog¢. Dilek Emlik

Konya 2010



ICINDEKILER

1.GIRIS VE AMAG ........co oo eeeseeseeseeseeseesssseresseesseennen ]

2.1.Memenin Hakkinda Genel Bilgiler............ccoiiiiii 0 O
2.2.Meme embiryolojisi ve GeliSimi...........cccooiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 3
2.3.Meme ANAtOMISI.....cuee i e D
2.4.Memenin Radyolojik ANatomisi..........ccviiiiii e 10
2.4.1.Memenin Ultrasonografik Anatomisi.............cccooiiiiiiiiiiii e 10

2.4.2.Memenin Mamografik Anatomisi..............c.oiiiiiiiiii e 11
2.5. Meme Patolojileri. ... ..o 12

2.5.1.Memenin Benign LezyonIari............oiiiniiiii e 12
2.5.2.Memenin Malign LezyonIari.........c..c.ouiuiniiie e 15
2.6. Meme Kanserinde Risk Faktorleri..............ccooiiieeee e 20
2.7. Meme Kanserinde Prognostik Faktorler..............ccoo 20
2.8. Yayllimve Metastaz..........coooiiiiiii e 2]
2.9. Grade Ve Stage... ..ot 22
2.10. Memenin Manyetik Rezonans Gorluntllemesi..........ccccccvvvviviiiiiiiiiiiiieeeee, 23
2.10.1.Meme MRG Endikasyonlari.............cc.ouiu e 23
2.10.2.Meme MRG’de Lezyonlarin Degerlendiriimesi ve
Kontrastlanma Paternleri........... ..o 26
2.10.3.Meme MRG’de Goruntileme TekniKIeri............coooiiiiiiiiieiiiiieee e 30
2.10.4.Meme Diflizyon MRG Gorlntlleme..........cccoocii 31

3.MATERYAL VE METOD........oooiiiiiiiiiii ettt 34
5.TARTISMAVE SONUG. ... a2 D
B.TESEKKUR. .......oooiitiiiiececeeeee ettt ettt 63



KISALTMALAR:

USG: Ultrasonografi

MRG: Manyetik Rezonans Gdruntileme
T1A: T1 agirhikh

T2A: T2 agirlikh

DAG: difuzyon agirlikh goérintu

ADC: Apparent diffusion coefficient
TDLU: Terminal duktler Gnite

DCIS: Duktal karsinoma in situ

GIS: Gastro-intestinal sistem

KT: Kemoterapi

RT: Radyoterapi

SNR: Sinyal / gurGltt orani

MiP: Maksimum intensite projeksiyon

MPR: Multiplanar rekonstruksiyon



1.GIRIS VE AMAC

Kadinlar arasinda en sik gorulen kanser olan meme kanserinde mortaliteyi
azaltmanin en etkin yontemi erken tanidir. Mamografi, meme kanserinin tanisinda

sensitivitesi en ylksek yontem (%85-90) olmasina karsin spesifisitesi dusuktir.

Tanisal amagh meme ultrasonografisi (USG) noninvaziv, kolay uygulanan,
ucuz ve radyasyon igermeyen bir modalitedir. Radyolojik olarak dens memelerde
ve mamografide saptanan lezyonun solid-kistik ayriminda yararhdir. Ultrasonografi
yuksek tanisal dogruluk oranina sahip olmasina ragmen bazen benign tumorleri

malign tumdrlerden ayirmada sinirli kalmaktadir.

Manyetik rezonans gorlntileme (MRG) meme Kkitlelerinin karakterizasyo-
nunda ve hastaligin lokal dagiliminin degderlendiriimesinde Umit verici bir
modalitedir (1-4).

Manyetik rezonans goruntiuleme, meme kanserinin saptanmasi tani ve
evrelenmesinde genis kullanim alani bulmustur (5-8). T1 agirhkli (T1A) ve T2
agirlikh (T2A) imajlar, dinamik kontrastli inceleme oncesi rutin olarak alinir. T1A ve
T2A imajlar, tumor yapisi ve doku komponentini gosterebilse de, meme
lezyonlarini saptama ve karakterize etmede yetersiz kalabilmektedir. Diflizyon
MRG goéruntileme ve difizyon katsayisi (ADC) doku biyolojik karakteristik

Ozelliklerini tanimlayarak meme tumorlerini saptamada daha fazla bilgi verebilir

(9).

Difizyon MRG siklikla néroradyolojide kullaniimasina ragmen; gittikge artan
sekilde karaciger, meme, prostat benign ve malign lezyonlarini ayirt etmede de
kullanilmaya baslanmigtir Difizyon MRG, dokular arasindaki suyun diflzyon
Ozelliklerini Olgerek imaj kontrasti saglar. Farklh difzyon miktarlarindan olusan
kombine imajlar, ADC haritasi ile birlestirilerek kullanilir. Malign lezyonlardaki
artmis hlcre sayisi ekstraseluler bosluktaki su hareketini kisitlar. Bu da erken
evrede ADC haritasinda olgulebilecek hlcre sismesi ve apopitozise neden olur
(10).



Difizyon MRG suseptibilite ve kimyasal sift artefaktlarindan dolayi
dezavantajli olabilir (11). Son gelistirilen paralel goéruntileme ydntemlerinin
kullaniimasi bu problemi azaltmis ve difizyon MRG’nin néroradyoloji disinda da

kullanilabilmesine imkan tanimistir (12).

Biz bu ¢alismamizda MRG ile saptanan ve histopatolojik tanisi konan meme
kitlelerinde MRG ve ADC haritasi kullanarak benign-malign ayirimi yapmaya
calisacagiz.



2. GENEL BILGILER

2.1. MEME HAKKINDA GENEL BILGILER

Memeler her iki cinsiyette embriyonel hayatin 2. ayinda govdenin yan tarafinda
olusmaya baslayan yuzeyel fasiyanin iki yapradi arasinda yerlesmis bir cift
modifiye apokrin ter bezidir. Memenin sekil, buyUklik ve durumu kadinin hayati
boyunca surekli bir degisim icerisindedir. Memeler puberteye kadar ¢ok yavas
bayur. Pubertede 10-12 yaglari arasinda overlerin hormon salgilamasi ile meme
ve genital organlarin maturasyonu baslar. Puberteden sonra her bir menstural
siklusta, gebelik ve laktasyonda degisiklikler gdzlenir. Menapozda ise memelerde
involisyon izlenir. Memeler erkeklerde tim hayatlari boyunca gelismeyerek
rudimente durumlarini korurlar. Meme siklik hormonal degisikliklerden surekli
etkilenen dinamik bir organdir. Bu durum klinige agri ve sislik olarak yansimaktadir
(13-15).

2.2. MEME EMBRIYOLOJIiSI VE GELISIMI

Embriyonik dénemin 5. haftasi sonlari ile 6. haftasinin basinda embriyonun alt
ve Ust ekstremite tomurcuklar arasinda, her iki yanda aksilladan kasiga kadar
boylamasina uzanan ektodermal kalinlagsma olur. Bu kabarikliga sut gizgisi denir.
Sut gizgisinin Ust 1/3 kismi hari¢ diger bolimleri hizla silinir. Pektoral bdlgedeki
ektodermal kalinlagsma baglangic¢ta disk seklindedir. Daha sonra kure seklini alir ve
lobullenir. Besinci aydan itibaren 15-20 adet solid kordon, dermisin bag dokusunu
araliyarak igeriye dogru buyur. Primitif st kanallari tim fotal yasam suresince
biiyimeye ve dallanmaya devam eder. Uclincii trimester déneminde cinsiyet
hormonlari fétal dolasima girer ve memedeki epitelyum dallanmalarinin
kanalizasyonuna yol agar. Boylece dogumda sayilari 15-20’yi bulan meme
duktuslari gelismis olur. Fetus gelisiminin 32-40. haftalarinda meme dokusunda
lobUloalveolar yapilar, areolar kompleks gelisir ve pigmente olur. Baslangigta

kabarik olan primordium vyassilasir ve kornifiye (keratinlesir) olur ardindan



duktuslarin acildigi ¢okuntu geligir. Daha sonra bu ¢okuk bolge kabararak meme

basini olugturur (13,14).

Her meme bezi birlesik tibuloalveolar tipte 15-25 lobdan olusur. Her bir lob
siki bir bag dokusu ve bol miktarda yag dokusu ile digerlerinden ayrilir. Her meme
lobu 20-40 lobulusten olugsmustur. Her bir lobulUste icerisinde 10-100 arasinda
degisen sayida asinUs bulunur. Asinusler birleserek intralobuler ve ekstralobuler
segmentlerden olusan ve memenin en kuguk bolimu olan terminal duktiler lobuler
unitleri (TDLU) olustururlar. Memede her bir lobuliisin terminal duktusu diger
lobuluslardan gelen terminal duktuslarla birleserek subsegmental duktusu, birkag
subsegmental duktus da birleserek segmental (laktifer) duktusu olusturur.
Segmentleri bosaltan toplayici duktuslar 1-2 mm ¢apinda olup 2-5 mm ¢apindaki

subareolar sut sinuslerine (laktifer sinlis) ve meme basina acilirlar (13, 15, 16).

Neonatal donemde bagd doku prolifere olarak meme basini olusturur. Bu
dénemde hormonal stimule olmus lobiller doku kolostrum salgilayabilir. Cocukluk
cadl ve puberte déneminde; TDLU'lerin prekirsorleri olusur. Adipoz hicreler
prolifere olur, genisler ve subkuten6z dokuya ulasir. Periduktal stroma artar, kan

damarlari prolifere olur.

Menars doneminde; folikller fazda, meme epiteli regresyona ugrar; hipofiz
kontrolinde ovarian Ostrojen Uretimi artar; stroma daha az dens hale gelir; kanal
lGmeni epitelyal hucresel aktivitenin artigiyla genigler. Bu ddnem meme hacmi ve
su igeriginin en az oldugu dénemdir. Sekretuar fazda; stromal dansite artar, duktal

epitelyum prolifere olur, meme su icerigi artar.

Gebelik doneminde; gebeligin erken haftalarinda duktal ve Ilobuler
proliferasyon belirgin artar. Gebeligin 5-9 haftalarinda; meme jeneralize genisler,
meme basi- areola pigmentasyonu artar. Gebeligin ikinci yarisinda; lobuler
proliferasyon, stromal ve yag elemanlarinda artis ve kolostrum birikimi meydana

gelir.



Laktasyon doneminde; kolostrum birikimine sekonder ani postpartum
genisleme meydana gelir. Sut salgilanmasi 3-7. gunlerde meydana gelir.

Periduktal ve perivaskuler stromal yag doku artar.

Menapoz déneminde; jeneralize yagh degisim, epitelyum ve stromada atrofi
meydana gelir. Hormon replasman tedavisi rezidual elemanlari stimule ederek,

mamografik dansiteyi artirabilir (17).

2.3. Meme Anatomisi:

Meme gogus On duvarinda 2-6. interkostal aralikta, medialde sternumun
lateral kenariyla, lateralde 6n aksiler ¢izgi arasinda, aksillaya dogru uzantisi olan
kendisini ¢cevreleyen deri ile pektoralis major kasi ve bu kasin fasiyasi arasinda

yerlesmistir.

Memenin anatomisi dort kata ayrilarak incelenebilir (Resim 1):

a) Deri tabakasi: Vicudu orten derinin devamidir. Merkezde gorulen koyu
renkli kisim areola adini alir ve ortasinda meme bagi izlenir. Areola altindaki yag
bezlerinin yaptigi kabartilar “Morgagni tuberkulleri’ni  meydana getirirler.
Papillalarin uclarinda 15- 20 kadar delik bulunur. Bu deliklere polilaktiferi adi verilir.

Bunlar sut kanallarinin agildiklar deliklerdir (18).

b) Deri alti dokusu: Meme bezini ¢epegevre sardidi igcin “memenin yag
kapsull” de denir. Doku areoladan disa dogru gittikce kalinlagir ve deriden
baslayan fibr6z yag dokusu bdlmeleri ile bdlimlere ayrilir (septum fibrozum). Bu
bdélimlere “pannikulus adipozus” denir. Septum fibrozumlar deri alti dokusunu
bolimlere ayirdiktan sonra meme bezini onden ve arkadan sarar. Meme bezinin
onunde ve arkasinda adeta kapsul meydana getirir. Meme bezinin yerinde
meydana gelen kapstle yuzeysel fasyanin ylzeyel yapragi, meme bezi ile m.
pektoralis majoér arasinda bulunan, arka ylzu kaplayan kapsule ylzeysel fasyanin
derin yaprag! denir. Memeyi saran bu fibroz lifler meme bezini meydana getiren

lifler arasinda yayilip bu loblari birbirinden ayirirlar. Meme derisinden baslayan bir



kisim fibroz lifler meme loblarini sardiktan sonra meme altindaki derin fasyaya

yapismaktadir. Bunlar “Cooper ligamanlari”dir.

c) Meme bezi: Alveolar bir bezdir. 15- 20 adet her birinin ayri kanali olan
lobdan meydana gelmistir. Meme bezinin en kuguk Unitesi asinuslardir. Asinuslar
tek sirali kibik veya silendirik epitelyum ile doselidir. Asinuslar bir araya gelerek
lobdlleri, asinuslarin bosaltici kanalikulleri de birleserek toplayici ductuslari
olustururlar. Lobduluslarin kanallari olan toplayici ductuslar birlesip duktus
laktiferileri meydana getirirler. Bir duktus laktiferiye bagh lobuluslar, lobu
olustururlar. Ductus lactiferiler meme bagina yaklastiklarinda genigleme gosterirler
(sinus laktiferus). Sonra her duktus laktiferus meme basindaki deligine,

polilaktiferiye acilir.

d) Meme arkasi gevsek bag dokusu: Kapsulla adipozanin meme bezi
arkasindaki kismi ile memenin oturdugu m. pektoralis majorun fasyasi arasindaki
gevsek bag dokusudur. Bu doku memenin fasya pektoralis 6ninde hareket
etmesini saglar. Memenin kapsulu ile gevsek bag dokusu arasindaki kisma “fossa

retro mammaria” denilir (19, 20).



SEGMENTAL ANATOMY

TERMINAL DUCT LOBULAR UNIT

Lactiferous sinus

Duct orifices

Lobe (segment): Duct orifice,
multiple ducts and TDLUs

Main duct

Intralobular stroma
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Intralobular terminal duct

Extralobular terminal duct Terminal duct lobular unit (TDLU)

Distal ductal branch
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Two cell layer lining ELTD

Resim 1: Memenin segmental anatomisi (17)




Memenin kanlanmasi
Baglica u¢ arterden saglanmaktadir; A. torasika interna, A. torasika suprema,

A. torasika lateralis.

a. A. torasika interna: A. subklavia’nin dalidir. Klavikula ve birinci kot
arasindan gecger. Sternum dis kenarindan, sternuma 1cm mesafede ige dogru
ilerler. Altinci-yedinci kot dizeyinde ug¢ dallara ayrilir ve birgok yan dal verir.

