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ÖNSÖZ 
 

“Deneysel S çan TRAM (Transvers rektus abdominis myokütan) Kas-deri 

Fleb Modelinde radyoterapinin Fleb Surveyine Etkisinin Ara lmas ” adl  uzmanl k 

tezi Dicle Üniversitesi T p Fakültesi, Plastik Rekonstrüktif ve Estetik Cerrahi 

Anabilim Dal  Ba kanl  taraf ndan verilmi , 27.10.2010 tarih ve 2010/38 say  ile 

etik kurul onay  al p çal maya ba lanm r. 

Bu çal mada deneysel olarak ratlarda miyo-kütan kald lm  (TRAM) 

transvers rektus abdominis kas deri flebinde, meme kanseri tedavisinde 

radyoterapinin fleb sürveyi üzerine etkisinin ara lmas  ve cerrahiden sonra 

radyoterapi zamanlamas n belirlenmesi amaçlanm r. Meme kanseri cerrahisinden 

sonra yap lan radyoterapilerle ilgili birçok literatür çal mas  mevcuttur. Ancak 

cerrahiden sonra yap lan radyoterapi zamanlamas  ile ilgili net bir bilgi mevcut 

olmay p, radyoterapinin flep surveyine etkisinin ara lmas  ve radyoterapi 

zamanlamas n belirlenmesine yard mc  olaca  dü ünülerek bu çal maya 

ba lanm r.  

Uzmanl k e itimim boyunca ve bu çal man n gerçekle tirilmesinde destek ve 

yard mlar  gördü üm Anabilim Dal  Ba kan z çok de erli Doç.Dr.Mehmet 

Bozkurt hocama, çal mam n histopatolojik de erlendirilmesinde büyük katk  olan 

Yrd.Doç.Dr.Ugur F rat’a, istatistik de erlendirmelerde yard  esirgemeyen 

Prof.Dr.Ömer Sat ’ya, radyasyon onkolojisi aç ndan desteklerini esirgemeyen 

Yrd.Doç.Dr.Burhanedtin Zincircio lu’na, Uzm.Dr.Serap Aydo du’ya, Doç.Dr.Yalç n 

Külahç  hocama, Yrd.Doç.Dr.Caferi Tayyar Selçuk hocama, klinikte birlikte 

çal m ara rma görevlisi arkada lar ma ve her alanda deste ini özverili ekilde 

esirgemeyen hayat arkada m e im Nurten’e, k m Selen’e, o lum Mert’e, anne ve 

babama, karde lerime sonsuz sayg  ve sevgilerimi sunar m. 
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ÖZET 
 

Giri  ve Amaç: Meme rekonstrüksiyonunda kullan lan otojen doku olan transvers 

rektus abdominis kas deri flebine radyoterapinin etkileri bilinmemektedir ve 

cerrahiden sonra radyoterapiye ba lama süresi üzerine belli bir standardizasyon 

mevcut de ildir. Bu deneysel çal man n amac , genel anestezi alt nda yap lan TRAM 

(Transvers rektus abdominis myokütan) flebine  uygulanan radyoterapinin flep 

surveyine etkisinin ara lmas  ve cerrahiden sonraki radyoterapi zamanlamas n 

belirlenmesidir.  

Materyal ve Metod: Çal mada,  a rl klar  250-500 gr. aras nda de en 56 adet, 

Sprague-Dawley albino erkek s çan üzerinde yap ld . S çanlar bilgisayar arac  ile 

olu turulmu  randomizasyon listesine göre (computer generated randomization 

program) 7 gruba ayr ld . 1. ve 2.grup haricindeki tüm gruplara 4x4 cm boyutlar nda 

süperior epigastrik arter tabanl  ada flebi kald ld . 1.grup kontrol grubu olup bu 

gruba hiçbir i lem yap lmad . 2. gruba cerrahi i lem uygulanmadan ilk gün sadece 

radyoterapi uyguland . 3. grup sham grubu olup sadece cerrahi i lem (TRAM flebi) 

uyguland . 4-7. gruplara yine ayn ekilde TRAM flebi kald ld  ve operasyon 

sonras nda ve 4. gruba 10. günde, 5. gruba 20. günde, 6. gruba 30. günde ve 7. gruba 

40.  günlerde radyoterapi uyguland . Radyoterapiden 8 hafta sonra gruplar sakrifiye 

edildi. Al nan doku örnekleri histopatolojik de erlendirmeye al nd . Histopatolojik 

incelemede al nan kas ve deri dokusundaki kollojenizasyon, fibrozis, inflamasyon, 

hyalinizasyon odaklar  ve deri kal nl  de erlendirildi.  

Bulgular: Histopatolojik de erlendirmede kontrol grubu referans al nd nda,  6. ve 

7. gruplarda di er gruplara göre inflamasyon, fibrozis, kollojenizasyon ve 

hyalinizasyon bulgular n anlaml  derecede azald  görüldü. Yap lan hiçbir flepte 

nekroz saptanmad ndan, nekroz ölçülen parametreler aras ndan ç kar ld .  

Sonuç: Deneysel s çan TRAM flep üzerine uygulanan tekdoz radyoterapinin 

histopatolojik ve istatistiksel verilerin de erlendirilmelerine dayanarak, cerrahiden 

sonraki ilk 30 günde yap lan radyoterapi flep sürveyini olumsuz etkileyip, 40. günde 

flep sürveyini daha az etkiledi i dü ünülmektedir. Yine histopatolojik ve istatistiksel 

verilerin de erlendirilmelerine dayanarak, cerrahiden sonra en erken 40 gün yada 

yakla k 6 hafta sonra radyoterapi için en uygun zaman oldu u dü ünülmektedir. 

Anahtar kelimeler: TRAM flep, TRAM flep ve radyoterapi, meme kanseri. 
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ABSTRACT 

 
Introduction&Objective: There is no standard protocol for time of starting 

radiotherapy treatment and effects of radiotherapy on transversus rectus abdominis 

musculocutaneous flap which is a otogen tissue used in breast reconstruction. 

Objective of this experimental study is to research effects of radiotherapy on TRAM 

flap survey done under general anesthesia and timing of radiotherapy after surgery. 

Material&Methods: Research is made on 56 Sprague-Dawley albino male rats 

weighing 250-500 grams. Rats separated into 7 groups based on the computer made 

randomization list (computer generated randomization program). All groups except 

for  1st  and  2nd  had  4x4  cm  superior  epigastric  artery  based  island  flap  released.  

Nothing is done to 1st group as it is control group. 2nd group was exposed to 

radiotherapy on first day with no surgical procedures. Only surgical procedure 

(TRAM flap release) applied to 3rd group being the sham group. Groups 4-7 was 

released  TRAM  flap  and  given  radiotherapy  on  postoperative  10th day to group 4, 

20th day to group 5, 30th day to group 6 and 40th day to group 7 respectively. 8 weeks 

after radiotherapy groups sacrificed. Obtained tissue samples examined 

histopathologically. Collagenization, fibrosis, inflammation, focal hyalinization, and 

skin thickness was evaluated during histopathological exam.  

Results: Histopathologic evaluation showed that inflammation, fibrosis, 

collagenization, and focal hyalinization was decreased significantly in group 6 and 7 

compared to other groups as control  group being the reference group. As there was 

no  necrosis  of  any  parts  of  the  flaps  necrosis  was  excluded  from  histopathological  

and statistical parameters. 

Conclusion: Based on the histopathologic and statistical data for single dose 

radiotherapy applied to experimental rat TRAM flaps, it is being thought that flap 

survey is affected negatively during first 30 days, effected less on 40th day. Again 

based on the histopathologic and statistical data, earliest day for radiotherapy 

administration is 40 days or approximately 6 weeks postoperatively. 

Keywords: TRAM flap, TRAM flap and radiotheraphy, breast cancer                              
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                                               1.G  VE AMAÇ 

  Plastik cerrahide özellikle meme kanserinin cerrahi tedavisi sonras nda, 

prostetik tekniklerle, çe itli otolog fleplerle veya her ikisinin kombinasyonlar  ile 

meme rekonstrüksiyonu yap lmaktad r. Memenin yeniden olu turulmas ndan önce 

yada sonra uygulanan n tedavisi de, hangi yöntem kullan lm  olursa olsun 

sonuçlar  olumsuz yönde etkilemektedir.  