Toraksin 6n yuzundeki kaslara, cilde ve memelere dagilir.

b. A. torasika suprema: A. aksillarisin yan daldir.

c. A. torasika lateralis: A. aksillaris’in dalidir. A. mammaria lateralis’in

dallari memeyi ve pektoral kaslari besler (21).

Memenin venoz dolasimi

Memenin ven6z dolasimi, arteryal dolasima paralel seyreder. Meme venleri
yuzeyel ve derin olmak Uzere iki ana gruba ayrilabilir. Yuzeyel venler; sternum
kenari yonunde birbirine yaklagir, v. mammaria internaya agilmak Uzere perforan

venlere katilirlar. Derin venler tg¢ grupta toplanmigtir:

1) En blyuk derin ven grubunu meydana getiren v. mammaria internanin

perforan dallari,

2) Aksiller ven,

3) Interkostal venler: Interkostal venler, v. azigosa ve oradan v. kava
stiperiora acilir. interkostal venler ayrica vertabral venler ile dogrudan
iligkilidir (19, 20).



Memenin lenf sistemi

Meme kanserleri metastazlarini genellikle lenf yollari ile yaparlar. Bu nedenle
memenin lenfatik sisteminin ayrintili bilinmesi 6nemlidir. Lenf damarlari, her
memede iki buyuk pleksus yapar. Bunlar, areola altindaki subareolar pleksus ile
meme bezinin arkasinda ve m. pektoralis major'dn onunde yer alan memenin
derin pleksusudur. Asinuslar, stromadaki kilcal lenf damarlarinin meydana getirdigi
klcuk pleksuslar ile sarilidir. Bu pleksuslardan ¢ikan lenf damarlarinin bir bolimu
birbirleriyle birleserek daha buyluk damarlar halinde meme kanallarini izler ve
subareolar lenf pleksusuna agcilir. Lenf damarlarinin diger bir bolumi memenin
arka yuzunde bulunan derin pleksusa gider. Asinuslarin gevresindeki pleksustan
¢ikan bir kisim lenf damarlari da Cooper ligamanlarinda seyrederek dogrudan deri
lenfatiklerine karisir. Meme derisini drene eden deri lenfatikleri ise subareolar
pleksustaki lenf damarlar ile genis anastomozlar yaparlar. Gerek derin gerekse
yuzeyel pleksustan ¢ikan ana lenf damarlari baglica U¢ yolla memenin bdlgesel

lenf bezlerine ulasirlar:

1) Aksiller yol: Subareolar pleksusdan c¢ikan lenf damarlari m. pektoralis
majorin dig kenari boyunca ilerleyerek koltuk alti lenf bezlerinin cesitli
seviyelerinde yer alan subpektoral, apikal, santral, lateral ve subskapuler

gruplarina dokulurler.

2) Transpektoral yol: Memenin derin pleksusundan c¢ikan lenf damarlari m.
Pektoralis majori delip gectikten sonra iki pektoral kas arasinda yer alan
interpektoral gangliyona dokuldigu gibi yukariya dogru ilerleyerek infraklavikiler
bezlere de ulagir. Keza bu yol gerek infraklavikiler gerekse dogrudan

supraklavikuler bezler tzerinden gangliyonlara gider.

3) Mammaria interna vyolu: Subareolar pleksusun santral ve medial
bélgelerinden c¢ikan bir kisim lenf damarlari ile derin pleksustan c¢ikan lenf
damarlarinin gogu m. pektoralis major, minor ve interkostal kaslari delip gectikten
sonra mammaria interna lenf bezi grubuna varirlar. Mammaria interna lenf bezi

grubu gogus duvarinin arka ylzunde plevranin éninde ayni adi tasiyan arterin



yaninda birinci, ikinci, Uguncu ve dorduncu interkostal araligin sternuma yakin
kisminda yer alir. Lenf akiminin ¢ogu bu bolgesel lenf bezlerine yukarida
aciklandigi sekilde taginmakla birlikte ikincil lenf yollari da bulunmaktadir (22).

2.4. Memenin radyolojik anatomisi:

2.4.1. Memenin USG’ik anatomisi:

Ultrasonografide meme, yuzeyden derine dogru cilt, cilt alti yad dokusu,
glanduler ve fibroz tabaka, retroglanduler yag tabakasi, kas fasyasi ve kas
tabakalarindan olusmaktadir. Ultrasonografide cilt hiperekoik olup, meme basina
yaklastik¢a kalinh@i artar. Normal memede cilt kalinhdi 2-3 mm.yi gegmez. Cilt alti
yag tabakasi hipoekoik bir bant seklinde olup ovoid konfigurasyonlu, ¢evresindeki
glanduler dokuya gore daha hipoekoik, santralinde ise bag dokusunun olusturdugu
ekojen bir nidus gorulir. Bu bandin kalinligi, hastanin yasina gore degisiklik
gosterir. Geng kadinlarda ve dens memelerde cilt alti yag tabakasi gortlemeyecek

kadar incedir.

Memenin fibroglandiler dokusu, genellikle homojen ekojenitede bir patern
gosterir. Ancak yag involisyonu arttikga hipoekoik alanlar artar. Glanduler yapi,
memenin blyik bir bélimind kaplar. Ust dis kadranda ve aksiller blgede daha

fazladir. Bag dokusu ile birlikte heterojen ekoik olarak izlenir.

Retroglanduler yad tabakasi ve kas tabakasi hipoekoik olarak goérular.
Gorintu alanina giren kostalar hipoekoik olup, posterior kesimlerinde akustik golge
olusturur. Memenin sut kanallari, meme bagina dogru konverjans gosteren ve
genisleyen 1-8 mm caplarinda anekoik tubuler yapilar olarak goérulir. Meme basgi

orta derecede ekojen olup, posteriorunda akustik golgelenme goérulur.

Normal intra mammaryan ve aksiller lenf bezleri uzun, ovoid konfigtirasyonlu
ve genellikle ekojenik yagli hiluslari bulunan hipoekoik yapilar olarak izlenir (16,
23-25).
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2.4.2. Memenin mamografik anatomisi:

Memenin yumusak dokusunu ve patolojik degisikliklerini yansitan primer
goruntuleme yontemi mamografidir. Memenin temel radyografik dansitelerini yag
dokusu, yumusak dokular ve kalsiyum olusturmaktadir. Mamografik olarak meme;
kUtan6z yapilar (deri, areola, meme basi), cilt alti yag tabakasi ve glandiler tabaka
olmak Uzere U¢ bolumde izlenir. Areola, meme basl, cilt ve meme parankiminin
tumu yumusak doku dansitesindedir. Cilt alti ve destek yag dokulari, yag
dansitesini olusturur.

Venler cilt alti dokuda 2-4 mm c¢apinda uzun korvilineer dansitelerdir ve yagli
memelerde daha iyi gorulebilir. Venodz patern genellikle her iki memede simetrik
olup, her hastada farkhdir. Kivrimli olmalari ve aterosklerotik kalsifikasyon
icermeleri nedeni ile arterler yash veya orta yash kadinlarin mamografilerinde
izlenebilir. Mamografilerde lenfatik damarlar gértlemez.

Meme basi ve areola, uygun teknikle elde olunan mamografilerde éne dogru
projekte olan yumusak doku dansitesi olarak gorulir. Bazi kadinlarda ise
varyasyonel olarak ¢okuk, retrakte veya ige cekiktir. Areola normalde santralde ve
onde yumusak doku dansitesi olarak gorulur. Cilt, mamogramlarda memeyi saran
yumusak doku dansitesinde ince bir ¢izgi olarak gorilir. Mamografide normal cilt
kalinligi 0.7- 2.7 mm arasindadir. Meme cildinin en kalin kisimlari memenin medial
ve inferior kesimlerindedir. Normal memede cilt altinda parankimi ¢epecevre
kusatan yag dokusu bulunur. Bunun dansitesi boylu boyunca uniform olmalidir.
Yag lobulleri arasinda, meme parankiminden cildin i¢ yuzine dogru uzanan ve
egimli seyir gosteren fibroz septalar (Cooper ligamanlari) bulunur. Bunlar

mamografik olarak en iyi cilt alti yag dokusu iginde gorulur (24, 26).
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2.5. Meme patolojileri:

2.5.1. Memenin benign lezyonlari:

Fibroadenom:
Fibroadenomlar benign iyi sinirli stroma (fibroblast ve kollajen) kitleleridir.

intrakanalikiiler ve perikanalikiiler distorsiyone kanal epitelinden olugur (27).

Fibroadenomlar, puberteden kisa bir sure sonra gérilmeye baslar, reprodiktif
dénemde pik yapar, menapozdan sonra gorilme sikhgr azalir. Lezyonlarin %10-
20’si multipl olmakla birlikte bilateral de gorulebilir. Gebelik ve laktasyon sirasinda

boyutlari artarken, menapozdan sonra geriler (14-16, 28).

Fibroadenomlarda dejenerasyan sonucu kaba kalsifikasyonlar gorulGr.
Yumusak doku komponenti kaybolunca geriye dejenere fibroadenomlar igin tipik

olan “pop-corn” tipi amorf ve kaba kalsifikasyonlar kalir (21, 26).

Sistosarkoma Filloides (Filloides tumor= dev fibroadenom):

intrakanalikiler fibroadenomun dev formudur ve histolojik olarak kistik kaviteler
icine uzanan ¢ok sellller konnektif doku stromasi icerir. Filloid timorler genellikle
hizli  bayuyen kitlelerdir. Cogunlukla benign olmakla birlikte tiGmor tam
cikarilamadiginda nuks olabilir. Olgularin %5’inde malign dejenerasyon gorulebilir.
Bazen tim memeyi dolduran boyutta iyi sinirll oval ya da lobule konturlu kitle

olarak izlenir (29).

Sistosarkom klUguk boyutlarda oldugu zaman klinigi ve radyolojisi
fibroadenom gibidir. Ayirici tanida boyut disinda belirgin bir rayolojik kriter yoktur.
Fibroadenoma benzer bir tumorun boyutu 6-8 cm.yi agiyorsa sistosarkoma filloides
disunulmelidir (14-16, 24, 26 ).
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Galaktosel:

Laktasyon sirasinda ya da takip eden aylarda gelisen ve koyu kivamli sut
iceren kistik yapilardir. Tikanan bir duktusun genislemesi sonucu biriken sitin yag
ve sivi komponentlerine ayrismasi sonucu olusur. lyi sinirli lezyonlardir. igerdikleri

yag-sivi miktarina gére degisik goruntiler olusturabilir (30).

Lipom:

Olgun yag hacrelerinden olusur. Duzgun sinirh yumusak kitlelerdir. Kuguk
olduklarinda mammografi bulgulari normaldir. Blyuk lipomlarda ise mammografide

¢evre meme dokusunda kompresyon ve radyolusent bir alan gorular.

intraduktal Papillom:

Cogunlukla meme basina yakin laktiferoz duktuslar igerisinde, subareolar
bdlgede gelisir. Duktal epitelin hiperplastik proliferasyonu olup, duktal sistem
icinde her yerde ve ¢ok sayida gorulebilirler. Memenin papiller lezyonlari benign
veya malign olabilmektedir. En sik gorlilen benign papiller meme neoplazmi
papillomdur. Soliter intraduktal papillom siklikla meme basi akintisiyla ortaya ¢ikar.
Serdz ya da kanli meme basi akintisinin en sik nedenidir. Malign papiller lezyonlar
ise papiller duktal karsinoma in situ ve invaziv papiller karsinomdur. Intraduktal
papillom her yasta gorllebilmesine ragmen en sik ge¢ reproduktif ve

postmenapozal dénemde goralur (14-16, 24, 26, 31).
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Adenozis:

Lobller epitelyal hiperplaziyi tanimlamak igin kullanilan adenozis
mikroglanduller, noduler, sklerozan ve blunt dukt adenozis olmak uUzere dort

histolojik tipte izlenir.

Blunt dukt adenozis en sik gorilen tiptir. Lobll ile devam etmeyen aniden

kesintiye ugrayan kuguk duktuslarin proliferasyonu gozlenir.

Mikrogranduler adenozis ise fibréz ve adipoz doku iginde lobuler bir dizilim
olmaksizin rastgele yerlesen kuguk glandlarin proliferasyonu olup; tubuler
karsinomayi taklit edebilir. Ancak stromal reaksiyon olugtumalari ile ayrilirlar.
Benign bir lezyon olmakla birlikte diger adenozis tiplerine goére malignite gelisme

sikli§i daha fazladir.

Sklerozan adenozis stromal proliferasyon ve fibrozis ile ¢evreleyen noduler
hiperplaziyi tanimlar. Karsinomayla karisabilir. Ancak lobuler konfiglrasyon

korunmustur.

Fibrokistik degisiklikler:

Memede c¢ok sik izlenen lezyonlardir. Duktus ve stromanin benign
degisikliklerinden meydana gelir. Kliglk duktuslarin proteinéz sivi ile dilatasyonu
sonucu kist olusumu en sik degisikliktir. Degisik derecelerde stromal fibrozis

meydana gelebilir. Kalsifikasyon eklenebilir (27).
Fibrokistik hastaligin tek malignite riski tasiyan komponenti epitelyal

hiperplazidir. Epitelyal hiperplazi glanduler yapilar i¢indeki epitelyal hucrelerin agiri

proliferasyonudur (32, 33).
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2.5.2. Memenin Malign Lezyonlari

Meme kanserlerinin siniflamasi klinik ve histopatolojik olarak yapiimaktadir.

Non-infiltratif Meme Maligniteleri;
1) Duktal karsinoma in situ

2) Lobdller karsinoma in situ

infiltratif Meme Maligniteleri;
1) infiltratif Duktal Karsinom
2) infiltratif Lobiiler Karsinom
3) Meduller Karsinom

4) Kolloid Karsinom

)
)
)
)
5) Tubuler Karsinom
6) Adenoid Kistik Karsinom
7) infiltratif Papiller Karsinom
8) Paget Hastaligi
)

9) inflamatuar Meme Kanseri

Diger Malign Meme Lezyonlari:
1) Lenfoma ve Losemiler
2) Metastatik Kanserler

3) Sarkomlar

Duktal karsinoma in situ(DCIS):

Tum meme kanserlerinin % 4’Una olugsturur. Mamografik tespit edilen meme
kanserlerinin  %22-45’ini olusturur. Terminal duktusdan kaynaklanir, duktus
boyunca yayilir, bazal membrani agsmazlar. Klinik olarak gizli olan non-invaziv
karsinomlar, mamografik mikrokalsifikasyonlarin taninmasiyla saptanirlar.

Mamografik ve palpabl kitle varligi invaziv duktal karsinomu isaret eder.
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Codu hasta asemptomatiktir, ancak palpabl kitle, spontan meme basi

cekilmesi, paget hastaligi eslik edebilir.

Mamografik kalsifikasyonlari punktat, oval veya yuvarlak sekilli olabilir. Tek

veya ¢oklu kiime seklinde izlenebilir. Bazilari duktal dagihm seklinde lineer olabilir.

Tumoral epitelyum hucrelerindeki farkhliga goére komedo, kribriform ve
papiller olmak Uzere 3 tipe ayriir. En maligni komedokarsinom olup,
mikrokalsifikasyon daha siktir (33, 34).