 Tümör cerrahisi sonras nda uygulanan adjuvan radyoterapi giri imleri, 

nüksün önlenmesi aç ndan oldukça önemli bir tedavi yöntemidir. Tümörün cinsine 

ve cerrahi tedavinin etkinli ine ba  olarak radyoterapi periyodlar  farkl k 

gösterebilmektedir. Tümör rezeksiyonu sonras nda olu an defektin greft ya da 

fleplerle onar ndan sonra yara iyile me periyodu beklenir ve ard ndan radyoterapi 

program na ba lan r. Radyoterapinin dokudaki fibrozis yap  etkisi, baz  durumlarda 

deride ülserasyonlara ve ciddi atrofilere yol açmaktad r. Bu etkileri azaltmak 

amac yla radyoterapi uygulama süre ve iddeti de tirilebilmektedir. Ancak bu 

de ikliklerin tümör nüksünü etkilemeyecek ölçüde yap lmas  gerekmektedir. 

Radyoterapi ile ilgili zamanlaman n varyasyonlar  s k olarak kullan lmaktad r ve bu 

konuda olu mu  net bir algoritma mevcut de ildir.  

 Cerrahi ve radyoterapinin birlikte kullan  sa lad  büyük avantajlar n 

yan ra çe itli sorunlar n geli mesine de sebep olmaktad r. Özellikle yara 

iyile mesini kötü yönde etkiledi i için radyoterapi ile cerrahi aras ndaki süreye 

dikkat edilmesi önemlidir.  

  Biz çal mam zda, özellikle meme kanserindeki mastektomi sonras nda daha 

çok tercih edilen otolog meme rekonstrüksiyonun bir parças  olan TRAM (Transvers 

rektus abdominis miyokutan) flebin, s çanlardaki modeline uygulanan tek doz 

radyoterapinin etkilerini, radyoterapinin flep surveyi üzerine etkilerini ve farkl  

radyoterapi zamanlamas  kullanarak doku reaksiyonlar  ara rmay  planlad k. Bu 

çal madan elde edilecek sonuçlar do rultusunda radyoterapi periyodu konusunda bir 

standardizasyon olu turulmaya çal lacakt r. Sonuçta, ileride uygulanacak kapsaml  

çal malara k tutacak veriler elde edilece ini dü ünmekteyiz.   
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2.GENEL B LG LER 

  2.1. Flep Tan mlamas  ve S fland lmas  

      Flep; kan dola  korunarak al  alandan verici alana aktar labilen doku  

birimidir(1). Flep tiplerinden biri olan kas ve kas-deri flepleri, plastik rekonstrüktif 

ve estetik cerrahi prati inde s k kullan lan ve hacimsel doku kay plar  kapamada 

üstün olan fleplerdir.  

    Kas fleplerinin bir çok avantaj  vard r. Üzerlerine ta nabilir geni  boyutta 

deri sa lamalar n yan nda kolayca ekil alabildikleri için düzensiz ve kompleks 

yaralarda kullan  uygundur (2). 

   Flepler, kanlanma kayna , flebi olu turan doku içeri ine, aktar lma 

ekillerine ve yerlerine göre s fland labilirler(3,4). 

 

Flebin Doku çeri ine Göre 

a)Kutanöz flepler; deri içeren fleplerdir. 

b)Müsküler flepler; kas içeren fleplerdir. 

c)Fasya flepleri 

d)Kompozit doku flepleri; osteokutan, fasyokutan, müskülokutan vb. kombine doku 

içeren fleplerdir. 

Flep Aktar m ekline ve Yerlerine Göre 

a)Lokal flepler; Rotasyon flepleri, ilerletme flepleri, transpozisyon flepleri 

b)Uzak flepler; Tüp flepler, serbest flepler, direkt flepler. 

Kanlanmalar na Göre  

a)Random flepler; Tüm fleplerde, sa kl  bir iyile me ve ya ayabilirlik için sa lam 

bir kan dola  gereklidir. Random deri flepleri dermal ve subdermal pleksustan 

beslenir. Random fleplerde flebin ya ayabilirli inde flebin en-boy oran  önemlidir.  

b)Aksiyel flepler; Aksiyel paternli fleplerde flebin içinde uzunlamas na seyreden ve 

flebin taban n ötesine uzanan anatomik olarak tan mlanm  vasküler adas  olan 

güvenilir bir pediküle sahiptir. 

 Aksiyel flepler güvenilirliklerinden dolay  orta büyüklükte ve geni  defektlerin 

kapat lmas nda tercih edilmektedir. 
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Kas flepleri kanlanma ekillerine göre be  tipte s fland rlar;  

-Tip I (Tek vasküler pedikül):  Tek bir  majör vasküler pedikülü vard r.  Buna örnek, 

m.tensor fascia latae(TFL), m.vastus lateralis’dir (117). 

- Tip II (Dominant vasküler pedikül ve minör pediküller): Bu grupta flepler 

kald rken, dominant pedikül korunur ve genellikle minör pediküllerin kesilmesi 

gerekir. nsanda en s k görülen dola m tipi budur. Buna örnek, m.gracilis, m.vastus 

medialis’dir (117).                                                                                                                                                  

- Tip III (Dominant pediküller): Kas  besleyen iki adet büyük vasküler pedikül 

bulunmaktad r. Buna örnek, m. gluteus maximus ve m. rectus abdominis’dir (117). 

-Tip IV (Segmental vasküler pediküller): Genellikle e it büyüklükte birkaç vasküler 

pedikül vard r. Her segmental pedikül kas n bir k sm  besler. K tl  bir rotasyon 

arklar  vard r. Buna örnek, m. obliquus externus abdominis, m. sartorius’dur (117).  

- Tip  V (Dominant vasküler pedikül ve sekonder segmental pediküller): Bu tip 

kaslar n, yeterli dola  sa layan büyük bir vasküler pedikülü ve kasa kar  taraftan 

giren sekonder segmental vasküler pedikülleri vard r. Tip V kaslar her iki pedikül 

üzerinde de transfer edilebilirler. Buna örnek, m. latissimus dorsi, m. pectoralis 

majör’dür (117). 

      Vücudun d  örtü tabakas  olan cildin büyük defektlerinin kapat lmas , 

rekonstrüktif cerrahinin önemli sorunlar ndan biridir. Büyük doku defektlerinin 

kapat lmas nda en uygun fonksiyonel ve estetik yakla m fleplerin kullan lmas r. 

Büyük defektlerin kapat lmas nda kullan lan fleplerin boyutlar da s rl r. 

Planlanan flebin boyu uzad kça flep ya ayabilirli inde azalma olmakta bu durum 

kendisini özellikle distalde nekroz ve doku kayb  olarak göstermektedir (3,5,6,7). 

     Herhangi bir flep kald ld nda vasküler dengesinin güçlü ekilde 

bozulmas na ba  önemli bir çok de iklik ortaya ç kar. Primer de iklik sempatik 

innervasyonun kesilmesi ve iskemidir. Flebin ya ayabilmesi için yeterli besin 

sirkülasyonu sa lanmal  ve iskeminin etkileri minimuma indirilmelidir. Hoopes flep 

pedikülünün kesilmesi ve transfer a amalar ndaki sirkülatuar hadiseleri 

detayland rm r (8). 

   Fleplerin elevasyonunu takiben, çe itli nedenlerle distal bölgelerinde nekroz 

geli ebilir. Ya ayabilen flep alan ndaki bu azalman n en önemli nedeni ço unlukla 

yanl  planlamaya ba  olu an yetersiz kan ak r (9). 
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 Pediküllü flebin elevasyonundan sonra sempatektomi, katekolamin sal  

ve hasara lokal cevap olarak proksimal canl  bölümünde kan ak  azalmaktad r. 

Böylece distal bölümde lokal iskemi olu makta ve vazodilatasyonla 

sonuçlanmaktad r. Flebin proksimal bölümünden yeterli perfüzyon bas nc  olmamas  

nedeniyle distal flep nekrozu olu abilmektedir (yetersiz arteriyel giri) (10,11,12). 

Dhar ve Taylor geciktirme i lemiyle flepte olu an ilk olay n yeni damar 

geli imi de il, mevcut damarlarda geni leme oldu unu iddia etmi lerdir. Operasyon 

sonras 3 saat içinde vazokonstrüksiyonun çözüldü ü ve 48-72 saatte ok 

damarlar nda progresif olarak geni leme ya and  belirtmi lerdir. ok 

damarlar ndaki bu geni lemenin sürekli ve geri dönü ümsüz olarak olu tu unu iddia 

etmi lerdir (13). Taylor yapt  çal malar sonras  cerrahi geciktirme i lemiyle, flebin 

uzunlu una en az bir anatomik vasküler alan n eklendi ini iddia etmektedir (14). 

Hayvan modellerinde yap lan deneysel çal malar birkaç gün gibi k sa süreli 

geciktirmenin önemli miktarda flep korumas  sa layabildi ini göstermekle birlikte 

uzun geciktirme periyotlar n klinik olarak 2-3 hafta olan al lm  dönemlere 

ihtiyaç duydu unu göstermektedir (15). 