Lobuler karsinoma in situ:

Rastlantisal histolojik olarak tani konan klinik ve mamografik bulgu vermeyen
bir durumdur. Genellikle bilateral ve multifokal olan lezyonlardir. Premenapozal
kadinlarda siktir, menapoz sonrasi rejenere oldugu dusunulur. Biolojik davranis,
gercek meme kanseri olarak degerlendirilebilecek DCIS’dan farkhdir. invaziv
karsinom gorulme orani %20 olup, 15-20 yil gibi uzun bir sureyi takiben gelisir.

Duktal veya lobuler karsinom gelisebilir (29, 34).

Invaziv duktal karsinom:

Tum meme kanserlerinin %65-75’ini olusturur. Pre ve postmenapozal olarak
2 defa pik yapar. Epitelyal ve stromal komponentlerden olusan duktal karsinomlar

bazal membrani tahrip edip gectiginde invaziv karsinom olarak adlandirilir.

Palpabl kitle, fokal meme gerginligi, meme basi cekintisi, deri retraksiyonu
ve Ulserasyonu gibi Kklinik bulgularla taninir. Mamografik spikile konturlu kitle ile
taninir, ancak yuvarlak, duzgun sinirli veya kismen duzgun sinirli lezyonlar da
olabilir. Trabekuler distorsiyon ve malign tipte kalsifikasyonlar eslik edebilir. Malign
tipte kalsifikasyon ve yumusak doku komponenti invaziv duktal karsinom ve DCIS
birlikteligi ile birliktedir. Yaygin intraduktal komponent varligi konservatif tedavi

sonrasi reklrrens riski acisindan oOnemlidir. Mamografik yaygin intraduktal
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komponent (kitle ve kitleden uzanan mikrokalsifikasyonlar) saptanmasi bu agidan

onemlidir.

Ultrasonografik bulgular; hipoekoik kitle, spiklilasyon, mikrolobulasyon,

vertikal uzanim, késeli kenar yapisi, periareolar genis duktuslara uzanimdir (34).

Invaziv Lobuler Karsinom:

Meme malignitelerinin %7-10’unu olusturur. Bilateral ve multisentrik olma
sikligi infiltratif duktal karsinomdan iki kat fazladir. Yizde vyirmi oraninda
bilateraldir. Histolojik veya mamografik olarak infiltratif duktal karsinomu taklit
edebilir (14-16, 26, 28).

Meduller Karsinom:;

Geng hastalarda daha yaygindir. 35 yasindan geng kadinlarda goérilen meme
timorlerinin %11’i meduller kanserdir. Agresif histolojik 6zelliklerine ragmen,
prognozu infiltratif duktal karsinomlara gore daha iyidir. Mamografik ve
ultrasonografik yuvarlak kitle lezyonu izlenir, kalsifikasyon genellikle bulunmaz
(34).

Kolloid (musin6z) Karsinom:

Genellikle post-menapozal kadinlarda gorulurler. Yuvarlak ve gevre dokuyu
iterek geligtikleri icin iyi sinirhdirlar. Mikroskobik olarak mukoid materyalin iginde
hicreler ylzer sekilde izlenir. Masin timuyle ekstraselulerdir. Tek basinayken ¢ok
iyi prognoza sahip olan bu timédrler disik grade’li DCIS ile sik olarak birlikte

gérultrler. Bazi hastalarda USG’ik posterior giiclenme gorilebilir (34).

17



Tubuler karsinom:

Meme kanserlerinin %2’sini olugturur. TUmor dokusunun %75’ini tubuller
yapilarin olusturdugu infiltre duktal karsinomdur. Tumor igerisinde tubdl
formasyonu izlenir. Prognoz oldukga iyidir. Uzun spikllasyonlar ve
mikrokalsifikasyonlar iceren kuglk timodrlerdir. Bu timorlerde boyut ortalamasi

yaklasik bir cm bulunmustur (15, 16, 28).

Papiller Karsinom:

lleri yaglarda daha siktir. Palpabl, biyik lobule kitle genellikle subareolar
alanda izlenir. Periferal yerlesimli olanlar multipl olma egilimindedir. USG’ik buyUk
kistik lezyon iginde solid komponent seklinde veya solid kitle seklinde izlenebilir.

Mamografik buyuk, iyi sinirli, santral lezyonlardir (34).

Paget hastaligi:

Paget hastaligi meme basinin kronik ekzamatoid goérinumu ile beraber
santral duktal karsinomun bulunmasidir. Paget, tim meme kanserlerinin %1-5’i
oraninda izlenir. Genellikle unilateraldir. Meme basinda yanma, kasinma ve agri
ile baslar. Hiperemi ve Ulserasyon olusur. Cilt lezyonu genelde derinde bulunan
infiltratif veya intraduktal meme kanseri ile iliskilidir. ileri yaslarda siktir. Meme
basinin altindaki duktuslar dilatedir. Siklikla menapozal veya perimenapozal
kadinlarda gorulur (14, 26, 28).

inflamatuar Meme Karsinomu:

Tdm memenin kizarmig, sicak, 6demli ve mastit gérinumuinde olmasindan

dolay! verilen klinik bir adlandirmadir. Lezyon bir andiferansiye karsinomdur.
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Dermal lenfatik damarlarda yaygin karsinomatozis izlenir. Erken lenf nodu

tutulumu ve uzak metastaz nedeniyle prognozu gok kotudur.

Lenfoma ve Losemi:

Memenin primer non-hodgkin lenfomasi memenin malign lezyonlarinin %0,1-
0,5'ini olusturur. Lenfomatdéz veya l6semik depozitler genellikle disemine ve
multisentrik hastaligin infiltrasyonlaridir. Lenfomalar aksiller  veya
intramammariyan lenfadenopatiler olusturabilir. lyi veya kot sinirl meme nodiilleri
seklinde de gorulebilirler (16, 24, 26).

Sarkomlar:

Fibrosarkomlar en sik primer meme sarkomlaridir. Fibroadenoma benzerler.
Ancak diuzensiz konturlu, lokal infiltrasyon gdsteren ve ¢ok hizl buylyen kitlelerdir
(16, 26).

Metastatik Meme Lezyonlart:

Metastazlar, meme malignitelerinin %1-2’sini olusturur. Metastazlar en sik
karsi memeden, lenfoma, melanom, yumusak doku sarkomlari, grantlositik
sarkom, akciger brong karsinomu, mide, prostat, over ve serviks malignitelerinden

olur.
Memeye metastazlarin %85'’i soliter ve unilateraldir. Meme kanserlerinin

metastazlari ise sik olarak akciger, karaciger, kemik, plevra, surrenal ve
bobreklere olmaktadir (16, 26).
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2.6. Meme Kanserinde Risk Faktorleri:

Meme kanseri gorulme orani hasta yasi artikga artar. Bu artis 50 yas

oncesinde daha belirgindir.

Atipik duktal hiperplazi, lobuler neoplazi-lobller karsinoma in situ, juvenil

papillomatozis riski artirir.

Birinci derece akrabada meme kanseri oykusu risk faktorudur. Birden fazla
birinci derece akraba ve hastaligin bilateral veya premenapozal donemde olmasi

riski daha belirgin artirir.

Daha az etkili risk faktorleri; erken menars, ge¢ menapoz, gecikmis ilk term
gebelik (20 yas oncesi ilk term gebelik, 35 yas sonrasina gore riski %50 azaltir),

nulliparite, postmenapozal obezite, yliksek doz radyasyona maruziyettir (34).

2.7. Prognostik Faktorler:

ileri yas, gebelik, laktasyon prognozu kéti etkiler.

Capi 2 cm.nin Uzerindeki timorlerin prognozu daha kétidir. Meme basinin
tutulmasi genellikle aksiler lenf nodu tutulumu ile birlikte oldugundan prognozu
olumsuz etkiler. Kan damari embolisi; tumorin ¢api, histolojik grade’i, tumor tipi,
lenf nodu durumu, uzak metastaz ile korelasyon gosterir ve kotu prognoz

belirleyicisidir.

Tumoruan sitolojik 6zellikleri; invaziv duktal ve invaziv lobuler karsinomlar

arasinda belirgin prognostik fark yoktur.

Duktal karsinomun morfolojik varyantlari arasinda tabdler, kribriform,
meduller, saf musindz, papiller adenoid kistik ve juvenil karsinomlarin prognozu

daha iyidir.
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Timor nekrozu lenf nodu metastazinda artma, hastanin yasam suresinde

azalma ile birliktedir.

Lezyonun periferinde inflamatuar reaksiyonun olmamasi, meduller karsinom

hari¢ lenf nodu metastazi oranini azaltir, prognozu iyilestirir (32, 35, 36).

Artan p-53 geni seviyesi, yasam suresinde azalma ile korelasyon gosterir. P-
53 geni ylksek timor grade’i, anaploidi, dstrojen reseptor negatifligi, erbB2 geni

seviyesi artigi ile ilgilidir.

C-erb-B2/HER-2/neu genleri artis1 kot prognostik faktordur ve yuksek nikleer
grade’li DCIS (komedo tip) ile ilgilidir (34).

2.8. Yayilim ve Metastaz:

Meme karsinormlari lokal invazyon, lenfatikler ve hematojen yol ile yayilirlar.
Lokal invazyon sonucu meme parankimi, meme basl, deri, fasiya, pektoral kasa

yayilirlar.

Bir kisim tumorler cevre dokuyu iterek buyurler ve daha iyi prognoz
gosterirler. Cevre dokuyu infiltre ederek blyuyen dokularda prognoz daha koétudur
(32-37).

Meme kanserleri buyume ve anjiyogenezis faktorleri salgiladiklarindan dolayi
stromal hucrelerin kollojen uretimi uyarilir. Elastik doku artar. Tiumor vaskularize

bir durum alir ve tumor yayilimi kolaylasir. Bu duruma stromal reaksiyon denir.

Lenfatik yayilim vakalarin yarisinda ilk tani kondugunda zaten mevcuttur.
Nodal yayilim tarzi kanserin meme igindeki yerlesiminden belirgin olarak etkilenir.
Dis kadrandaki timorlerde aksiller lenf nodlari vakalarin %50’sinde tutulmusken,
hem aksiler hem de internal mamarian lenf nodlarinin tutulumu %15 vakada

vardir. Aksine i¢ kadrandan ve merkezden ¢ikan kanserlerde aksiller tutulum %25
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vakada internal mamarian nodlarda tutulum %40 vakada izlenir. Supraklavikular

lenf nodu tutulumu dglncu siklikta izlenen nodal yayilimdir (32).

Uzak organ metastazi kan yoluyla olur. Baslica akciger, kemik, karaciger,
surrenal, beyin ve meninkslere yayilir. Seyrek metastaz yapanlar saf misindz,
meddiller, tiibiler kanserler ve adenoid kistik karsinomadir. invaziv lobuler
karsinomanin karin bosluguna 6zellikle GIS, over ve serozal ylizeylere metastaz
yapma eqgilimi vardir ki bu sitolojik inceleme ile plevral sivida, periton boslugunda

ya da beyin omurilik sivisinda saptanabilmelerini saglar.

2.9. Grade ve stage:

Meme  kanserinde yaygin  olarak  kullanilan  Bloom-Richardson
modifikasyonudur. Patolog invaziv karsinomlari bu sistem ile 1-3 arasinda
grade’lere ayirir. Bunu yaparken hicrelerin tlbul formasyon derecesine, nukleer

grade’ine ve mitoz sayisina gore degerlendirir (37).

Meme kanseri klinik olarak 5 stage’e ayrilir:

Stage 0: in situ karsinom. Lenf nodu tutulumu ve metastaz yoktur.

Stage1: Tumor 2 cm.den kuguktur. Lenf nodu tututiumu ve metastaz yoktur.

Stage2: Tumoér 5 cm.den kuguktlr. Hareket edebilen aksiler lenf nodu
tutulumu vardir, uzak meatstaz yoktur. Tumor 5 cm.den buyuk ise nodal tutulum
ve uzak metastaz yoktur.

Stage 3: Tumor herhangi bir buyuklikte olabilir. Deri tutulumu, pektoral kas

ve ve gogus duvarina fiksasyon, aksiler ve internal mamarian lenf nodu tutulumu

olabilir. Ancak uzak metastazin olmadigdi evredir.

22



Stage 4: Tumor her formda olabilir. Nodal tutulum, pektoral fiksasyon, deri
ulserasyonu, gogus duvarina yayilim olsun veya olmasin uzak metastazin oldugu

evredir.

2.10. Meme Manyetik Rezonans Goruntiuleme

Meme MRG, meme lezyonlarinin karakterizasyonunda ve lokal hastalik
yaylliminin degerlendiriimesinde umit verici bir modalitedir (38). Dinamik kontrastli
meme MR, mamografi ve USG ile birlikte primer ve reklirren meme kanserlerinin
saptanmasinda ve tedaviye cevabin degerlendiriimesinde giderek artan sekilde
kullaniimaktadir (39). Meme MRG, lezyonlarin morfolojik karakterlerinin ve kinetik
kontrastlanma paternlerinin birlikte degerlendiriimesiyle yuksek pozitif prediktif

deger tasir (40).

Kontrastl MRG karsinomlardaki normal meme dokusuna oranla artmis
vaskularizasyonu, tumor kapillerlerindeki yuksek permabilite ve timor dokusundaki
genis ekstraselller kompartimanlari gostererek mamografi ve USG’ye tamamlayici

rol oynamaktadir (41).

2.10.1. Meme MRG Endikasyonlari:

Manyetik rezonans goruntuleme, konvansiyonel goruntuleme yontemlerinde
supheli bulunan lezyonlari aydinlatmada kullanilir. Meme koruyucu cerrahi sonrasi
niks timor ve skar ayiriminda yuksek pozitif prediktif degere sahiptir. Geng
BRCA1 mutasyon taslyicilarinda; kollabe, proteindz, komplike Kkistlerin solid
tumorlerden ayirnminda; supheli kalsifikasyonu bulunmayan fokal veya genel
mamografik asimetrilerin teshisinde; tek bir mamografik goérantideki supheli alanin
degerlendirimesinde; mamografi ve USG’de supheli ¢ok sayida yuvarlak

lezyonun sklerotik fiboroadenom ve meme kanseri ayirrminda MRG kullanimi
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gundemdedir. Stpheli mamografik kalsifikasyonlarin degerlendiriimesi ve biopsisi
mamografik degerlendirmeye dayanir. Bu alanda MRG altta yatan invaziv kanseri

diglamada ve olasi DCIS degerlendirmesinde faydali olabilir.

Meme kanseri klinik bulgulari mevcut olup normal konvansiyonel bulgulari
olan, yani aksiler lenfadenopatisi bulunan ve patolojik meme basi ¢ekintisi olan
hastalarda negatif meme MR mastektomi endikasyonunu hafifletebilir. Patolojik
meme bagi cekintisi meme kanserinin bir semptomu olabilecegi gibi; vakalarin
cogunda soliter veya multipl papillomlara sekonder gelisen duktal ektaziye
baghdir. MRG, meme basi ¢ekintisi olan hastada intraduktal lezyonu saptamaya
yardimcidir ancak papillom ve kiglk invaziv kanser veya DCIS ayirimi MR ile her

zaman mumkun olmayabilir.