 

2.2. Transvers Rektus Abdominis Kas Anatomisi 

  Transvers rektus abdominis kas  yukar da 5., 6. ve 7. kosta kartilaj na ve 

ksifoide a da ise pubise yap r. Rektus abdominis kas n fasyas , kas n kökenine 

yak n bölümde daha sert ve fibröz yap dad r ve arkuat hat düzeyinde giderek incelir; 

arkuat hatt n alt nda posterior rektus k  yoktur. 

Anterior rektus k , spina iliyaka anterior süperior düzeyinin üzerinde 3 kas n 

aponevrozlar n birle mesi ile olu ur. Arka tarafta k f yoktur ve kas do rudan 

fasya transversalisin üzerindedir. 

Rektus kas n arka yüzünde kas  boydan boya kateden süperior ve inferior 

epigastrik damarlar bu kas n beslenmesini sa larlar ve paraumbilikal bölgede 

kollateraller arac yla anastomoz yaparlar. Bu paraumbilikal pleksustan ç kan 

perforan arterler cildin kan ak  sa larlar. nsanda a dan kasa giren inferior 

epigastrik damarlar, yukar dan giren süperior epigastriklere göre daha geni  çap ve 

debiye sahip olduklar  için kas-deri flebi modelinde daha güçlü doku dola  sa lar. 
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çanda ise insandakinin tersine süperior epigastrik sistem daha güvenilir ve geni  

damarlara sahiptir (16,17,18). 

çandaki inferior epigastrik arterler insandaki gibi do rudan eksternal iliyak 

damarlardan ç kmazlar. Bunun yerine pubik-epigastrik trunkustan ya da hipogastrik 

sistemden kaynaklan rlar ve anatomik varyasyonlar daha s kt r. S çanda inferior 

epigastrik damarlar kar n duvar  kaslar  ve rektus abdominis kas na da r. Ancak 

rektus kas na giden dal nispeten daha ince bir damard r (19,20). 

Rektus abdominis kas  gövde fleksiyonunda görev al r.  

Rektus abdominis kaslar  sinir uyar   insandakine benzer biçimde segmenter 

olarak 5.’den 13.’ye kadar olan interkostal sinirlerden al rlar. 

  

2.2.1. TRAM flepler 

   TRAM  flep baslang çta meme kanseri nedeniyle genis cerrahi rezeksiyon 

yap lm  hastalarda gö üs duvar ndaki yumu ak doku ve cilt defektini kapatmaya 

yönelik olarak uygulanm r. K sa süre sonra meme kütlesini yeniden olu turmak 

amac yla potansiyel kullan  gündeme gelmi tir.   

   TRAM flebi tek ve çift  pediküllü,  geciktirme prosedürü (delay) ile süper arj  

veya süperdirenaj ortam  olu turularak yada serbest doku aktar eklinde 

kullan labilir (21). Yüksek risk grubunda olan hastalarda flep ya ayabilirli ini 

art rabilmek amac  ile cerrahi geciktirme önerilmi tir. imdiye kadar klinik olarak 

belirgin bir yarar saptanamam  olsada deneysel çal malarda geciktirmenin yararl  

olaca  yönünde sonuçlar elde edilmi tir (22,23). Pediküllü TRAM flebi meme 

defektlerinin onar  s ras nda süperior epigastrik arter tabanl  olarak kald r. Kas 

koruyucu  teknik uygulanan ve normal risk grubunda olan hastalarda komplikasyon 

geli imi nadirdir (1). 

 

2.2.2. Ratlarda TRAM flep modelinde beslenme zonlar  

   Ratlarda da insandakine benzer ekilde beslenme zonlar  mevcuttur. 

Ratlardaki TRAM flep modelinde deri adas  kas kenarlar  her iki tarafta 2 mm 

geçecek ekilde planlan r. Deri adas n yukar  s  ksifoidin 1 cm a nda,  

 s  pubisin 2-2.5 cm yukar nda olmal r(24). ( ekil 1) 
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                                   ekil 1. Deneysel s çan TRAM flebi modelinde beslenme zonlar . 

   

2.3. Radyasyon Tedavisi ve Yara yile mesi Üzerine Etkileri 

2.3.1. yonize radyasyon 

Her madde atomlardan olu ur. Her atom da nötron ve protonlar n 

bulundu u yo un bir çekirdek ve bunun çevresinde dola an elektronlardan 

meydana gelmi tir. Protonlar pozitif yüklüdür ve her elementin belirli say da 

protonu vard r. Nötronlar ise elektrik yükü ta maz ve protonlardan farkl  olarak 

elementlerde de ken say larda bulunabilirler. Bu farkl k izotop olarak 

adland r. 

   Elektronlar negatif yüklüdür ve bir atomun elektron say  genellikle proton 

say na denktir. Protonlar n benzer yükleri nedeniyle birbirlerini itmeleri, buna 

kar n di er kuvvetlerin birarada tutma gayreti ve nötronlar n bu dengeye yard mc  

olmalar yla atom çekirde i bütünlü ünü korumaktad r. Ancak baz  atomlarda 

nötron say  bu dengeyi sa lamak için gerekenden çok fazla veya azd r. Böyle 

maddelerin karars z atomlar  (radyonüklid) kararl  hale geçmek için de ir ya da 

bir bozunma sürecinden geçerler. Bir radyonüklid kararl  hale gelene kadar pek çok 
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de imden geçer; bu s rada aç a ç kan enerji veya m elektrik yüklü 

parçac klar (iyon) olu turabilir. Bu m iyonize radyasyon olarak 

isimlendirilmektedir. Doku ve hücrelerin iyonizasyonu DNA hasar na neden olarak 

kanser veya do umsal anomalilerin geli imine yol açabilir (25). 

   Radyasyon denilince genellikle iyonize radyasyon anla lmaktad r ki bu da 

parçac k ak  (a, B, nötron, , -mezon) veya dalga biçiminde ( -x- nlar ) ta nan 

enerjinin elektriksel yüklü parçac klar olu turmas yla karakterizedir. Bir çekirde in 

de ik bir elemente dönü mesi s ras nda f rlatt , iki nötron ve iki protondan 

olu an dörtlü, -parçac  ad  al r. I k h ndan yava  hareket eden pozitif yüklü 

-parçac klar  ka  ve deriyi geçemez, ancak bu parçac klar  salan maddenin 

solunum veya sindirim yoluyla al nmas yla zararl  etkiler olu ur. Bir nötronun 

protona dönü mesi, -parçac  olarak isimlendirilen bir elektronun verilmesiyle 

mümkündür. Bir proton da pozitif yüklü bir parçac n (pozitron) verilmesiyle 

nötrona dönü ebilir, -  bir pozitronun bir elektronla birle mesiyle olu ur. -

parçac klar yakla k k h yla hareket ederler ve deriye birkaç mm girebilirler, 

-parçac klar na benzer ekilde, sadece vücut içine al nd klar nda zararl  olurlar. 

   Elektrik yükü olmayan, çok k sa dalga boylu ve yüksek enerjili - nlar n 

nüfuz gücü çok yüksektir. nsan vücuduna kolayca geçebilece i gibi, kur un veya 

beton yap lar da bu nlar  durduramaz. Kozmik radyasyonun bir tipi olan x-

nlar  ise bozunmakta olan bir çekirdekten de il, a r metal bir hedefe do ru 

harekete geçirilen elektronlardan olu turulabilir. Elektronlar n metale çarpmas yla 

enerjileri x- nlar  olarak aç a ç kar. x- nlar , nlar na göre daha az penetrasyon 

gösterirlerse de, canl  dokulardaki atomlar  iyonize edici etkileri vard r (26,118). 

 

2.3.1.1. Radyasyonun biyolojik etkileri 

     Radyasyonun hedef molekülü DNA’ d r. X  ve elektronlar n DNA’ da yol 

açt   hasar n 2/3’ ü indirekt yani su molekülü ile reaksiyona girerek ortaya ç kan 

reaktif serbest radikaller (H2O+, OH- vs.) yoluyla meydana gelir. Hasar n 1/3’ ü ise 

fotonun direkt olarak DNA ile etkile imi sonucu ortaya ç kar. Radyasyonun biyolojik 

etkisini gösterebilmesi için ortamda moleküler oksijen olmal r. Oksijen serbest 

radikaller yoluyla DNA’ da olu an hasar  sabitler. Hücre siklus fazlar na selektif 

etkisi; G2 ve M fazlar  radyasyona duyarl  fazlard r. Geç S faz  ise en dirençli fazd r. 
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Radyasyon, hücreleri normal siklustan DNA’ n parçalanmas  yoluyla ölüme yol 

açan apoptozise girmeye zorlayan sinyalleri uyar rlar, bu durum p53, Bcl-2, BclX ve 

bax genlerine ba ml  bir olayd r. Apoptozis, radyasyona hassas olan hücrelerde daha 

erken meydana gelir. 