Neoadjuvan kemoterapi (KT) sirasinda veya sonrasinda; KT'ye bagl
zararlarin onlenmesi ve etkisiz tedavinin sonlandiriimasinda, KT'ye cevabin
mumkun oldugunca erken belirlenmesi 6nemlidir. En ideali bunu ilk tur KT sonrasi
belirleyebilmektir. Bu erken dbnemde goérUntilemenin  amaci, tUmor
bayuklugundeki degisikligi belirlemekten cok metabolik cevabin
degerlendiriimesidir (42). PET bu amagla kullanilabilse de yontemin yayimlanmig
gecerliligi 180 hasta ile sinirlidir (46). Benzer sekilde fonksiyonel bilgi edinme
amagh dinamik kontrasth MRG, MR spektroskopi ve/veya difuizyon MRG

kullanimini destekleyen bulgular giderek artmaktadir.

ilk KT'"den 6 hafta sonra 74 hastada yapilan dinamik kontrastl MR
incelemede (47); cevabin en erken bulgulari kontrastlanma egrilerinde
Olculebilmigtir. Bunlar; wash-out hizinda yavaslama, wash-out paterninin yoklugu,

kontrastlanma egrisinin duzlesmesidir.

Difuzyon MRG ilk KT'den hemen 24 saat sonra cevabin degerlendiriimesinde
kullanilir. Difizyon MRG KT’nin sitotoksik etkilerini serbest intertisyel su difizyon

oranlarini belirleyerek gosterir.

Meme MRG, neoadjuvan KT sonrasi rezidiel hastalik degerlendirmesinde
konvansiyonel goruntileme ve klinik degerlendirmeden Ustin olmasina ragmen
MR’ negatif olan hastalarin %30’unda tumor kalintisi gosterilmistir. Yanhs negatif

taninin KT ajaninin sitotoksik etkisine paralel olarak antivaskiler etkisine bagli
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olabilecegi dusunulmektedir. Cunkl KT ile damarlarin obliterasyonu sadece timor
proliferasyonunu azaltmaz, ayni zamanda kontrastlanmayi, yani MRG'de

saptanabilme ihtimalini de azaltir (55).

Meme implanth hastalarda MRG implantin butunligunu degerlendirmek ve
implantin ¢cevresindeki timoru tespit edebilmek amaciyla kullanilir. Mamografiden

farkh olarak implantlarin arkasindan ¢ikan kanserlerin de tanisina imkan tanir (42).

Yeni meme kanseri tanisi almis hastalarda hastaligin sinirlari ve yayiliminin
belirlenmesi tedavi protokolunun olusturulmasinda ve Ozelikle meme koruyucu
cerrahide Onemlidir. Yayimlanmig butin c¢alismalarda lokal meme kanser
evrelemesinde en gegerli tetkik MRG’ dir (42). Manyetik rezonans goruntuleme,
tumor buydklugund, invaziv kanserin intraduktal komponentini (12), birden fazla
yerlesmis odaklari (multifokal, multisentrik), diger memedeki kanseri saptamada ve
goégus duvari, areola infiltrasyonu gibi meme  koruyucu cerrahi

kontrendikasyonlarini belilemede mamografiden ustundur

Yeni tan1 almis meme kanserli hastalarin %80’'i meme koruyucu cerrahi ve
radyoterapi ile tedavi edilmelidir. Bu nedenle hastaligin yayiliminin belirlenmesi
buyuk onem tagir. MR histolojik tumor buyuklugu ile uyum gosterir ve intraduktal
yayllimi saptamada mamografiden Ustunddr. MR; multifokal kanser odaklarini
gOstermede, invaziv kanserin intraduktal komponentini saptamada(12), gdgdus
duvari, areola infiltrasyonu gibi meme koruyucu cerrahi kontrendikasyonlarini ve

diger memedeki kanseri tanimada kullanilabilir.

Hastanin kendisinde meme kanseri hikayesi; radial skar, lobuler karsinoma
in situ, atipik duktal hiperplazi gibi histolojik bulgular; mediastinal isinlanma
hikayesi; ailesel meme ve/veya over kanseri hikdyesi olan meme kanseri riski
yuksek hastalarda meme MR ile tarama onemlidir. Ailesel meme kanseri erken
yaslarda gelisir, bu nedenle goéruntilemeye 30 yas veya 6ncesinde baglanmalidir.
Bu dénem memenin mamografik dens oldugu dénemdir. BRCA-1 baglantili meme
kitleleri benign morfolojik karakterlere sahip (yuvarlak, dizgun konturlu) ve nadiren
kalsifikasyon icerdigi icin, fibroadenom ve kollabe kistler ile ayirici tanisi
mamografi ve USG ile zordur. Ayni zamanda ailesel meme kanserleri yuksek

nikleer grade ve negatif reseptorler ile agresif o6zellik gosterir. Bu da

25



go6runtilemenin sik araliklarla yapilmasini gerektirir. Bu yizden bu hastalarin MRG
ile takibi daha uygundur (42).

2.10.2. Meme MRG’de Lezyonlarin Degerlendiriimesi ve

Kontrastlanma Paternleri:

Meme kitlelerinin MRG ile karakterizasyonunda, lezyonun kontur 6zellikleri
ve kontrastlanmanin kalitatif degerleri (kontrast enjeksiyonu sonrasi ilk 2 dk icinde)

onemli kriterlerdir.

Palpe edilebilen veya mamografik olarak saptanan bir lezyonun MR’da
kontrastlanmamasi 6nemli bir benignite bulgusudur; ancak in situ veya invaziv
karsinomu dislamaz. Non-proliferatif lezyonlar (hafif hiperplazi, fibroadenom); atipi
icermeyen proliferatif lezyonlar (sklerozan adenozis, radial ve kompleks sklerozan
lezyonlar, hafif hiperplazi, intraduktal papillom); atipik lobuler ve duktal hiperplazi
gibi ¢cogu benign meme lezyonu kontrast tutar. Normal meme parankimi de
Ozellikle premenapozal dénemlerde kadinlarda fokal olarak kontrast tutabilir.
Ayrica mensturel siklusun ikinci yarisinda da saglikli meme parankiminde
kontrastlanan odaklar saptanabilir, yanlis pozitif tantyr 6nlemek i¢cin MR ¢ekimleri
siklusun ilk yarisinda (3-14. gunlerde) yapiimahdir.

Fokal kitle lezyonunun kontur ozellikleri meme MRG’de en onemli 6zelliktir.
Tipik benignite 6zelligi lezyonun dizgun konturlu olmasidir. Lobule konturlu bir
kitle hi¢ veya ¢ok az kontrastlaniyorsa benign gibi degerlendirilir. Lobule konturlu
kitle orta veya belirgin sekilde kontrastlaniyorsa ileri degerlendirme onerilir. DUsuk
sinyal intensiteli internal septa benignite acisindan oOnemlidir, ancak malign
lezyonlarin %47’si kontrastlanmayan internal septa icerdigi akilda tutulmahdir.
Duzensiz ve spikuler kenar ozelliklerinin %84-91 arsinda pozitif prediktif degeri
vardir. Cevresel boyanma kanser ihtimalini Gnemli élctide destekler ancak nadirdir.
Heterojen internal boyanma ve boyanan internal septa maligniteyi destekler. Hafif
derecede noktasal boyanma benignite igin; segmental veya kime seklinde

boyanma malignite icin yol gdstericidir (39).
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Dinamik kontrasth MRG’de kontrastlanma ylzde degisim orani,
fibroadenomlari karsinomlardan ayirt etmede oldukga 6nemli bir parametredir.
Erken santral kontrastlanma ve gecikmis periferal sinyal artimi fibroadenomlarda
karakteristik bulgu olarak sunulmustur (41). Kontrastlanan kismin T2A kesitlerdeki
sinyal intensitesi de yardimcidir. Lezyonun kontarastlanan kisminin T2A’da
hiperintens olmasi benignite lehinedir. Fakat T2A’daki butun hiperintens

lezyonlarin benign olmayacagi da akilda tutulmalidir.

MRG’de kontrastlanmayan trabekuller distorsiyon radial skari gosterir,
kontraslanma varsa invaziv kanser icin onemli bulgudur. Desmoplastik c¢ekinti
(hook sign) 6nemli malignite gostergesidir. Cooper ligamentlerinin kasa dogru

invazyonundan olugur (39).
T2A sekanslarda goruntu ozellikleri;

Kontrastlanan bir alanin T2A’da hiperintens olmasi benigniteyi yuksek oranda
destekler. Ancak spikule konturlu kitlede T2 hiperintensitesi guvenilir degildir.
Meme kanserleri T2A goruntulerde normal meme parankimine gore izo veya
hipointenstir. Musin6z karsinom hafif hiperintens olabilir. Hipointens internal septa
fibroadenom igin tipiktir. Nadiren adenoid kistik karsinom hipointens internal septa
icerebilir. Geng hastada miksoid fiboroadenom hiperintenstir. Meduller kanser geng
hastalarda gorulir ve duzgun konturludur. T2A goruntuler fibroadenom ve
meduller karsinom ayirici tanisinda yardimci degildir. Bu nedenlerle T2A
goéruntiler benign-malign ayiriminda (morfolojik 6zelliklerden sonra) yardimcidir,

maligniteyi diglayamaz.

Lezyon cevresinde fokal T2 hiperintensitesi perilezyonal édemi gosterir ve
malignite agisindan onemli derecede destekleyicidir. Tumor iligkili anjiogenezise

bagli artmis permabilite sonucu olugur.

Ciltte kalinlasma ve d6dem gorulmesi; tedavi edilmemis olgularda malignite

bulgusudur. RT’ye sekonder de gelisir (39).
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Kontrastlanma paternleri;

Meme lezyonlarinda kontrastlanma; meme dokusu sinyal ozelliklerinin
zamanla degigsimine bakilarak, kontrast kinetik egrileri ile kalitatif olarak
degerlendirilebilir. Sinyal intensitesi-zaman egrilerinde 3 tip kontrastlanma paterni

tanimlanabilir.
Tip 1 egri; progresif artan kontrastlanmay (persistant) gosterir.

Tip 2 egri; plato paternidir. Sinyal intensitesindeki artis, sabit bir deger ile
devam eder. Bu patern malignite saptamada %42 sensitivite, %75 spesitiviteye
sahiptir (56).

Tip 3 egri; wash-out kontrastlanma paterni, sinyal intensitesinde hizli artisi ve
takip eden azalisi gosterir. Genellikle benign lezyonlarda gorulmez ancak
sensitivitesi %20'dir (56). Tip 2 ve tip 3 egriler maligniteyi destekleyici olarak
degerlendiriimelidir (39).

467
= ¥ T T T J T T T E
440 | -

400 | _‘
360 | ._
320 [ g
280 -. _-
240 [ .
200 | ]
160 |

120 [

) 1 . L 1 1 . 1 . 1 .
o 100 200 300 400 500 587

Tip1 kontrastlanma edrisi, giderek artan kontrastlanma; vertikal aks kontrastlanma ylzdesini,

horizantal aksis sureyi gosteriyor. Bu kontrastlanma paterni genellikle benign lezyonlarda gorular.
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Tip3 egri erken washout'u gdsteriyor.

Benign ve malign lezyonlarin kontrastlanma ozellikleri bakimindan ortak

Ozellikleri oldugundan sadece Kkinetik egri ile karar verilemez. Maksimum
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kontrastlanma orani ve bir dakikadaki kontrastlanma yuzdesi gibi kalitatif 6zellikler

daha degerlidir. Hizli kontrastlanma malignensi igin karakteristiktir.

Ozetle; meme kitlelerinin MRG ile karakterizasyonunda, lezyonun kontur
Ozellikleri ve kontrastlanmanin kalitatif degerleri (kontrast enjeksiyonu sonrasi ilk 2
dk iginde) onemli kriterlerdir. Sonraki énemli kriter ise kontrastlanma kinetik
egrilerinin degerlendirilmesidir. Wash-out egriye sahip lezyon, persistant egriye
sahip lezyona gore malignite agisindan 5 kat daha risklidir. Morfolojik 6zellikler ve
kontrastlanma kinetigi birlikte degerlendirildiginde meme MRG spesivitesi artar
(39).

2.10.3. Meme MRG’de Goruntuleme Teknikleri:

Meme goruntulerini kaliteli elde edebilmek icin ¢esiti MR goruntuleme
protokolleri kullaniimaktadir. Literatirlerde belirtilen ¢cogu ¢alisma 1,5 T cihazlarda

yapiimigtir.

Standart protokol T2A FSE (TR=4000, TE=90, kesit kalinhgi=4 mm);
kontrast éncesi ve sonrasi 3D T1A GRE (TR=20, TE=4.5, FA=3045° kesit
kalinhgi=3 mm) goruntllerdir. Kontrast madde (Gadopentate dimeglumine)
intravenoz yolla 0.1 mmol/kg dozunda bolus tarzinda verilirken, hemen ardindan
10- 20 ml serum fizyolojik manuel veya otomatik enjektor ile uygulanir. Bilateral
aksiyal meme goruntuleme igcin FOV yaklasik 30 cmdir ve voksel boyutunu

azaltmak igin yuksek rezolusyonlu matriks (256-512 arasinda) kullanilir (39).

Bilateral meme goéruntuleme; hizli olmasi, iki meme arasindaki simetri ve
asimetriyi degerlendirmek agisindan avantajlidir, ancak tek meme goruntileme ile
ayni matriks buyuklugunde FOV kiculdugu icin uzaysal resolusyon artmaktadir.
Hareket artefaktlarini azaltmak igin; faz kodlama yoninu aksiyel imajlarda sagdan-
sola, sagittal imajlarda asagidan-yukariya almak gerekir. Meme icin uygun yuzey
sargilari mutlaka kullanilmalidir (39). Boylece incelenen bodlgeden gelen sinyalin
artmasi ve sadece meme incelendidi icin gurultunin azalmasi saglanir
(sinyal/guraltt orani= SNR artar). Ylzey sargilari duyarlih@i artirir ancak derinden

gelen sinyalin intensitesi hizla duser (43). Tek veya iki tarafli sargi kullanilabilir.

30



Tek tarafli meme gorintileme c¢ift kanalli sargi kullanilarak gergeklestirilir. En ¢ok
kullanilan meme sargilari multikoil phased-array konfigirasyonundadir ve bilateral
meme, aksilla ve gogus duvarinin goruntllenebilmesine imkan tanir. Sargilar
genellikle 4 veya 8 kanalldir. Kanal sayisi arttikga SNR artar. Sargilarin ¢ogu
memede kompresyon yapacak sekilde olusturulmustur. Meme kompresyonu ile
goruntileme egliginde biopsi sirasinda hasta hareketleri azaltilmigs ve meme
kalinhgr inceltiimis olur. Ancak asirnt kompresyon tumor kontrastlanmasini
azaltabilir ve yanlis negatif sonuca neden neden olabilir. Bundan dolayr meme
parankimini immobilize etmek igin ¢ok az kompresyon yapilmali veya hig

kompresyon uygulanmamalidir.