 

2.3.1.2. Tedavi edici radyasyon tipleri 

Brakiterapi: Radyoaktif kayna n, direkt tümör içine veya üzerine konularak 

kullan lmas r. Bu yöntemin avantaj , radyasyon dozunun çok s rl  bir alana 

uygulanarak, çevresindeki normal dokular n gereksiz yüksek dozlardan 

korunmas r (25,26). 

Teleterapi: Radyoaktif kayna n (  veya x- nlar  veya parçac k 

radyasyonu) tümöre d ar dan yönlendirilmesidir. I n enerjilerinin farkl  olmas  

nedeniyle tümöre özgü radyoterapi tipini seçebilmek önem kazanmaktad r (25,26). 

  Yüksek enerjili nlar, bazen yüzeyel deri tümörleri ve e lik eden lenf 

nodlar n birlikte tedavilerinin amaçland  durumlarda kullan lmaktad r. Bu 

durumda yüzeyel dokular n ald  radyasyon dozunu artt rabilmek için, deri 

üzerine bolus denilen ve doku yerine geçen maddeler uygulan r (25,26). 

 

2.3.2. Yara iyile mesi 

2.3.2.1. Akut inflamatuvar evre: 

a. Vasküler reaksiyon: Öncelikle vazokonstriksiyon ve bunu takip eden 

reaktif vazodilatasyon sonucu lenfatik ve vasküler s  dokuya geçer. Bu süreçte 

histamin, seratonin, kininler, PGE1 ve PGE2 gibi mediatörler rol oynamaktad r. 

b. Hücresel reaksiyon: Kanamay  durdurmak üzere yara alan na ba ta 

trombositler olmak üzere kan n ekilli elemanlar  göç eder. Trombosit 

kümelenmesi fibrin t kaç olu umu ile sonuçlan r. Ayr ca trombositlerden salg lanan 

çe itli proteinler (PDGF-trombosit kaynakl  büyüme faktörü, TGF ,  -transforme 

edici büyüme faktörü, trombosit faktör 4, fibronektin) farkl  a amalarda fonksiyon 

görür. Nötrofiller antibakteriyel etki gösterir ve canl  kaybetmi  dokuyu 

eritir. Lenfositler, salg lad klar  lenfokinlerle fibroplaziyi uyar r veya inhibe eder. 

Yara alan na ortalama 5. günde gelen makrofajlar ise yara iyile mesinin ba ca 

hücreleridir; bakteri, yabanc  cisim, nekrotik materyal vb. fagosite etmelerine 
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ilaveten yeni doku olu umu için gerekli olan PDGF, TGFa,b, IL-1 (Interlökin 1), 

TNF (Tümör nekroz faktörü), FGF (Fibroblast büyüme faktörü) gibi sitokinleri 

salg larlar (25). Ayr ca anjiogenetik faktörlerle neovaskülarizasyona öncülük 

ederler. 

 

2.3.2.2. Proliferatif evre: 

a) Epitelyal onar m: lk 24 saat içinde yara kenarlar ndan veya 

zedelenmemi  k l folliküllerinden bazal keratinositler yaralanm  alana göç eder. 

Trombosit, makrofaj ve fibroblastlardan salg lanan epidermal faktörlerin etkisiyle 

keratinositler ço alarak yara yüzeyini kaplar. 

b) Dermal onar m: Fibroblastlar n, 3. günde fibronektin yap lar boyunca 

yara alan na göç etmesiyle ba lar. Fibroblastlar ve genellikle makrofajlardan 

salg lanan büyüme faktörlerinin katk yla kollajen, elastin, fibronektin ve ba ta 

proteoglikanlar olmak üzere ekstrasellüler matriks bile enleri sentezlenir. 

Fibroblastlar n, dü ük oksijen seviyelerinde canl  sürdürebilmelerine ra men; 

kollajen sentez h , doku perfüzyon ve oksijenizasyonunun iyi olmas na ba r. 

Yaralanmadan 1-2 gün sonra, trombosit ve makrofajlar n salg lad  anjiogenetik 

faktörlerin etkisiyle, bölgeye yara iyile mesinde gerekli maddeleri ta mak üzere 

neovaskülarizasyon ba lar. Endotel hücreleri ço alarak kapiller tomurcuklar  

olu turur. Miyofibroblastlar ve fibroblastlar n yard yla 2. haftada yara kenarlar  

merkeze do ru büzüldükten sonra nedbe dokusu olu ur. 

 

2.3.2.3.Yeniden ekillenme evresi (Remodelling): 

Bu evre doku zedelenmesinden sonraki 3. haftada ba lar, aylar hatta y llar 

boyunca devam edebilir. Epidermis ve yeni olu an ekstrasellüler matrikste baz  

de iklikler meydana gelir. Bu süreç içerisinde, bazal membran ve matriks üzerinde 

dizilmi  olan bazal hücreler, normal tabakalanmay  olu turmak üzere farkl la rlar. 

Reepitelizasyonu takiben ekstrasellüler matrikste de de iklikler meydana gelir. 

Yeni olu an kollajen liflerin çat  olu turan hiyalüronikasit, kondroitinsülfatla yer 

de tirir; kollajen liflerin çapraz ba lar  artar; kollajenaz ile fazla miktarda 

sentezlenen kollajen y r; tip III kollajen, tip I ile yer de tirir. Ayr ca 

devaskülarizasyon olur (27). 
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Yara iyile mesinde rol oynayan makrofaj, fibroblast ve endotel hücrelerinin 

onar m kapasitesi; dokunun oksijenizasyonu, laktat düzeyleri ve ortamdaki 

büyüme faktörlerine ilaveten beslenme ve endokrin durum gibi sistemik 

faktörlerden de etkilenir. 

 

2.3.3. Radyasyonun yara iyile mesi üzerine etkileri 

  a. skemi Damarlar n bazal membranlar nda meydana gelen 

dejeneratif de iklikler, damar geçirgenli inin artmas , tromboz ve 

fibrozis, iskemi ile sonuçlan r. 

b. Hipoksi: skeminin do al sonucu olarak doku hipoksisi ortaya 

kar. Bu durumda yara iyile mesinde oksijen perfüzyonunun gerekli 

oldu u basamaklar ( Nötrofillerin antibakteriyel aktivitesi, kollajen sentezi, 

epitel hücre replikasyon h  ve anjiogenez durur.) durur. 

c. Hematopoezin azalmas : Tüm vücut radyasyonundan sonra 2 gün 

içinde kemik ili indeki radyosensitif hücreler ölür. 

d. Fibroblastlara toksik etki: Ba  dokusunun radyasyona duyarl  

orta derecededir; ancak fibroblastlar radyasyon maruziyetinde onar lmaz 

ekilde zedelenir. 

e. Epitel hücrelerinde ölüm veya mitotik aktivitenin bozulmas : 

Radyasyon etkisiyle, anormal mitozlar, büyük, ekli bozulmu  hücreler 

olu ur. Epitel hücrelerinin ço u ölür, epidermis incelir veya tamamen ortadan 

kalkar (27). 

Radyoterapi, orta dozlarda ve cerrahiden 3-6 hafta önce uyguland nda 

komplikasyonlar  artt rmaz. Ancak dozun 50 Gy'den fazla olmas  veya 

radyoterapinin 10 Gy gibi dü ük dozda bile olsa cerrahiden 24 saat önce 

verilmesi, komplikasyonlar  artt rmaktad r. Radyoterapi cerrahiden sonra veri-

lecekse 8-10 günlük cerrahi yara iyile mesi süresi beklenmelidir (28). 

 

2.4.Meme Anatomisi 

   Meme üstte 2. kot, altta 6.kot aras nda medialde sternumun lateral kenar  ile 

lateralde anterior aksiler fold aras ndad r. Aksiler kuyruk (Spence) aksillaya do ru 

yukar ya ve laterale uzan r. Meme esas olarak pektoral adale üzerinde yeral r (119). 
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Meme parankimi ya , fibröz doku ve glanduler dokudan olu mu tur. Her bir 

meme 15-20 adet lob içerir ve her bir lob çok say da lobülden meydana gelir. Her bir 

lob nipple da sonlanan bir mamarial kanala drene olur. Her lobül ise toplay  kanala 

drene olan 10 ila 100 aras nda acini içerir. Loblar birbirlerinden fibröz as  

ligamanlarla ayr lm r (Astley Cooper ligamanlar ) (120). Fibröz septalar ciltten 

fasyaya kadar uzan r. 

 

  

ekil 2. Meme gland  ,anterior kesit. 

 

ekil 2’de meme gland n anterior kesiti görülmektedir. 
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ekil 3. Memenin sagittal kesiti. 

 

ekil 3’de meme sagittal kesitte; meme gland n, kostalar ve pektoral kasa göre 

pozisyonu görülmektedir. 

 

2.4.1. Meme Kanlanmas  

Medialden internal mamarial arter, süperiordan torakoakromial ve 

torakodorsal arter, lateral torasik arterin dallar  ve multipl derin interkostal 

perforatörler ile beslenmektedir. Ayn  zamanda hem süperfisial hemde derin 

periareolar vasküler pleksusa sahiptir. 

   Meme iki majör venöz drenaj sistemine sahiptir. Süperfisyal ve derin. Derin 

venöz sistem arterleri takip eder. Süperfisyal venöz sistemi iki tipe ayr lm r. 

Transvers ve longitidunal. Transvers venler subkutanöz aral kta medialde seyreder ve 

multipl perforatörlerle internal mamarian venlere bo al r. Longitidunal drenaj 

suprasternal alana uzanarak a  boyun süperfisyal venleriyle ba lant  kurar. Sadece 

süperfisyal sistemler aras nda orta hat boyunca anastomotik ba lant lar vard r. Derin 

drenaj n majör bölümü internal mamarial venin perforan dallar  boyuncad r. Ek 
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venöz drenaj aksiler ven yönündeyken, kalan k m posteriorda interkostal venlerin 

perforanlar r. 

  Lenfatik ak m venöz ak mla paralel seyreder. Kutanöz, internal mamaryal, 

posterior interkostal ve aksiler. Lenf ak n ço u aksiller bölge boyunca olmas na 

ra men internal torasik kanallar da lenf ak n %3 ila %20’sini ta yabilir. 

 

2.4.2. Meme innervasyonu 

Meme, lateralden 3. ve 6. intercostal sinirlerin lateral kutanöz bran lar n 

anterior dallar  ile innerve edilirken, medialden 2. ve 6. interkostal sinirlerin anterior 

bran lar  ile innerve edilir. Meme üst pol derisi servikal pleksusun supraklavikular 

dal  ile innerve edilir. 

 

2.5. Meme Kanserleri 

Meme kanseri dünyada kad nlar aras nda en s k görülen malign tümör olup 

kad nlarda görülen tüm kanserlerin yakla k % 30'unu olu turmaktad r. Tüm 

ülkelerde bir sa k sorunu olarak kabul edilmektedir. Örne in ABD’de 2006 da 

yakla k 240.000yeni meme kanseri tan  konulaca  ve yakla k 40.000 kad n da 

meme kanserinden ölece i tahmin edilmektedir (29). 

   Kanserin meme dokusundaki yerle imi kadranlara göre tan mlanmaktad r. 

696 olguluk bir seride tümörlerin %48´inin üst d  kadranda , %15´inin üst iç 

kadranda, %11´inin alt d  kadranda, %6´s n alt iç kadranda ve %17´sinin de 

santral bölgede yerle ti i bildirilmi tir (30). Tümörün s kl kla üst d  kadranda 

bulunmas n nedeni bu kadrandaki meme dokusu hacminin büyüklü üne 

ba lanmaktad r. Primer tümörün lokalizasyonu ve prognoz aras ndaki ili ki çok daha 

büyük serilerde de ara lm r ( National Survey of American College of Surgeons 

1978 ve National Surgical Adjuvant Breast Project ) (31,32). 

  Meme kanserinin bölgesel olarak en s k yay ld  alanlar aksiler lenf bezleri, 

mamaria interna lenf bezleri ve supraklavikular lenf bezi gruplar r. Bu bölgelerdeki 

tutulumlar n iyi bilinmesi ve belirlenmesi hem evreleme hem de tedavi 

yöntemlerinin planlanmas  aç ndan büyük önem ta maktad r ( 31). 
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2.5.1. Meme kanserinde risk faktörleri 

a-Ailede meme kanseri hikayesinin olmas ; 

b-Kal tsal baz  sendromlar n olmas ;  

-Li-Fraumeni Sendromu: Bu nadir sendrom, premenopozal meme kanseri, 

sarkom, beyin tümörleri, lösemi/lenfoma ve adrenokortikal karsinomu birlikteli iyle 

karakterizedir (33). 

- Cowden Sendromu: Otozomal dominant nadir bir sendrom olup, multipl 

mukokütanöz hematom, tiroid tümörü ve memede fibrokistik de iklikler bir arada 

görülür. Bu sendroma sahip kad nlar n yakla k yar nda meme kanseri geli mesi 

nedeniyle s  takip, hatta profilaktik bilateral mastektomi önerilmektedir(34). 

- Herediter Meme-Over Kanseri Sendromu: Bu sendromlu tüm ki ilerin 

mutant BRCA 1 genini ta  kabul edilmekte ve 70 y ll k ya am boyunca meme 

kanseri olu ma riski de % 56- 85 olarak hesaplanmaktad r (35). 

 

c-Genetik nedenler; 

-BRCA1(Breast Cancer Antigen) ve BRCA2 gen mutasyonu ta lar n 

meme ve over kanseri geli imi aç nda risk alt nda olduklar  çe itli retrospektif ve 

prospektif çal malarda gösterilmi tir (36,37). Bu genin ailevi meme ve over 

kanserinde etyolojik rol oynad  kabul edilmektedir (38). 

 

d-Endokrin Nedenler; 

   Menar  ya  meme kanseri geli me riskini etkileyen bir faktördür. Erken 

menar  ve geç menopoz bu say n art  anlam na gelmekte ve yakla k olarak riski 

%30- 50 oran nda art rmaktad r. Buna kar n geç menar  ve erken menopoz da bu 

riski ayn  oranda azaltmaktad r (39). 

  Emzirmenin meme kanseri riskini azaltt  bilinmektedir (40). Ayr ca 

emzirmeyen kad nlarda meme kanseri riskinin yüksek oldu u da bilinmektedir (41). 

Hormonlar n özellikle de östrojenlerin meme dokusunu uzun süre etkilemesinin 

meme kanseri riskini art rd  bilinmektedir. 
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e-Alkol al ; 

Alkol al  ve postmenopozal obezite birlikteli i plazma östrojen 

düzeylerinde de ikli e yol açarak meme kanseri geli me riskine katk da 

bulunabilir. Son zamanlarda yap lan epidemiyolojik çal malar, alkol al na ba  

meme kanseri geli me riski art n folat al  ile azalt labilece ini göstermi tir(42). 

 

f-Radyasyon; 

  yonize radyasyon maruziyeti meme kanseri için bilinen bir risk faktörüdür. 

Atom bombas na maruz kalanlarda ve do um sonras  mastit, akne, hirsutizm gibi 

nedenlerle radyoterapi alanlarda dü ük veya orta derece radyasyon dozlar ndan sonra 

meme kanseri geli me riskinde art  gözlenmi tir (42). 

 

2.5.2. Dünya Sa k Örgütünün (WHO) histolojik meme kanseri s flamas : 

1- Medüller kanser 

2- Müsinöz kanser 

3- nvazif Duktal kanser 

4- nvaziv lobüler kanser 

5- nvaziv papiller kanser 

6- nvaziv duktal kanser +yayg n insutu kanser 

7- Metaplastik kanser 

8- Lipidden zengin tümör 

9- Glikojenden zengin kanser 

10- Apokrin kanser 

11- Adenoid kistik kanser 

12- Salg sal ( Jüvenil ) kanser 

13- Kistik hipersekretuar kanser 

14- Endokrin farkl la ma gösteren kanser 

15- Tübüler kanser 

16- Osteoblasta benzer dev hücreleri olan kanser 

17- nvaziv kribriform kanser. 
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2.5.3. Meme Kanseri Evrelemeleri 

 

Tablo 1. AJCC (AMER CAN JOINT COMMITTEE ON CANCER) MEME KANSER  TNM    

                  EVRELEME S STEM  

Primer Tümör(T) 
 
Not:Primer tümörü(T) s flamak için kullan lan tan mlar klinik ve patolojik s flama için ayn r.E er ölçümle fizik muayene 
ile yap rsa,muayene eden ki i ana ba klar  (T1,T2 veya T3 ) kullanacakt r.E er mammografik veya patolojik ölçümler  
kullan rsa T1 için ayr nt  alt ba k kullan labilir. 
 