Cogu tumorler sadece kontrastll imajlarda saptanabilirler. Optimal sensitivite
icin yag baskili veya baskisiz, ince kesit T1A imajlar alinmalidir. Bu incelemeler
3D GRE sekanslari ile iki dakikadan daha kisa surede yapilmalidir. Hizl
goéruntileme ile lezyonun morfolojik 6zellikleri ve kontrastlanma egrilerini elde
edebilmek igin tek incelemede birbirini takip eden birka¢ adet kontrasth sekans
alinir. Meme lezyonlari, ¢evre fibroglandiler ve yagli doku arasindaki kontrast
farklarini tam olarak ortaya ¢ikarabilmek igin kontrastli imajlardan kontrastsizlarin

birbirinden ¢ikarilmasi gerekir.

Morfolojik 6zellikler en iyi yudksek uzaysal rezolusyonlu imajlarda
degerlendirilebilir, bu nedenle ince kesit ve kig¢ik FOV kullaniimahdir. Artmis
uzaysal ¢ozunarlik (512x512 matriksli) ve azalmig zamansal ¢ozunurluk morfolojik
detaylari ve meme lezyonlarini dogru sekilde tanimlamayi énemli dlgude etkiler.
Kontrastlanma kinetiginde bir miktar kayip olusur, ancak malignensi tanisinda
kontrastlanma oranlari morfolojik kriterlere gére daha zayif tanisal 6neme sahiptir
(39).

2.10.4. Meme Difuzyon MRG Goruntuleme:

Difuzyon MRG akut serebral infarkti degerlendiren primer inceleme
yontemidir.  Diflzyon MRG ayrica son zamanlarda over, pankreas, prostat,

karaciger ve meme gibi organlarin degerlendiriimesinde de genis olarak
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kullaniimaktadir. Serebral ve pankreatik timodrlerde cevre dokuya goére artmis
hiacre yogunlugu difizyon kisitlanmasina neden olur. Benzer mekanizma meme
kanserindeki difuzyon kisitlanmasini da gosterebilir. ADC’nin benign- malign
meme kitleleri ayirrminda faydali oldugu, ADC ve hiicre yogunlugu arasinda iligki
oldug@u bildirilmigtir (12, 38, 44).

Meme MRG gunimuizde meme kanserini saptama, tani ve evrelemede
yaygin olarak kullaniimaktadir. T1A ve T2A imajlar, dinamik Kkontrastli
goruntilerden 6nce rutin olarak alinir. T1A ve T2A imajlar tumor yapisi ve doku
komponentini gdsterebilmesine ragmen, meme lezyonlarini saptama ve
karakterize etmede yetersiz kalabilmektedir. Difizyon MRG dokularin biyolojik
karakterlerini tanimlar ve meme kanserlerini saptamada daha fazla bilgi verebilir
(44).

Difuzyon, Brownian hareket adi verilen molekullerin hareketleri sonucu
olusur. Cevrede sinirlayici bir yapi yoksa bu hareket her yone dogru rastlantisal
olarak devam eder, bu tur difizyona izotropik difizyon adi verilir. Hlcre zari gibi
sinirlayici yapilarin varliginda difizyon yéne badli olmak zorundadir. Bu tar
difizyona da anizotropik difizyon adi verilir. Normal dokulardaki sinirlanmamig
difizyon enfarkt gibi sitotoksik 6deme yol agan durumlarda hicre sismesine bagli
olarak yavaslar, yani difizyon sinirlanmistir (43,44). Difizyon MRG’nin temel
Ozelligi doku icindeki su molekullerinin hareketlerini yansitmasi, bdylece doku
integrasyonu  hakkinda bilgi saglamasidir. Konvansiyonel MRG'de su
molekulleriyle doku icindeki difizyon olayinin, elde edilen manyetik rezonans
sinyaline katkisi ¢ok kuguktur. Difizyon MRG’de ise ¢ok gucli manyetik
gradiyentler esliginde eko-planar sekansi kullanilarak su molekullerinin

hareketlerini goruntulemek mumkun olmaktadir (45).

Dokudaki difuzyonu oOlgebilmek igin kullanilacak sekansa, biri 180 derece
pulsunun 6nune, digeri arkasina olmak Uzere gugleri esit iki adet guglu gradient
(difzyon gradientleri) eklenir. Eksite edilen protonlar birinci gradientle defaze,
ikinci gradientle refaze edilirler. Bu surecte protonlarin defaze ve refaze olan
miktari ayni oldugundan giclii bir sinyal elde edilir. iki gradient arasinda,
ortamdaki protonlar hareket nedeniyle faz farklari olusturmugsa refaze olan
miktarda azalma olur ve sinyal azalir. ADC haritalari elde etmek igin biri difuzyon
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gradientli digeri gradientsiz iki goértntt alinir. ADC degeri bu iki gérintlinin sinyal

oranlarinin negatif logaritmasidir (43).

Difuzyon MRG’deki kimyasal sift ve susebtibilite artefaktlari paralel
goruntileme yontemleri (eko-planar goruntileme) ile azaltilabilir ve bu difizyon
MRG’nin néroradyoloji disinda bagka alanlarda da kullanilabilmesine imkan
tanimistir. Paralel goéruntileme ile faz kodlama basamaklari azaltilir ve k space

doldurulurken zaman kazanci saglanir (12).

Eko-planar difizyon MRG’de matematiksel ADC dederleri iki ana yontemle
Olgulmektedir. Birincisi Stejskal-Tanner formuludur, digeri ise ADC haritasi
uzerinden yapilan dogrudan olgumdur. Her ikisinde de dncelikle istenilen bolge ve
bdlgelerde ROl (region of interest) ve/veya piksel lens olguimleri alinir. ROI
istenildigi kadar genig olabilir. Piksel lens ise 1'den 16’ya kadar pikseli
kapsayabilir. Bu oOlgumler alindiktan sonra ADC degerini bulmak icin Stejskal-

Tanner formulinden veya ADC haritasinda piksel degerinden hesaplama yapllir.

Stejskal-Tanner formulu sdyledir: ADC=-(1/b) In (S/So). Burada So, b=0 veya
b=50 T'deki piksel degeridir (T=trace). S ise b=1000 sec/mm? ‘deki piksel
degeridir. In dogal logaritmadir ve 1/b’deki b=1000’dir.

ikinci ydntem olan ADC haritasinda piksel degerinden dogrudan hesaplama
ise cok daha kolay ve givenilirdir. Ornegin bir ADC haritasinda elde ettigimiz
piksel dederi veya ortalama ROI degeri 84.35 ise, bu 0.84 olarak ifade edilip 107

mm2/saniye ile carpilir.

ADC deger olcumleriyle birlikte difuzyon MRG bir fonksiyonel goruntileme
yontemi olarak tani ve ayirici tanida énemli katkilar saglayabilmektedir. Kontrast
madde kullanimina gerek olmamasi, uygulamanin kolay olup goruntulerin

saniyeler iginde elde edilebilmesi onemli avantajlardir (45).
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3. MATERYAL VE METOD

Bu prospektif calismada Haziran 2009 ve Subat 2010 tarihleri arasinda
SUMTF Radyoloji Anabilim Dalinda meme kitlesi én tanisiyla 100 hastaya meme
MR c¢ekimi yapildi. incelenen memelerde MRG’de kitle seklinde kontrastlanma
gostermeyen asimetrik intensite artiglari, ADC haritasinda lokalize edilemeyen

lezyonlar ve histopatolojisine ulagilamayan kitle lezyonlari galisma disi birakildi.

Calismaya MRG’de kitle seklinde kontrastlanma gosteren 38 hastanin 44
kitlesi alindi. Hastalar 20 ile 67 yaslari arasinda olup, yas ortalamasi 46 idi.
Otuzsekiz hastanin 6’sinda her iki memede de kitle mevcuttu. Hastalara MRG
sonrasli tru-cut biopsisi veya ince igne aspirasyon biopsisi ile histopatolojik tani

kondu.
Calismamiz icin fakultemiz etik kurulundan onay alindi.

MR protokolu:

Meme MR inceleme, tim hastalarda 8 kanalli ¢ift ylzeyel meme sargisi
kullanilarak, tim memeyi icine alacak sekilde 1,5 T MR cihazi (Siemens
Magnetom, Germany) ile yapildi. inceleme sirasinda sargi igerisinde her iki
memeye meme dokusunun hareketsiz kalmasi icin lateralden hafif basi uygulandi.
Kontrast madde Gadopentate dimeglumine 0,1 mmol/kg dozajinda ve hemen
ardindan 20 cc serum fizyolojik el ile bolus enjeksiyonu tarzinda toplam 40 sn

icerisinde verildi.

Tum olgularda yag baskili T2A STIR aksiyal goruntuler (TE:71, TR:8000,
FOV=320 mm, matrix=512x512, kesit kalinhdi=5 mm); Turbo-spin eko T1A aksiyal
goruntiler (TE:13, TR:599, FOV=320 mm, matriks= 256x256, kesit kalinhgi=4
mm) ve FLASH 3D T1A (TE=1.98, TR=5.13, FA=12°, FOV=320 mm,
matriks=512x512, kesit kalinligi=1,7 mm ) kontrastsiz ve 1, 2, 3, 4, 5. dakikalarda
aksiyel dinamik goéruntuler alindi. Kontrastsiz FLASH 3D goruntilerden her biri
dinamik goruntulerden gikartilarak substrakte goruntiler elde edildi. Her substrakte
goruntuden 1 tane olmak Uzere toplam 5 tane maksimum intensiti projeksiyon

(MIP) goruntiler elde edildi. Ayrica kontrast veriimeden 6nce b=0, b=1000
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degerleri ile eko-planar difuzyon ve ADC géruntuleri (TR=3300, TE=106, FOV=320
mm, matriks= 256x256, kesit kalinligi=5 mm) alindi.

Radyolojik Analiz:

Degerlendirmeler histopatolojik sonuglari bilmeyen 2 ayri bagimsiz radyolog
tarafindan yapildi. Meme MR goruntileri degerlendiren (DE) ile, difuzyon agirhkli

goruntiler (DAG) ve ADC gorintiilerini degerlendiren (UK) farkli radyologlar idi.

Meme kitlelerinin MR goruntileri ve ADC odlgumleri histopatolojileri ile ayri
ayri karsilastirildi. is istasyonuna (Leonardo Siemens) gonderilen dinamik ve
DAG’e postproses islemler yapildi. Diftizyon agirhkh gorintiler degerlendiriimeden
once her lezyonun konvansiyonel sekanslarda yeri Dbelirlendi. Dinamik
gérintiilerden substrakte, MiP ve multiplanar rekonstruksiyon (MPR) géruntiler
olusturularak postproses software programlari yardimi ile en fazla kontrastlanan

alana ROl yerlestirildi ve zamana goére kontrastlanma egrileri elde edildi.

Lezyonlarin MRG degerlendirmesinde; kitlenin  morfolojik  ézellikleri,
kontrastlanma paterni ve kontrastlanma kinetik egrileri goz onune alinarak BI-
RADS siniflamasi yapildi. Buna gore BI-RADS 4 ve 5 lezyonlar malign; BI-RADS 2
ve 3 lezyonlar benign kabul edilerek kitlelerin histopatoloji sonuglari ile Kappa

uyum katsayisina gore karsilastirma yapildi.

ADC oélcimleri piksel degerinden dogrudan hesaplama ile yapildi. Olgiimler
kiteden ve ayni memenin normal fibroglandiler dokusundan manuel ROI
yerlestirilerek degerlendirildi. ROI buyuklugu 0,24+0,5 olarak alindi ve oOlgumler
birka¢ kez tekrarlandi. Histopatoloji sonuglarina goére malign, benign kitleler ve
normal fibroglandiler doku ADC degerleri arasindaki farklarin anlamlihgi
istatistiksel olarak Kruskal-Wallis testi ile degerlendirildi. Benign-malign lezyon;
benign-normal fibroglanduler doku, malign- normal fibroglandiler doku arasindaki
ADC degerlerinin  farkhliginin anlamhligi ise Mann-Whithey U testi ile

degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Lezyonlarin MRG degerlendirmesi;  kitlenin  morfolojik  &zellikleri,
kontrastlanma paterni ve kontrastlanma kinetik egrileri gdéz 6énune alinarak yapildi.
Morfolojik 6zelliklerde kitlenin sekli (yuvarlak, oval, lobule) ve konturu (dizgun,
duzgun lobule veya spikule) dikkate alindi. Kontrastlanma paternlerinde; homojen
veya heterojen boyanma, c¢evresel kontrastlanma, boyanan veya boyanmayan
internal septa varligi, santral boyanma o6zellikleri degerlendirildi. Kontrastlanma
kinetik egrileri 3 tip egriye (progressif artan persistant kontrastlanma paterni, plato
paterni ve wash-out tipi kontrastlanma paterni) uyumluluk bakimindan incelendi.
Bu kriterler temel alinarak kitlelerde BI-RADS siniflamasi yapildi. Buna gore Bl-
RADS 4, 5 lezyonlar malign; BI-RADS 2 ve 3 lezyonlar benign kabul edilerek
kitlelerin histopatoloji sonuglari ile Kappa uyum katsayisina gore karsilastirma

yapildi.

incelenen 44 meme kitlesinin histopatolojik olarak 26’si1 benign; 18'i maligndi.
Histopatolojik olarak benign kitlelerin MRG'de 14’U duzgun konturlu, 7’si duzgin
lobule konturlu, 5’i lobule konturlu idi. Kontrastlanma paternlerine gore; 4G
homojen, 3’0 heterojen, 8'si periferik boyanmakta idi. Ayrica lezyonlarin 3’Unde
kontrastlanma saptanmazken; 8’inde de boyanmayan internal septa mevcut idi.
Benign kitlelerin 9'unda persistant gittikge artan (tip1) kinetik egrisi 11’inde plato
tarzi (tip2) egri ve 2’sinde wash-out tipi kinetik egri (tip3) saptandi. Diger hastalarin
kontrastlanma egrilerinde 0Ozellik yoktu. MRG 0&zelliklerine goére histopatolojik
olarak benign lezyonlarin 4’4 BI-RADS 2; 18’si BI-RADS 3; 4’0 BI-RADS 4; 1’i BI-
RADS 5 olarak degerlendirildi.