Tx                                       Primer tümör de erlendirilemiyor 
T0                                       Primer tümör bulgusu yok 
Tisa                                                            Karsinoma in situ

  : intraduktal karsinom, lobüler karsinoma in situ veya meme ba n      
                                            tümörsüz Paget hastal  
T1                                       Tümör boyutu  2 cm 
   
     T1mic                            Enbüyük mikro invazyon boyutu  0.1 cm 
     T1a                                Enbüyük tümör boyutu > 0.1 cm ama >0.5 cm de il 
     T1b                                Enbüyük tümör boyutu > 0.5 cm ama >1 cm de il 
     T1c                                Enbüyük tümör boyutu > 1 cm ama >2 cm de il 
 
T2                                       Enbüyük tümör boyutu > 2 cm ama >5 cm de il 
T3                                       Enbüyük tümör boyutu > 5 cm 
T4a                                     Tümör boyutu ne olursa olsun a da belirtildi i gibi (a) gö üs duvar na (b) cilde 
                                           uzan  var; 
 
     T4a                               Gö üs duvar na uzan m 
     T4b                               Meme derisinde ödem ( Peau d’orange  dahil ),ülserasyon, ayn  memeye s rl  satellit  
                                           cilt nodülleri 
     T4c                               kisi birden (T4 a+ T4b ) 
     T4d                               nflamatuar karsinom   
 
Bölgesel lenf nodlar  (N)            
Nx                                     Bölgesel lenf nodlar  de erlendirilemiyor ( örn, önceden ç kar lm ) 
N0                                     Bölgesel lenf nodu tutulumu bulgusu yok 
N1                                     Ayn  taraf aksiller  mobil lenf nod metastaz(lar ) 
N2                                     Ayn  taraf fikse (bir birlerine yada çevre yap lara) metastatik aksiller lenf nodlar  
N3                                     Ayn  taraf internal mammaryen lenf nodlar na metastaz 
Patolojik s flama (pN) 
pNx                                   Bölgesel lenf nodu metastaz  de erlendirilemiyor (örn, önceden ç kar lm  yada patolojik 
                                          çal ma için ç kar lmam  ) 
pN0                                   Bölgesel lenf nodu metastaz  yok  
pN1                                   Ayn  taraf aksiller mobil lenf nodu metastaz(lar ) 
       pN1a                          Yaln zca mikrometastazlar (hiçbiri >0.2 cm de il) 
       pN1b                          Lenf nodlar na metastaz;herhangi biri 0.2 cm den büyük 
       pN1bi                         1-3 lenf nodu metastaz  ,herhangi biri> 0.2 cm ve her biri < 2cm 
       pN1bii                        4 yada daha fazla lenf nodu metastaz , herhangi biri >0.2 cm ve her biri <2 cm 
       pN1biii                       En büyük boyutu 2 cm ‘den küçük lenf nodunda tümörün kapsül d na uzan  
       pN1biv                       En büyük boyutu  > 2cm olan bir lenf nodu metastaz   
pN2                                   Ayn taraf,birbirlerine yada çevre yap lara fikse aksiller lenf nodu metastazlar  
pN3                                   Ayn  taraf internal mammarian lenf nodlar  metastaz  
Uzak metastaz(M) 
Mx                                     Uzak metastaz de erlendirilemiyor 
M0                                     Uzak metastaz yok 
M1                                     Uzak metastaz var (ayn  taraf supraklavikuler lenf nodlar na metastaz dahil)  
a Bir tümör ile ili kili Paget hastal , tümörün boyutuna göre s fland r. 

From Fleming ID, Cooper JS, Henson DE, et al,eds. AJCC cancer staging manual, 5th ed.Philadelphia: Lippincott-Raven, 
1997:171-180, with permission 
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Tablo 2. AJCC MEME KANSER   EVRELEMES  

                          AJCC Meme Kanseri Evrelemesi 

Evre 0                   Tis                            N0                                       M0 

Evre  I                   T1                             N0                                      M0 

Evre  IIA               T0, T1                      N1                                      M0 

                               T2                             N0                                      M0 

Evre IIB                T2                             N1                                      M0 

                               T3                             N0                                      M0 

Evre IIIA              T0,T1, T2                 N2                                      M0 

                               T3                             N1, N2                               M0 

Evre  IIIB              T4                            Herhangi bir N                 M0 

                                Herhangi birT       N3                                      M0 

Evre  IV                 Herhangi bir T       Herhangi bir N                 M1 

 American Joint Committee on Cancer (AJCC). AJCC Cancer 

Staging Manual. 6th ed. New York: Springer-Verlag; 2002, den al nm r. 

 

2.5.4. Meme kanseri tedavisi 

       1-Cerrahi tedavi 

a-Mastektomiler : Radikal mastektomi, geni letilmi  radikal mastektomi, 

modifiye radikal mastektomi ve total mastektomiler. 

           b-Meme koruyucu cerrahiler: Kadranektomi, lumpektomi yada geni  

lokal eksizyon. 

       2-Kemoterapi 

       3-Radyoterapi 

       4-Hormonoterapi 

 

2.5.5. Meme kanserinde radyoterapi uygulamalar  

2.5.5.1. Evre Tis,T1 ve T2 tümörleri: 

  Meme kanserleri büyüdükçe, duktuslar boyunca ilerler ve sonunda duktusun 

bazal membran  a arak kom u lobülleri, duktuslar , fasyay , meme ya  dokusunu ve 

cildi invaze eder. Daha sonra meme lenfatikleri yoluyla periferik lenfatiklere yay r. 

Tümör kan damarlar nada invazyon yapabilir.  

Yeni tan  konmu  evre T1 ve T2 meme kanserlerinin s ras yla yakla k %20 ve 

%40’ nda, patolojik aksiller lenf nodu metastaz  vard r. Bu insidans tümör boyutuyla 

ili kilidir(43). 
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   nternal mammarian nod metastazlar , iç kadran ve santral yerle imli lezyonlarda 

dahas kt r. Vasküler tümöral invazyon ve akci er, plevra, kemik, beyin, göz, karaci er, 

over, adrenal ve hipofiz bezine hematojen metastazlar, küçük boyutlu tümörlerde bile 

olabilir. 

Tis, T1 veya T2 meme kanserli hastalar n ço u, a z veya hafif gergin bir kitle 

yada anormal bir tarama mamografisiyle ba vururlar. Bu lezyonlar n yakla k % 40-50’si 

sadece mamografiyle saptanmaktad r. Mamografi veya muayene ile saptanan tümörlerin 

yakla k % 35’i 1 cm’den küçük invaziv karsinomlard r (43). 

Mamografi meme kanserlerinin % 90’ n dan fazlas  saptamada kullan lan paha 

biçilmez bir tetkiktir (44). %73’lük bir sensitivite ve %95’lik bir spesifiteye sahip olan 

ultrasonografi kistleri solid tümörlerden ay rmada yard mc r (43). 

             Meme kanserlerinde AJCC evreleme sistemi Amerika’da en yayg n kullan lan 

sistemdir (45). Meme koruyucu tedavi, Evre I ve II meme kanserli kad nlar n ço u için 

uygun primer tedavidir ve memeyi korumakla birlikte, total mastektomi ve aksiller 

disseksiyona e de er bir sa  kal m sa lamas ndan dolay  tercih edilmektedir(46).   

                                                                                                                                                  

Konservatif cerrahi sonras  radyoterapi; 

   Recht ve ark., tümör eksizyonu sonras  meme nlamas  16 haftadan daha uzun 

süre geciktirmenin, daha yüksek bir relaps insidans na yol açt na i aret etmektedir (47). 

   Günümüzde nlaman n, kemoterapi almayan hastalarda, cerrahi sonras  6 hafta 

içerisinde ve adjuvan kemoterapi ile tedavi edilenlerinde 16 hafta içerisinde ba lat lmas  

gerekti i konusunda görü  birli i vard r. 

   Konservatif cerrahi ve radyoterapiyle ili kili en s k komplikasyonlar, kol ve 

meme ödemi, memede fibrozis, a  mastit, myozit, pnömoni ve kot k klar r. 

Bölgesel lenf nodlar nland nda, ara s ra apikal pulmoner fibrozis görülebilir. 

Semptomatik pnömoni nadirdir ve nlanan akci er volümüyle orant r (48). Zorlu 

ekspiratuar volüm (FEV) ve bir saniyedeki zorlu vital kapasitede (FVC1) geçici azalma 

bildirilmi tir (49). 

 

2.5.5.2. Evre T3, T4 ve enflamatuar tümörler 

Lokal ileri evre meme hastal n ba vurudaki klinik ve patolojik bulgular  

unlard r: 5 cm’den büyük tümör boyutu, klinik veya patolojik aksiller lenf nodu 
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tutulumu, tümör boyutu ne olursa olsun kosta, interkostal kas veya cilt tutulumu, ödem 

(peau d’orange dahil), meme cildinde ülserasyon, ayn  memede kom u satellit nodül, 

enflamatuar karsinom (T4d), ayn  taraf  internal mamarian lenf nodu tutulumu veya ayn  

tarafta aksiller çevre dokuya fikse lenf nodu varl r. 

Lokal ileri evre meme kanseri, kitlenin,  dermisin derin lenfatiklerine infiltrasyonu 

eklinde  ilerlemesi ile ciltte ödeme neden olur. Bu ödem (peau d’orange) genellikle, 

yüzeyel ve derin lenfatiklerin tutulumunu gösterir. Tümörün cilde fiksasyonu ile lokalize 

zar kl k meydana gelir. Bunu ülserasyon ve ciltte infiltrasyon takip eder.  

Tümörün Cooper ligaman na invazyonu ile ciltte retraksiyon meydana gelir. Daha 

ileri tutulum, satellit nodülleri ve cildin k rm , gri veya sar  renkte plak benzeri bir hal 

ald  tabloyu içerir. 

Aksiller, internal mamarian ve supraklavikuler lenfatik yay m s k gözlenir. 

Hematojen yay m en s k olarak kemik, akci er ve plevraya olur. 

   Enflamatuar karsinomda, meme derisinde s cakl k art , eritem ve peau d’orange 

saptanmas  ile klinik tan mlan r. Patolojik kriter ise dermal lenfatiklerde tümör 

embolisinin saptanmas r. Genel olarak ileri evre meme kanseri tedavisinde cerrahi, 

radyoterapi ve kemoterapi uygulamalar n farkl  kombinasyonlar  uygulanmaktad r. 

Operasyona uygun olmayan olgularda meme, aksiller ve supraklavikuler lenf nodlar  

radyoterapi ile tedavi edilmelidirler.  

 

Mastektomi sonras  radyoterapi; 

Genel olarak, mastektomi sonras  radyoterapi; çap  5’cm den büyük, cilt, fasya, 

iskelet kas  tutulumu olu mu  kötü diferansiye tümörlerde; pozitif yada yak n cerrahi 

rl  olgularda (3 cm’den az); 2 yada daha fazla pozitif aksiller lenf nodu, yada gros 

ekstrakapsüler tümör yay  olanlarda önerilir. Elektif tedavi edilen subklinik hastal k ta 

doz 1.8-2.0 Gy fraksiyonlarla, 50 Gy’dir.  

   Adjuvan radyoterapi kemoterapiden önce, birlikte yada sonra uygulanabilir  

(50,51). Yak n zamandaki iki randomize çal ma 1-3 aras  metastatik lenf bezi olan 

hastalarda mastektomi sonras  radyoterapinin sa kal m üzerine yarar  göstermi tir 

(52,53).  

Radyoterapi, TRAM flebi üzerine fibrozis, ya  nekrozu ve revizyon s kl  

art rarak olumsuz etkilere sebep olmaktad r. Meme proteziyle rekonstrüksiyondan sonra 
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gö üs ön duvar na radyoterapi uygulamas  kapsüler kontraksiyon ve protezin ekspoze 

olma riskini art rmaktad r. Bu nedenle birçok ototrite mastektomi sonras  radyoterapi 

planlan yorsa, protez ile rekonstrüksiyonun kontrendike oldu unu dü ünmektedir. 

Radyoterapinin yan etkileri: Radyoterapinin yan etkileri, nlanan volüm, toplam 

doz ve e zamanl  kemoterapi ile ili kilidir. M.D. Anderson Kanser Merkezinde ileri evre 

meme kanseri radyoterapisi sonras  hastalar n %20’sinde ciddi subkutan fibrozis; %5-

10’unda kosta k klar  ve semptomatik pnömonit olu tu u; dü ük bir oranda ise  

yumu ak doku ve cilt nekrozu ile ülserasyon geli ti i bildirilmi tir (54). Haftada 3 

fraksiyonla tedavi edilenlerde, haftada 5 fraksiyonla tedavi edilenlere göre daha yüksek 

komplikasyon geli ti i bildirilmi tir. 

   Perez ve ark. e  zamanl  radyoterapi ve sistemik tedavi alan hastalarda, daha 

yüksek yan etki insidans  gözlemlemi lerdir (55). 

 

2.6. Meme Kanserinde Rekonstrüktif Cerrahi Tedavi Yakla  

 Meme kanserinde mastektomi yap ld ktan sonra meme rekonstrüksiyonu için 

prostetik yöntemler ve otolog meme rekonstrüksiyon yöntemleri kullan r. Prostetik 

yöntemle meme rekonstrüksiyonlar nda, doku geni leticiler ve kal  protezler 

kullan r. Otolog meme rekonstrüksiyonlar nda ise vücudun farkl  yerlerinden 

tasarlanan farkl  flepler kullan r. 

 

2.6.1. Meme rekonstrüksiyonunda prostetik teknikler 

2.6.1.1.Doku geni letici uygulamalar : 

    Plastik cerrahide meme rekonstrüksiyonunda protezlerin kullan  1960’larda 

silikon jel dolu implantlar n kullan  ile ba lam r. lk zamanlarda kullan lan doku 

geni leticilerinin yuvarlak, düzgün yüzeyli ve uzak irme portlu olmalar ndan 

dolay , kapsül kontraktürü, mastektomi alanlar n yeterince geni lememesi ve 

irme portundaki mekanik problemlerden dolay  protezin ba ar z olmas  gibi 

sorunlarla kar la yordu. 

   Oysa günümüzde meme rekonstrüksiyonunda kullan lan doku geni leticileri 

pürtüklü yüzeyli, anatomik ekle sahip ve irme portu doku geni letici üzerinde 

olan protezlerdir. Bu protezlerin yar  sert arka yüzeyleri, öne do ru istenilen 

geni lemeyi sa lamaktad r. 
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    Geni letme i lemi, doku geni letici ölü alan  optimum bir ekilde giderecek 

hacme gelene kadar, ancak mastektomi deri fleplerinde fazla bask  olu turmayacak 

ekilde intraoperatif dönemde irilir. Doku geni leticiyi fazla doldurmak, yeni 

olu turulan mastektomi deri flebinde kan dola  zay f olaca ndan, flep ya am  

aç ndan tehlikeli olabilir. Ameliyattan yakla k 10 ila 14 gün sonra doku 

geni letilmesi i lemine ba lan r. Her bir geni letme sürecinde geni leticiye 30 ila 120 

ml serum fizyolojik geni leticiye enjekte edilir. 

   Geni letme süreçleri, haftada bir olacak ekilde k sa aral klarla yada ayda bir 

olacak ekilde uzun aral klarla gerçekle tirilebilir. Geni letme i leminde hedef, 

geni leticinin kendi hacminden yakla k olarak %25 ila % 30 oran nda daha büyük 

bir  hacme ula makt r. E er hastaya ameliyat sonras  kemoterapi uygulanacaksa, 

geni letme süreci ile kemoterapi program n koordine edilmesi gerekebilir, ancak 

yine de kemoterapi s ras nda hastalarda güvenle geni letme i lemi 

gerçekle tirilebilir. Kemoterapi sonuçland ktan sonra, geni leticinin kal  implantla 

de imi için hastan n kan say n normale dönmesi beklenir. Genellikle son 

geni letme ile de tirme i lemi aras nda en az bir ayl k sürede yumu ak dokular n 

dinlenmesi için beklenir (56). 

 

2.6.1.2.Doku geni leticinin kal  protezlerle de tirilmesi: 

    Protez kullan larak gerçekle tirilen meme rekonstrüksiyonlar nda ikinci 

ama, doku geni leticilerin kal  implant ile de tirilmesidir. Genellikle enson 

uygulanan geni letme i leminden bir ay sonra kal  implant de tirilir. 

 

2.6.1.3.E  zamanl  protez yerle tirilmesi yöntemi 

  Baz  durumlarda, mastektomiyle beraber e  zamanl  olarak protezin 

yerle tirilmesiyle, meme rekonstrüksiyonu hemen sa lanabilir. Bunun için 

mastektomi deri flepleri tamamen sa kl  olmal , uygun büyüklükte implant n 

yerle tirilebilece i bir bo luk olmal  ve uygun implant seçilmelidir. 

 

2.6.1.4. Radyasyonun prostetik rekonstrüksiyona etkisi 

    Meme kanseri olan hastalar n bir k sm nda, lokal nüksün azald n 

görüldü ü baz  çal malarda, maksimum çap  5 cm veya daha büyük tümörlerde, 3 
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veya daha çok say da lenf nodu tutulumunda yada kanserin deriyi tuttu u 

durumlarda, mastektomi sonras  radyoterapi endikasyonunun gereklili i kabul 

edilmi tir.  