Histopatolojik olarak malign kitlelerin MRG’de 1’i duzgun konturlu; 7°si lobule
konturlu; 10’u spikule konturluydu. 12’si heterojen, 6’si periferik boyanmakta idi.
Kitlelerin kontrastlanma kinetik edrilerinin 16’sinda wash-out (tip3) izlenirken;
2’'sinde plato tipi egri (tip2) mevcuttu. Bu o6zelliklere gére MRG ile malign
lezyonlardan 3'u BI-RADS 4; 15'i BI-RADS 5 olarak siniflandirildi (Tablo1).
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KONTUR

OZELLIKLERI

diizgiin lobule

dizgin

lobule
lobule
spikile
lobule
spikile
diizglin lobule
lobule
diizglin
lobule
lobule
diizglin
spikile
spikile
spikile
lobule
lobule
spikiile
lobule
diizgin
spikile
spikile

lobule

BOYANMA

periferik

boyanmayan
internal septa

heterojen
homojen
heterojen

boyanmayan
internal septa
heterojen

boyanmayan
internal septa
heterojen
homojen
periferik
periferik
periferik
periferik

heterojen

heterojen

heterojen
periferik

heterojen
heterojen
periferik

heterojen
heterojen

heterojen

KiNETiK EGRi

wash-out

plato+ wash-
out(nonspesifik)

wash-out

Plato

wash-out
Persistant-artan
wash-out

Plato
Persistant-artan
Plato

wash-out
wash-out

Plato

wash-out
wash-out

wash-out

Persistant-artan
Plato

wash-out

Plato

Plato

wash-out
wash-out

Plato

SINIFLAMA

BIRADS

ADC

1,24.10-3

1,09.10-3

1,28.10-3
1,71.10-3
0,83.10-3
0,78.10-3
1,59.10-3
1,52.10-3
1,56.10-3
2,34.10-3
1,27.10-3
2,67.10-3
1,07.10-3
0,78.10-3
0,73.10-3
1,48.10-3
1,12.10-3
1,24.10-3
1,01.10-3
0,85.10-3
2,44.10-3
0,98.10-3
1,01.10-3

1,27.10-3

HiISTOPATOLOJI
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diizgin periferik wash-out 0,98.10-3
lobule periferik wash-out 0,98.10-3
diizgiin lobule boyanmayan Plato 1,52.10-3
internal septa
diizgin periferik Persistant-artan 0,61.10-3
diizgiin lobule homojen Persistant-artan 1,38.10-3
diizgin homojen wash-out 1,02.10-3
lobule heterojen wash-out 0,94.10-3
diizglin yok Nonspesifik 1,14.10-3
diizgiin lobule periferik Persistant-artan 1,32.10-3
diizgin yok Nonspesifik 1,19.10-3
spikile heterojen wash-out 0,89.10-3
diizgin heterojen Persistant-artan 1,28.10-3
diizglin periferik Plato 2,44.10-3
diizgin periferik Plato 2,37.10-3
diizgin yok Nonspesifik 1,35.10-3
diizgiin lobule boyanmayan Persistant-artan 1,56.10-3
internal septa
diizgiin lobule boyanmayan Persistant-artan 1,28.10-3
internal septa
spikile periferik wash-out 1,12.10-3
dizgin boyanmayan Plato 1,77.10-3
internal septa
diizgin boyanmayan Plato 1,78.10-3

internal septa

Tablo 1: Degerlendirilen meme kitlelerinin MRG 6zellikleri ve ADCdegerleri, 0:benign, 1:malign

Yirmi alti benign hastanin 21’i MRG ile BI-RADS 2-3 olarak benign; 5'i ise BI-
RADS 4 ve 5 olarak malign degerlendirilmigti. On sekiz malign hastanin ise
tamami MRG ile BI-RADS 4-5 olarak malign deg@erlendirilmigti. Histopatoloji
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sonuglari ile MRG sonuglarinin uyumlu olup olmadigini istatiksel olarak belirlemek
amaclyla Kappa uyum katsayisi 0,775 olarak hesaplanmistir. Hesaplanan Kappa
katsayisi degerine bakildiginda histopatoloji sonuglari ile MRG sonuglari olduk¢a
uyumludur. Buna gére MRG’nin sensitivitesi %100, spesitivitesi %80, pozitif
prediktif deger (PPD) % 78, negatif prediktif deger (NPD) % 100’dur (Tablo2).

MRG
benign malign| toplam
Histopatoloji Benign lezyon sayisi 21 5 26
Malign lezyonsayisi 0 18 18
21 23 44
Toplam

Tablo 2: Lezyonlarin histopatolojileri ile MRG sonuglarinin uymlulugunun degerlendirilmesi

Her meme kitlesinden ve ayni memenin normal fibroglandiler dokusundan
manuel ADC olgumleri yapildi. Histopatolojik benign, malign kitleler ve normal
fibroglanduler doku arasinda ADC degerlerinin farkhhgmin anlamhhgr Kruskal-

Wallis test istatistigi ile ortaya kondu.

Benign lezyonlarin ADC ortalamasi 1.50 x 10° mm?/s + 0.46 x 10 mm?/s;
malign lezyonlarin ADC ortalamasi 1.09 x 10° mm?/s + 0.43 x 10 mm?/s; normal
fibroglandiiler doku ADC ortalamasi 2.44 x 10° mm?s + 3.6 x 10° mm?s'dir
(Tablo3).
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Histopataloji } Ortalama \Std. Deviasyonf N
Lezyon  benign 1.50 x 10‘3 0.46 x 10'3 26
Malign 109x10° | 043x10° 18
Normal fibrograndiiler 2441073 0.36 x 10° 44

Tablo 3: Benign, malign lezyonlarin ve normal fibroglandiiler dokunun

ortalama ADC degerleri.

Benign, malign kitle ve normal fibroglandiler doku ADC degerlerinin
incelenmesinde Kruskal-Wallis test istatistigi sonucunda hesaplanan p degerine
bakildiginda p=0,00001a=0,05 oldugundan dolay! bu u¢ grubun ADC degerleri

arasinda istatistiki olarak fark saptanmistir.

Malign lezyonlarin ADC ortalamasi, benign lezyonlardan ve normal
fibroglandiler dokudan istatistiki anlamh sekilde dusuktar. Ayrica benign
lezyonlarin ADC ortalamasi da normal fibroglandiler dokudan dusuktir.
Lezyonlarin benign ve malign ayiriminda Ust ve alt sinir ADC sayi degerleri
kullanilabilir. Buna gére benign lezyonlarin ADC degerleri 1.31- 1.69 x 10° mm?/s
arasinda; malign lezyonlarin ADC degerleri 0.87-1.31 x 10° mm?s arasinda
olmaldir. Bu degerler g6z oOnune alinarak degerlendirildiginde ADC’nin
spesitivitesi %57, sensitivitesi %88, PPD %59, NPD %88’dir (Tablo4).
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95% Guvenilirlik Aralig

N Ortalama Std. Deviasyon Std. Hata | Alt Sinir Ust Sinir Minimum | Maksimum
Benign Lezyon 26 1.5x10” 0.43x10° 0.09x10° 1.31x10° 1.69 x10° 0.61x10° | 2.44x10°
Malign lezyon 18 1.09x10° 0.43x10° 0.01x10° 0.87 x10° 1.31x10° 0.73x10% | 2.67x10°
Normal doku 44 2.44x10° 0.36x10° | 0.05x10° 1.3x10° 3.54x10° | 1.18x10° | 25.8x10°

Tablo 4: Benign, malign, normal fibroglandiiler dokunun ADC degerleri

Benign, malign kitleler ve normal fibroglanduler doku arasindaki ortalama ADC

degderleri arasindaki farklilik grafikte gosterilmigtir.

2,40000E-3

2,10000E-3

1,80000E-3

Mean of adc

1,50000E-3

1,20000E-3

T
Iyi huylu Lezyon

T
Kot huylu lezyon

grup

T
Normal doku
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Benign- malign lezyon, benign lezyon- normal fibroglandiler doku ve malign
lezyon- normal fibroglanduler doku ADC degerleri arasinda farkliligin anlamliligini
ortaya koymak igin ikili gruplar arasinda Mann-Whitney U test istatistigi

uygulanmis olup, fark anlamli bulunmustur (Tablo 5).

Mann-Whitney U p Karar
Z degeri
Benign lezyon-malign | -3,809 0,000 p =0,000 < = 0,05
Lezyon
Fark var
Benign lezyon-Normal | -3,787 0,000 p =0,000 < a =0,05
fibroglandiiler doku
Fark var
Malign lezyon-Normal | -5,367 0,000 p =0,000 < a = 0,05
fibrodlanduler doku
Fark var

Tablo 5: Benign, malign ve normal fibroglandiiler doku ADC degerleri arasindaki farklihgin
istatistiki degerlendirilmesi

Tam bulgular birlikte degerlendirildiginde; malign lezyonlarin MRG bulgular;
spikule veya lobule kontur ozellikleri, periferik veya heterojen boyanma, wash-out

tipi kinetik egri ve 0.87- 1.31 x 10" mm?/s arasinda ADC degerleridir.

Benign lezyonlarin MR bulgulari; dizgun veya lobule kontur o6zellikleri,
homojen boyanma, boyanmayan internal septa, plato veya persistant tip kinetik

egri ve 1.31- 1.69 x 10 mm?/s arasinda ADC degerleridir.
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BET AKSOY, FARUK
- 3

c) d)

Resim 2: a) T2A’h STIR goéruntulerde heterojen hiperintens, lobule konturlu kitle
lezyonu;  b) kontrastli T1A’l sabtraksin goérintulerde lobule konturlu, periferik
boyanan kitle; c) kitlenin MIP goriintiisii; d) ADC haritasi (2.57 x 10° mm?s), ADC

degeri uyumsuz infiltratif duktal karsinom
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c) d)

Resim 3: a) T2A STIR imajlarda hiperintens, dizgin konturlu kitle, b) MIP
goriintiide periferik boyanan diizgiin konturlu lezyon; c)ADC degeri 0.65 x 10

mm?/s; d) persistant tip kinetik egri (ADC degeri uyumsuz komplike kist)
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c) d)

Resim 4: a)T2A STIR imajda spikule konturlu kitle lezyonu, b) MIP goruntide
periferik agirlikh kontrastlandigi izlenmekte, c) ADC haritasinda, ADC degeri 0.99
x10™ mm?/s 8lciilmis olup, malignite ile uyumlu, d) kinetik egride wash-out mevcut

(histopatoloiji infiltratif duktal karsinom).
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d) e)

Resim 5: a) T2A STIR imajlarda her iki memede dizgun konturlu kistik lezyonlar,
b) MIP goruntide lezyonlar periferik kontrast tutmakta, c) ADC haritasinda sag
memedeki lezyonun degeri 2.24 x 10° mm?%s, d)sol memedeki lezyonun ADC
degeri 2.36 x 10 mm?/s él¢iilmiis olup benignite ile uyumludur, e) plato tipi kinetik

egri mevcuttur.

46



~ 4 +LPH \
Ref KAYNAK) ADNAN - Lf
e, Ni L Ref G ADNAY

L 7

a) b)

s
Ref.: KAYNAK, ADNAE

Image No. 3 Image No. 3
90.6 ----938 =an % 287

e) f)

Resim 6: a)T2A STIR imajda dizgun lobule konturlu kitle lezyonu b) MIP imajda
her iki memede internal boyanmayan septasi bulunan kitleler mevcut, c) sol

memedeki lezyonun ADC degeri 1.24 x 10° mm?%s'dir, e,f) her iki lezyonda
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persistant (gittikge artan tip) kinetik egri mevcut olup, lezyonlarin histopatolojisi

fibroadenom ile uyumludur.

VIl £ i
HFP
‘

! +LPH
Ref.: QLﬁN‘I’ OZER, SUKRU
5

Normal Time 1.08
16.5

c) d)

Resim7: a) T2A STIR imajlarda sag memede spikile konturlu kitle, b) MIP
gorintiilerde periferik agirlikli kontrast tutmakta, ¢) ADC degeri 1.11 x 10° mm?/s

d) wash-out tipi kinetik egri (infiltratif duktal karsinom).
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c) d)

Resim8: a ve b)T2A STIR imajlarda her iki memede duzgun konturlu lezyonlar, c)
MIP goruntilerde lezyonda boyanmayan internal septa izlenmekte, d)plato tipi
kinetik egri (fibroadenom).
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c) d)

Resim9: a) T2A STIR imajda sol memede lobule konturlu kitle, b) MIP gorunta,
kitle heterojen kontrastlanmakta, c) kitlenin ADC degeri 0.99 x 10 mm?'s, d)wash-
out tipi kinetik egri (histopatoloji, infiltratif duktal CA).
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5. TARTISMA VE SONUGC

Meme MRG meme kanseri saptama, tani ve evrelemede yaygin olarak
kullaniimaktadir. Dinamik kontrasti meme MRG birden fazla odakli meme
karsinomunu saptamada faydalidir ve meme kanserini tanimlamada yuksek
sensitiviteye sahiptir. Ancak uzun zaman almasi, pahali olmasi, kontrast maddenin
olasi yan etkileri, mamografi ve USG’ye gore dusuk spesitiviteye sahip olmasi gibi
dezavantajlari vardir. Difuizyon MRG doku biyolojik karakterlerini tanimladigindan
daha fazla bilgi verebilir. ADC degerleri diftizyon derecesini gdsterir ve dlisuk ADC

degerleri malignite agisindan anlamlidir (44).

Nunes ve arkadaslarinin (49) yaptiklari calismaya goére dizgun konturlu
kitleler ve kontrastlanmayan internal septasi bulunan lobule konturlu kitlelerin
tamami benigndir (Malignite icin NPD %100). Kontrastlanan lobule ve spikile
konturlu kitleler hemen her zaman malign histopatoloji ile birliktedir (malignensi igin
PPD %89). Bu bulgular diger calismalarda da benzer sonuglar gdstermektedir
(40).

Calismamizda duzgun konturlu kontrastlanan lezyonlardan sadece 1'i malign
idi ve histopatolojisi epidermoid kanser metastazi idi. MRG ile saptadigimiz fakat
kontrastlanmayan 3 kitle ve boyanmayan internal septa igceren 8 Kkitlenin
histopatolojisi benign idi. Calismamizdaki spikile konturlu lezyonlarin hepsi malign
iken, heterojen veya periferik boyanan lobule konturlu lezyonlardan 4’G benign
olup histopatolojileri fibroadenom, inflamasyon, fibrokollajene doku ve benign

histolojik bulgu ile uyumlu idi.

Calismamizda histopatolojik olarak benign tani alan 26 lezyonun 21’i MRG ile
BI-RADS 2 veya 3 (benign); 5'i ise BI-RADS 4 veya 5 (malign) degerlendirilmigti.
Histopatoloji ile uyumsuzluk gosteren 5 lezyon kontur lobulasyonu, periferik veya
heterojen boyanma nedeniyle malign olarak degerlendiriimigti. Bu lezyonlarin
histopatolojisi; fibrokistik hastalik, iltihabi reaksiyon ve fibrokollojene doku geldi.
Histopatolojik olarak malign tani alan 18 lezyonun tamami MRG ile BRADS 4-5
olarak degerlendirilmisti. Buna gére MRG’nin spesitivitesi %80, sensitivitesi %100,

pozitif prediktif degeri % 78, negatif prediktif degeri % 100 bulunmustur (Tablo 2).
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Calismamizda ayrica meme kitlelerinde benign-malign ayirnminda ADC
degerleri arasindaki farkliigi aragtirdik. ADC degerlerini hem suyun molekuler
difizyonu ve hem de kapiller mikrosirkulasyon (perfizyon) etkiler. Malign meme
timorlerinde kapiller mikrosirkilasyonun yayginhidi nedeniyle b degeri kuguk
oldugunda ADC degeri perflizyondan belirgin sekilde etkilenir. Yani perfizyonun
ADC degerleri Uzerine etkisi dusuk b degerleri uygulandiginda daha belirgindir
(38,44). Buadu ve arkadaslari (50) malign lezyonlarda benign lezyonlardan daha
yuksek oranda mikro damar agi bulundugunu belirtmigler ve malign lezyonlarda
daha ylksek ADC degerleri beklenebilecegini iddaa etmislerdir. Hatakenaka ve
arkadaglarinin (38) c¢alismasinda ise malign lezyonlarin ADC degerlerini
fiboroadenomdan dislik bulunmus ve perfuzyonun bu etkisisinin ihmal
edilebilecegini belirtiimistir. Ayrica Hatakenaka ve arkadaslari (38) ADC ve tumor
selllaritesi arasindaki iligkiyi incelemis ve ADC’nin selllariteden ters orantili
sekilde etkilendigini ortaya koymusglar, bunun sebebinin yogun hucre artiginin
ekstraseluler sivi igerigini azaltmasina bagh oldugunu belirtmislerdir. Bu ¢calismada
istisnai yuksek ADC degerli infiltratif duktal karsinom vakasinda (ADC degeri 1.597
x 10 mm?/s) histopatolojik incelemede fibrdz stromanin rolatif fazla proliferasyonu
saptanmig olup, bunun ekstraseluler sivida artigsa ve yuksek ADC degerine neden
olabilece@i vurgulanmistir. Biz de malign lezyonlarin ADC degerinin benign ve
normal fibroglandiler dokudan anlamli sekilde dusik oldugunu gorduk. Ancak 2
hastamizin ADC degeri, ortalama ADC degerleri ve malignite i¢in buldugumuz Ust
ve alt sinir ADC degerleri ile oldukga uyumsuzdu. Bu hastalardan birisinde malign
lezyonun (infiltratif duktal karsinom) ADC degeri 2.67 x 10° mm?s &l¢iildii. Bu
uyumsuzlugun nedeni ADC degerinin kitlenin artmis perfizyonundan etkilenmesi
olabilecegi gibi fibréz stromanin fazla proliferasyonuna sekonder yulkselen
ekstraseluler sivi orani nedeniyle meydana gelen difizyondaki artis da olabilir
(Resim 2).

Kullanilan b degerlerindeki farklhliga bagli olarak malign meme lezyonlarinin
ortalama ADC degerlerinde farkliliklar saptanmistir (12, 44, 51-53). Sinha ve
arkadaslarinin (51) calismasinda (b=400) 1.60 = 0.36 x 10° mm?s; Kinoshita ve
arkadaslarinin (52) galismasinda (b=700) 1.22 + 0.19 x 10° mm?/s; Woodhams
ve arkadaslarinin (53) galismasinda (b=750) 1.12 + 0.24 x 10° mm?s; Park ve
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arkadaslarinin (44) calismasinda (b=1000) 0.89 + 0.18 x 10 mm?/s; Kuroki ve
arkadaslarinin (12) calismasinda (b=1000) 1.021£0.23%10-3 mmz2/s bulunmustur.
Buna gore b degeri yukseldikge ortalama ADC degerleri dusmektedir (38).
Kullanilan b faktérine bagh olarak ADC degerleri degistigi icin normal
fibroglandiler doku ile karsilastirmali degerlendirme yapilmasi faydali olacaktir
(44).

Park ve arkadaglari (44); 41 hasta, 65 meme kitlesinde yaptiklari ¢alismada
benign-malign kitlelerden ve normal fibroglanduler dokudan vyaptiklari ADC
Olcimlerinin yani sira; dinamik kontrasth imaijlari referans alarak meme kitlelerinin
T1A ve T2A sekanslarda ve DAG’lerde saptanabilirligini arastirmiglardir. Bu
calismaya gore DAG'lerin lezyonlari saptamada daha duyarli oldugunu
bulmuslardir (% 86). Ayni calismada invaziv duktal karsinoma (0.89 + 0.18 x 10
mm?/s) ve DCIS ortalama ADC (1.17 + 0.18 x 10° mm?%s) degerleri normal
fibroglandiiler dokudan ( 1.51 + 0.29 x 10> mm?/s) anlamli sekilde disuktr.
DCIS ortalama ADC degeri invaziv duktal karsinomdan anlamli sekilde yuksektir.
Biz b=1000 ile calistik ve malign timérlerin ortalama ADC degeri 1.09 x 103
mm?%s + 0.43 x 10° mm?s bulduk. Calismamizda lezyonlari saptamada tiim
sekanslari birlikte degerlendirdik ve DAG goruntulerde saptanamayan ve MRG’de
kitle seklinde kontrastlanma gostermeyen lezyonlari galisma disi biraktik. Ayrica
her hastanin lezyonunun yani sira normal fibroglanduler dokusundan da 6lgim
yaptik ve benign lezyonlarin ADC ortalamasini 1.50 x 10° mm?/s + 0.46 x 10;
malign lezyonlarin ADC ortalamasni 1.09 x 10° mm?/s + 0.43 x 10 mm?/s; normal
fibroglandiiler dokunun ADC ortalamasi 2.44 x 10° mm?%s = 3.6 x 10° mm?/s
bulduk (Tablo 3), sonuglar istatistiki olarak anlamliydi ve yukaridaki g¢alisma ile

uyumluydu.

Calismamizda fibroglanduler doku dlgumlerini herhangi bir parametreye bagh
olmadan T1A ve T2A sekanslarda ve DAG goéruntilerde normal
degerlendirilebilecek lezyonsuz dokudan yaptik ancak bazi memelerde bu alanlar
intraduktal yayilima baglh olarak tumor dokusu ile karisik olabilir ve bu durum ADC
degerlerini etkileyebilir (44).

Kuroki ve arkadaslari yaptiklari galismada (12); benign (1.448 x 10° mm?/s)
ve malign (1.021 x 107 mm2/s) kitlelerin ADC degerleri arasinda anlamli farklilik
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saptamiglardir. Malign kitleleri histopatolojik tiplerine goére ayirarak incele-
diklerinde; invaziv duktal karsinom ve non-invaziv duktal karsinom ADC degerleri
arasinda anlamh farklihk saptarken; invaziv duktal karsinomun subtipleri
(papillotubuler karsinom, solid-tubuler karsinom, sir6z karsinom) arasinda ve non-
invaziv duktal karsinom ve benign kitlelerin ADC degerleri arasinda anlamli farkhlik
belirleyememislerdir. Bu sonuglar da gostermigtir ki malign meme lezyonlarinda,
beyin ve pankreatik timorlerde oldugu gibi yogun selllariteye sekonder difizyon
kisittanmasi goriimektedir. Yapilan in vitro bir galismada da bu bulgulari destekler
sekilde meme kanserlerinde antikanser tedavi sonrasi ADC degerleri yukseldigi

gosterilmigtir (54).

Yabuuchi ve arkadaglarinin (40) 177 hasta, 192 meme lezyonunu kapsayan
calismasinda meme kitlelerinin benign- malign ayirrminda MRG bulgulari (tGmor
blayuklugu, sekli, kontur 6zellikleri, boyanma paterni), kontrastlanma kinetik egrileri
ve ADC degerlerinin hepsini birlikte g6z 6nune almiglar ve tim bu kriterleri
kullanarak kitleleri kategori 2, 3, 4a (benign) ve kategori 4b, 4c ve 5 (malign)
seklinde gruplandirmislardir. Lezyonlarin ADC degerlerini kullanirken 1.1 x 107
mm?/s’ yi malignite icin esik deger kabul etmislerdir. Buna gére calismanin
sensitivitesi %92, spesitivitesi % 86 bulunmustur. Malignensi i¢in dnemli MRG
bulgulari lobule veya spiklle kontur 6zellikleri, heterojen veya gevresel boyanma,
plato ve wash-out tipi kontrastlanma egrisi ve 1.1 x 10 mm?/s’ nin altinda ADC
degderidir. Benignite kriterleri ise duzgun kontur, homojen internal boyanma,
persistant tip kinetik egri, 1.1 x 10° mm?/s’ ye esit veya altinda ADC degeridir.
Buna gore dizglin kontur ve boyanmayan internal septa kategori 2 olarak
siniflanirken, dizgun kontur, homojen internal boyanma, persistant tip kinetik egri
kategori 3 veya 4a olarak siniflanmaktadir. Duzgun kontur, homojen internal
boyanma, 1.1 x 10° mm?/s’ ye esit veya Ustiindeki ADC degerleri Kategori 4a’dir.
BI-RADS kategori 2 ve 3 lezyonlar benigniteyi destekler ve takip énerilir. BI-RADS
4 lezyonlara biyopsi Onerilir, ancak BI-RADS 4a lezyonlara benign biopsi ve
sitoloji sonrasi 6 aylik veya rutin takip onerilirken, 4b ve 4c lezyonlarda biopsi
sonucu benign olsa bile sonraki takiplerde en az ince igne biopsisi yapilmahdir
(40). Biz cahismamizda MRG bulgulari ve ADC degerlerini ayri ayri degerlendirdik.
Kitlelerin MRG degerlendirmesinde kullandigimiz kriterler benzerdi, ancak biz

54



calismamizda BI-RADS 2 ve 3 lezyonlari benign; BRADS 4 (a,b,c) ve 5 lezyonlari
malign siniflandirdik. Duzgin kontur ve Kkontrastlanmayan internal septa
(fibroadenom) BRADS 3 grubuna ayrildi. Bu sonuglarla c¢alismamizda ADC
bulgulari degerlendirmeye katiimaksizin MRG’nin sensitivitesi %100, spesitivite
%80’dir. Yabuuchi ve arkadaslarinin ¢alismasina (40) gére bizim g¢alismamizda
sensitivite degerinin daha yuksek, spesitivite degerinin daha dusuk olmasinin
nedeni calismamizda BRADS 4a lezyonlarin malign kabul edilmesine baglanabilir.
Yani calismamizda 26 benign hastanin 21'si BRADS 2 ve 3 seklinde
degerlendirilirken; 4 hasta BRADS 4 veya 1 hasta BRADS 5 olarak
degerlendiriimisti. BIRADS 4 olarak degerlendirilen lezyonlar; lobule kontur,
periferik boyanma, wash-out (histopatolojisi fibrokistik hastalik); lobule kontur,
heterojen boyanma, persistant kinetik egri ( histopatolojisi inflamatuar hicreler ve
fibrokollajene doku); BIRADS 5 lezyon lobule kontur, periferik boyanma, plato tipi
egdri (histopatolojisi benign histolojik bulgular) 6zellikleri tagidigindan malign olarak

degerlendirilmigti.

Calismamizin sonuglarina gore lezyonlarin benign ve malign ayiriminda Ust
ve alt sinir ADC sayi degerleri kullanilabilir. Buna gdre benign lezyonlarin ADC
degerleri 1.31- 1.69 x 10 mm?/s arasinda; malign lezyonlarin ADC degerleri 0.87-
1.31 x 10° mm?%s arasinda olmalidir. Bu de§erler géz 6niine alinarak
degerlendirildiginde ADC’nin sensitivitesi i %88, spesitivitesi %57, PPD %59, NPD
%88’dir (Tablo 4).

Yabuuchi ve arkadaslarinin c¢alismasinda (40); 4 benign lezyonun (3
fibroadenom ve 1 papillom) ADC degerleri duslk saptanmigtir. Bunun sebebinin
bazi benign lezyonlarin yogun selllarite igermesine baglanmistir. Bizim
calismamizda da benign bir lezyonun ADC degeri benzer sebeplere bagli
olabilecek sekilde dusuk saptanmistl. Komplike kist olarak degerlendirilen
lezyonun ADC degeri 0.61 x 10° mm?%s idi ve bu deger komplike kist igindeki

yogun inflamatuar hicre varligina baglandi (Resim3).

Sonu¢ olarak MRG meme lezyonlarin morfolojik 6zelliklerinin yani sira
kontrastlanma paternleri ve kontrastlanma kinetik egrilerini degerlendirebilmesi

nedeniyle faydaldir. Konvansiyonel MRG’ ye ek olarak difuzyon inceleme ile ADC
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katsayilarinin birlikte degerlendiriimesi meme kitlelerinin benign-malign ayiriminda

daha fazla bilgi verebilir.
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HASTA YAS SINIFLAMA  ADC HISTOPATOLOJI
ADI

BIRADS
G.C. 57 4 1,24.10-3 0
E.F. 27 3 1,09.10-3 0
sol meme
E.F. 27 4 1,28.10-3 1
sag meme
S.A. 54 3 1,71.10-3 0
A.M.E. 57 5 0,83.10-3 1
H.C. 32 3 0,78.10-3 0
sol meme
H.C. 32 5 1,59.10-3 1
sag meme
G.A. 50 3 1,52.10-3 0
N.C. 55 4 1,56.10-3 0
G.S. 50 3 2,34.10-3 0
A.K. 36 5 1,27.10-3 1
F.S. 58 5 2,67.10-3 1
F.S. 38 3 1,07.10-3 0
H.K. 54 5 0,78.10-3 1
sag meme
H.K. 54 5 0,73.10-3 1
Sol meme
K.T. 37 5 1,48.10-3 1
S.B. 67 4 1,12.10-3 0
F.C. 52 5 1,24.10-3 0
Z.T. 42 5 1,01.10-3 1
P.U. 52 5 0,85.10-3 1
2.0. 43 3 2,44.10-3 0
E.B. 53 5 0,98.10-3 1
F.O. 49 5 1,01.10-3 1
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N.Y.

H.Y.

E.Y.
S.G.

R.D.

S.B.

S.T.

H.O.
AC.
H.H.K.
Y.T.
F.Y.

Y.K.

sag meme
Y.K.

sol meme
M.A.

AA.
sag meme
AA.
sol meme
Z.S.

S.K.

sag meme

S.K.

Sol meme

47

53

43

23

61

29

29

38

47

44

53

36

31

41

41

50

32

32

54

20

20

1,27.10-3
0,98.10-3
0,98.10-3
1,52.10-3
0,61.10-3
1,38.10-3
1,02.10-3
0,94.10-3
1,14.10-3
1,32.10-3
1,19.10-3
0,89.10-3
1,28.10-3
2,44.10-3
2,37.10-3
1,35.10-3
1,56.10-3
1,28.10-3
1,12.10-3

1,77.10-3

1,78.10-3
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Tablo 6: Calismaya dahil edilen hastalarin yas, MRG, ADC, histopatoloji sonuglari. 0:benign,

1:malign

6. OZET

AMAG:

Difuzyon MRG, dokular arasindaki suyun difizyon ozelliklerini olgcerek imaj
kontrasti saglar. Farkl difizyon miktarlarindan olusan kombine imajlar difizyon

katsayisi (ADC) haritasi ile birlestirilerek kullanilir.

Biz bu calismamizda meme MRG, difizyon MRG kullanarak ve meme
kitlelerinde ADC katsayilari dlgumleri ile benign-malign ayirimi  yapmaya

calisacagiz.
GEREGC VE YONTEM:

Calismamizda 38 hastaya T1A, T2A, dinamik kontrastli ve difizyon agirhkh
imajlari iceren meme MRG uygulandi. 44 meme kitlesi saptandi. Histopatolojik

olarak bu lezyonlarin 26’s1 benign, 18’i maligndi.

Kitlelerin MRG degerlendirmesinde sekil, kontur ve boyanma o6zellikleri,
kontrastlanma kinetik egrileri dikkate alinarak BI-RADS siniflamasi yapildi. Bl-
RADS 2-3 lezyonlar benign, BI-RADS 4-5 lezyonlar malign kabul edilerek
lezyonlarin histopatolojileri ile kargilastirildi. Ayrica lezyonlardan ve normal

fibroglanduler dokudan ADC odlgumleri yapilarak kiyaslama yapildi.
BULGULAR:

MRG’nin benign ve malign lezyonlari ayirici tanisinda sensitivitesini % 100,
spesitivitesini % 80, PPD’l % 78, NPD’i 100 bulduk.

Histopatolojik malign tiimérlerin ortalama ADC degerlerini (1.09 x 10° mm?/s

+ 0.43 x 10° mm?s); benign lezyonlarin ortalama ADC degerlerinden (1.50 x 107
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mm?/s + 0.46 x 10”%) ve normal fibroglandiiler dokunun ADC degerlerinden (2.44 x

10 mm?/s + 3.6 x 10 mm?s) anlaml sekilde diisiik bulduk.

SONUG:

MRG meme Kkitlelerinin benign- malign ayirimini yliksek dogruluk oraniyla
yapabilir. MRG’ye ek olarak ADC katsayilarinin kullaniimasi benign-malign

ayriminda ek bilgiler saglayabilir.

7.SUMMARY
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PURPOSE:

Diffusion-weighted magnetic resonance imaging provides image contrast
through measurement of the diffusion properties of water within tissues.
Combining images obtained with different amounts of diffusion weighting provides

an apparent diffusion coefficient (ADC) map.

We wanted to evaluate the role of breast MRI, Diffusion-weighted imaging

(DWI) and ADC for differential diagnosis of benign and malignant breast tumors.
MATERIALS AND METHODS:

In our study 38 patients underwent breast MRI, included the T1-weighted, T2-
weighted, DWI and dynamic contrast- enhanced images. 44 lesions were
detected. Histopatologically 26 lesions were benign and 18 lesions were

malignant.

We analyzed tumor shape, margin, internal mass enhancement, kinetic curve
patern in MR images and consider BI-RADS category 2-3 lesions as benign,
category 4-5 lesions as malign and compared with histopatologies of lesions. Then
we compared the ADC’s of the benign and malignant breast lesions to the ADC’s

of the normal fibroglandular tissue.

RESULTS:

The results of MRI in differential diagnosis of the benign and malignant breast
tumors has a sensitivity of 100%, specificity of 80%.The positive and negative

predictive values of our study are 78% and 100%, respectively.

The mean ADC'’s of malignant tumors (1.09 x 10 mm?%s + 0.43 x 10 mm?s),
are significantly lower than those of benign lesions(1.50 x 10 mm?/s + 0.46 x 107)

and the normal fibroglandular tissue (2.44 x 10° mm?s + 3.6 x 10° mm?/s).
CONCLUSION:
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MRI could produce high diagnostic accuracy in differentiating benign and
malignant breast tumors. The ADC may potentially help differentiating benign and

malignant breast tumors.

8. TESEKKUR

62



Uzmanlk egitimim boyunca ilgi ve vyardimlarini esirgemeyen, bilgi ve
deneyimleriyle yetismemde blUyuk emegdi gecen klinigimizin kiymetli hocalarina,
calismamdaki her asamada yardimlarini goérdugum, bilgi ve deneyimlerinden
faydalandigim tez hocam Yrd. Dog. Dr. Dilek Emlik’e, asistanlik hayatim boyunca
birlikte calistigim asistan arkadaslarima anabilim dali baskanimiz Prof. Dr. M.

Emin Sakarya sahsinda tegekkur eder, saygilarimi sunarim.

Bugunlere gelmemde sonsuz 6zveri ve emekleri olan sevgili annem, babam ve

kardesime; bu zor surecgte benden destegini esirgemeyen esime tesekkur ederim.

63



9. KAYNAKLAR

1. Kaiser WA, Zeitler E. MR imaging of the breast: fast imaging sequences with and
without Gd-DT-PA. Preliminary observations. Radiology 1989;170:681-686

2. Harms SE, Flaming DP, Hesley KL, Meiches MD, Jensen RA et al. MR imaging of
breast with rotating delivery of excitation off rezonance: clinical experience with patologic
correlation. Radiology 1993; 187:493-501.

3. Orel SG, Schall MD, Livolsi VA, Troupin RH. Suspicious breast lesions: MR imaging
with radiologic-pathologic correlation. Radiology 1994;190:485-493.

4. Boetes C, Barentsz JO, Mus RD, Sluis RF, Erning LJ et al. MR characterization of
suspicious breast lesions with a gadolinium-enhanced TurboFLASH subtraction
technique. Radiology 1994;193:777-781.

5. Bluemke DA, Gatsonis CA, Chen MH, DeAngelis GA, DeBruhl N, et al. Magnetic
rezonans imaging of the breast prior to biopsi. JAMA 2004;292:2735-2742.

6. Orel SG, Schnall MD. MR imaging of the breast for the detection, diagnosis and staging
of breast cancer.Radiology 2001;220:13-30.

7. DeBruhl ND, Michael D, Basset LW. Magnetic rezonance imaging of breast tumors. In:
Bassett LW, Jackson VP, Fu KL, Fu YS, eds. Diagnosis of diseases of the breast, 2nd ed.
Philadelphia: Elsevier Saunders, 2005:225-250.

8. Ikeda DM, Baker DR, Daniel BL. Magnetic resonance imaging of breast cancer: clinical
indications and breast MRI reporting system. J Magn Reson Imaging 2000;12:975-983.

9. Bammer R. Basic principles of diffusion-weighted imaging. Eur J Radiol 2003;45:169-
184.

10.Edwards EMC, De Souza NM. Diffusion weighted magnetic resonance imaging and its
application to cancer. Cancer Imaging 2006;6:135-143.

11. Schmithorst VJ, Dardzinski BJ, Holland SK. Simultaneous correction of ghost and
geometric distorsion artifacts in EPI using a multiecho reference scan. IEEE Trans Med
Imaging 2001;20:535-539.

12. Kuroki Y, Nasu K, Kuroki S, Murakami K, Hayashi T, Sekiguchi R, et al. Diffusion-
weighted Imaging Of Breast Cancer with the Sensitivity Encoding Technique: Analysis of
the Apparent Diffusion Coefficient Value. Magnetic Resonance in Medical Science
2004;3.79-85.

13. Moore KL, Persanal TVN. Yildirm M, Okar i, Dalcik H(cev ed). Klinik Yénleri ile insan
Embiryolojisi, Tirkce Birinci Baski. istanbul, Nobel Tip Kitabevi 2002;520-522.

14. Seyrek i. Temel Cerrahi, ikinci Baski. Ankara, Giines Kitabevi 2002;835-892.

15. Kuzey GM. Temel Patoloji. 1. Baski. Ankara, Gunes Kitabevi 2007.

64



16. Stavros AT. Breast Ultrasound. Philadelphia: Lippincott Williams, Wilkins 2004.

17 Kettler MD. Anatomy. In: Berg WA, Birdwell RL. Diagnostic Imaging Breast. Salt Lake
City: Amirsys 2006;9-33.

18. Harris JE, Morrow M, Elippnen M, Hellman S. With 101 Contributors. Disease of the
Breast Philedelphia. Newyork: Lippincott Rowen Publishers, 1996;4-5:457-459.

19. Egan RL. Breast Imaging Diagnosis and Morphology of the Breast Disease. Newyork:
WB Saunder Company, 1998;33:230

20.Ustiin E. Meme Radyolojisi. izmir: Ege Universitesi Basimevi, 1992;143-230.
21. Kopans DB. Breast Imaging. Philadelphia: Lippincott, 1989:220-223.
22. Unal M. Genel Cerrahi. istanbul: Nobel Tip Kitabevi, 1995:279-296.

23.0guz M, Aksungur EH, Bigcakcl YK, Celiktags M. Ultrasonografi. Birinci Baski. Adana:
Nobel Tip Kitabevi, 1997:3-21.

24. Sutton D. Textbook of Radiology and Imaging In the Breast. Seventh edition.
NewYork: Michael JM, 2002:1451-1488.

25.Rumack CM, Wilson SR, Charboneau JW, Johnson JAM. Diagnostic Ultrasound. Third
edition. Philadelphia: Elseiver Mosby ,2002: 795-847.

26. Ustiin EE. Mamografi Atlasi. izmir: Giiven-Nobel Tip Kitabevleri, 2000:3-105.
27. Kopans DB. Breast Imaging. Third edition. Philadelphia: Lippincott, 2007:48-75.

28.Kumar V, Cotran RS, Robbins SL. Basic Pathology. Cevikbas U(cev editéri). Temel
patoloji. ikinci baski. istanbul: Nobel ve Yiice Yayinevleri. 1995:641.

29. Robbins SL, Kumar V. Pathology. Philadelphia: Saunders Company. 1987:855-872.
30. Tukel S. Meme Gorluntuleme Yoéntemleri. Ankara: Antip A.S. yayinlari. 2001;1-55.

31. Mercado CL, Bena DH, Oken SH, Singer Cl, Cangiarella J. Papillary lesions of the
Breast at Percutaneous core-needle biopsy. Radiology 2006; 238:801-808.

32. Memis A. Meme Lezyonlarinda Mamografik Degerlendirme. Turkiye Klinikleri
Radyoloji Dergisi 1997;1:12-25.

33.Yenidlnya S., Akyol G., Uluoglu O. Memenin Benign ve Malign Lezyonlarinda Patolojik
Yaklagim. Turkiye Klinikleri Radyoloji Dergisi 1997;1:26-35.

34. Cardenosa G. Breast Imaging Companion. Second edition. Philadelphia: Lippincott
Williams and Wilkins. 2001:231-269.

35. Scorilas A, Yotis J, Stravolemos K. C-erb-2 overexpression may be used as
independent prognostic factor for breast cancer patient. Anticancer Res 1995; 15: 1543-
1547.

65



36. Hurlimann J, Larrinaga B, Vala D. Bcl-2 protein in invasive ductal breast carsinomas.
Wirchows-Arch 1995; 426:163-8.

37.Higgins CB, Hricak H, Helms CA. Magnetic Rezonans imaging of the Body. 3th ed.
Raven: Lippincott. 1997;379-394.

38. Hatakenaka M, Soeda H, Yabuuchi H, Matsuo Y, Kamitani T, et al. Apparent Diffusion
Coefficients of Breast Tumors: Clinical Application. Magnetic Resonance in Medical
Sciences 2008; 7: 23-29.

39. Macura KJ, Ouwerkerk R, Jacobs MA, Bluemke DA. Patterns of Enhancement on
Breast MR Images: Interpretation and Imaging Pitfalls. Radiographics 2006; 26:1719-
1735.

40. Yabuuchi H, Matsuo Y, Okafuji T, Kamitani T, Soeda H, et al. Enhanced Mass on
Contrast-Enhanced Breast MR Imaging: Lesion Characterization Using Combination of
Dynamic Contrast-Enhanced and Diffusion-Weighted MR Images. Journal of Magnetic
Resonance Imaging 2008; 28:1157-1165.

41. Tuncbilek N, Unli E, Karatas HM, Cakir B, Ozyilmaz F. Dinamik MR-mamografi ile
tumor anjiogenezisinin degerlendiriimesi. Tanisal ve Girisimsel Radyoloji 2002; 8:496-501.

42. Kuhl CK. Current Status of Breast MR Imaging Part 2. Clinical Applications. Radiology
2007; 244: 672-691.

43. Tuncer E. Klinik Radyoloji 2. Baski. Bursa: Nobel-Gines Tip Kitabevi. 2008:141-142.

44. Park MJ, Cha EU, Kang BJ, Ihn YK, Baik JH. The Role of Diffusion- Weighted Imaging
and Apparent Diffusion Coefficient (ADC) Values for Breast Tumors. Korean J Radiol
2007; 8:390-396.

45. Sener RN. Difuzyon MRG’de “apperent diffusion coefficient “ (ADC) degerleri. Tanisal
ve Girisimsel Radyoloji 2001; 7:460-463.

46. Wahl RL, Zasadny K, Helvie M, Hutchins GD, Weber B, et al. Metabolic monitoring
of breast cancer chemohormonotherapy using positron emission tomography: initial
evaluation. J Clin Oncol 1993; 11:2101-2111.

47. Rieber A, Brambs HJ, Gabelmann A, Heilmann V, Kreienberg R, et al. Breast
MRI for monitoring response of primary breast cancer to neo-adjuvant chemotherapy.
Eur Radiol 2002; 12:1711-1719.

48. Nunes LW, Schnall MD, Orel SG. Update of breast MR imaging architectural
interpretation model. Radiology 2001; 219:484—-494.

49. Nunes LW, Schnall MD, Orel SG, Hochman MG, Langlotz CP. Correlation of Lesion
Apperance and Histologic Findings fort he Nodes of a Breast MR Imaging Interpretation
Model. Radiographics 1999; 19:79-92.

50. Buadu LD, Murakami J, Murayama S. Breast lesions: correlation of contrast medium

enhancement patterns on MR images with histopathologic findings and tumor
angiogenesis. Radiology 1996; 200:639-649.

66



51. Sinha S, Lucas-Quesada FA, Sinha U, DeBruhl N, Bassett LW. In vivo diffusion-
weighted MRI of the breast : potential for lesion charactererization. J Magn REson
Imaging 2002; 15:693-704.

52. Kinoshika T, Yashiro N, Ihara N, Funatu H, Fakuma E, et al. Diffusion- weighted half-
fournier single-shot turbo spin echo imaging in breast tumor: differentiation of invasive
ductal carcinoma from fibroadenoma. J Comput Assist Tomogr 2002; 26:1042-1046.

53. Woodhams R, Matsunaga K, lwabuchi K, Kan S, Hata H, et al. Diffusion- weighted MR
imaging of malignant breast tumors and evaluation of cancer extension. J Comput Assist
tomogr 2005; 29:644-649.

54. Galons JP, Altbach MI, Gillian D. Early increases in breast tumor xenograft water
mobility in response to paclitaxel therapy detected by non-invazive diffusion magnetic
resonance imaging. Neoplasia 1999; 1:113-117.

55. Wasser K, Sinn HP, Fink C. Accuracy of tumor size measurement in breast cancer
using MR is influenced by histological regression induced by neoadjuvant chemotherapy.
Eur Radiol 2003; 13:1213-1223.

56. Bluemke DA, Gatsonis CA, Chen MH. Magnetic resonance imaging of the breast prior
to biopsy. JAMA 2004;292:2735-2742.

67