   Daha önce radyoterapi uygulanm  ve doku geni letici yerle tirilecek olan bir 

hastaya uygulanabilecek bir di er yöntem ise geni leticinin üzerine e  zamanl  

latissimus dorsi kas deri flebi getirilmesidir. 

    Ameliyat sonras nda radyoterapi gereken hastalarda kal  implant n 

radyasyona tabi tutulmas , kapsül kontraksiyonu ve revizyon yap lmas  ihtimalini 

art r. Ancak prostetik rekonstrüksiyonlarda radyasyon uygulanan hastalar n büyük 

ço unlu unda tatminkar sonuç elde edilmi tir(57). 

 

2.6.2. Otolog Dokular ile Meme Rekonstrüksiyonu 

    Otolog dokularla yap lan rekonstrüksiyon,hastaya sadece kendi dokular  ile 

yap lan bir memeye sahip olmas  sa lar ve ayn  zamanda hastay  implant 

kullan ndan do an birtak m komplikasyonlardan da korur. Bu tekni in 

dezavantaj , donör sahaya ait yeni bir skar olu umunun yan  s ra operasyona ba  

potansiyel morbiditedir. 

 

2.6.2.1.Latissimus dorsi kas-deri flebi ile meme rekonstrüksiyonu 

    Latissimus  dorsi  kas  deri  flebi  ilk  defa  1906  y nda  talyada  Iginio  Tansini  

taraf ndan tarif edilmi tir (58). Ozaman mastektomi yaralar n rekonstrüksiyonunda 

kullan lm , fakat daha sonra gözden dü en teknik 1970’lerin sonlar nda tekrar 

gündeme gelmi tir (59,60). Latissimus dorsi kas  erken veya geciktirilmi  

rekonstrüksiyon için kolayl kla kullan labilir. 

  Özellikle bilateral rekonstrüksiyon gereken hastalarda iyi bir seçenektir. 

Ens k komplikasyonu flep donör sahas nda seroma formasyonudur. 

 

2.6.2.2.TRAM (Transvers rektus abdominis myokütan)  flebi  ile  meme  

rekonstrüksiyonu 

   Meme rekonstrüksiyonlar nda ki inin kendi dokusu kullan larak olu turulan 

meme yabanc  cisim reaksiyonu olu mayaca  için, cilt, ya  ve kas  doku içerdi i ve 
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do al k vam ve görünüm elde edildi i için, otolog doku olan TRAM flebi tercih 

nedeni say labilir. 

   Holmstrom’un  yeni  bir  serbest  flap  olarak  ortaya  att  TRAM  flebi  daha  

sonra Hartrampf taraf ndan meme rekonstrüksiyonu amac yla bir abdominal ada flebi 

olarak tasarlanm  ve popülerize edilmi tir(61,62). Esser’in çizimleri üzerinde 

çal rken Hartrampf, abdominal cildin ve ya  dokusunun dola n rektus 

abdominis kas  taraf ndan sa lanarak gö üs bölgesine ta p bir meme kitlesi 

olu turulabilece ini dü ünmü tür (63). Radikal mastektomi sonras  rekonstrüksiyon 

amac yla yerle tirilmi  implantlarda, iyi sonuç al namayan hastalara uygulanan bu 

prosedürden elde edilen ba ar  sonuçlar ile meme rekonstrüksiyonu alan nda yeni 

bir sayfa aç lm r. 

   Meme rekonstrüksiyonunda en s k kullan lan otolog dokular; transvers rektus 

abdominis myokütan  flebi (TRAM flebi), latissimus dorsi kas-deri flebi, derin 

 inferior epigastrik arter perforatör flebi (DIEP) ve Rubens flebi’dir. 

Otojen meme rekonstrüksiyonu için temel flep, TRAM fleptir. Pediküllü veya serbest 

flep seklinde veya kas dahil edilmeden perforatör tabanl  serbest flep olarak 

kullan labilir ( 21). 

   Pediküllü TRAM flebi uygulamalar n aksine serbest TRAM flebi yap lan 

hastalarda total flep kayb , ya  nekrozu, herni gibi komplikasyonlar, beden kitle 

indeksi  (BMI)  yüksek  olan  veya  sigara  içen  hastalarda  bile  daha  az  görülmektedir  

(64). Bu yüzden, yüksek riskli hasta grubunda serbest flep daha do ru bir seçimdir. 

Yüksek riskli hasta grubunda uygulanan teknik ne olursa olsun; abdominal veya 

mastektomi bölgesinde doku kayb , umblicus nekrozu, seroma ve infeksiyon gibi 

komplikasyonlar daha s k görülür ( 64,65,66). 

 

TRAM flebinin avantajlar : 

   Meme rekonstrüksiyonunda TRAM flebin esas avantaj , herhangi bir 

implanta gerek duymadan hastan n kendi dokusuyla, hastaya yeni meme 

olu turulmas r. Ayr ca implant rekonstrüksiyonuna oranla, do al memenin görüntü 

ve yap na daha yak n ve kal  bir sonuç elde edilir. Baz  durumlarda derideki duyu 

da geli ir ve vücut kilosundaki degi iklikler rekonstrükte memeye yans r (67). Ayr ca 
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hastalar n büyük k sm , TRAM flep rekonstrüksiyonu için ikincil  bir  nokta olsa da,  

 zamanl  abdominoplastiden memnuniyet duyarlar. 

 

TRAM flebinin dezavantajlar : 

TRAM flebinin en önemli dezavantaj  ise di er tekniklere göre daha büyük 

bir cerrahi giri im olmas  ve iyile me döneminin daha uzun sürmesidir. Ayr ca kar n 

duvar  zay fl klar  ve flebin beslenme zonlar nda ya an lan problemler ve flep 

nekrozu da cerrahlar  s nt ya sokabilir (68). 

 

2.6.2.3.Serbest fleplerle meme rekonstrüksiyonlar  

Serbest TRAM flebi; serbest flep ile meme rekonstrüksiyonunda ilk tercihtir. 

Gluteal flep;  burada süperior gluteal perforatör flep tekni i kullan lmaktad r. 

Lateral transvers uyluk flebi; Bu flep ameliyat öncesinde lateral uyluk 

bölgesinin en ç nt  bölgesinde, genelliklede trokanter majör’ü merkezleyerek 

tasarlan r. Ancak hastan n basen bölgesinde yeterli dolgunluk yoksa bu flep 

önerilmez. 

Rubens flebi; liyak krest merkez al narak flep tasarlan r. 
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3.GEREÇ VE YÖNTEM 

 

    Deneysel çal maya ba lamadan önce Dicle Üniversitesi T p Fakültesi Yerel 

Etik Kurul Ba kanl ndan yerel etik kurul onay  al nd  (27 Ekim 2010 tarih ve 

2010/38 say ). Denekler Dicle Üniversitesi Prof. Dr. Selahattin Payz n Deneysel 

Ara rma Merkezinden (DÜSAM) elde edildi. Çal maya 56 adet erkek, 250-500 gr 

rl nda, izogeneik  Sprague-Dawley albino s çan dahil edildi. 250 gr’ n alt nda ya 

da 500 gr’ n üzerinde a rl a sahip s çanlar çal maya dahil edilmedi.  S çanlar 

standart toplu kafeslerde bar nd ld . Yemler standart pellet eklinde verildi 

(TAVAS Inc, Adana, Türkiye) ve su ihtiyaçlar  standart yöntemlerle kar land . Oda 

 yakla k 21 0C’de sabit tutuldu. Laboratuvar kland rmas  12 saat gündüz ve 12 

saat gece olacak ekilde ayarland . Odan n nem derecesi % 45± 10 düzeyinde sabit 

de erde tutuldu. Tüm prosedürler tek cerrah taraf ndan uyguland . 

 

3.1.Deney Plan  

   Deneysel çal ma için haz rlanacak, genel anestezi alt nda transvers rektus   

abdominis kas-deri (TRAM) flebi kald lan ve radyoterapi uygulanan s çanlarda 

radyoterapi uygulamas n etkilerinin de erlendirilmesi planland . 

   çanlar bilgisayar arac  ile olu turulmu  randomizasyon listesine göre 

(computer generated randomization program) her grup 8 s çan içerecek ekilde, 7 

gruba ayr ld . 1.grup kontrol grubu olarak olu turuldu ve bu gruba hiçbir i lem 

uygulanmad . 2.gruba cerrahi i lem uygulanmadan sadece radyoterapi uyguland . 

3.grup sham grubu olarak olu turuldu ve sadece cerrahi i lem (TRAM flebi) 

uygulanan grubu olu turdu. 4-7.gruplarda yine ayn ekilde TRAM flebi kald ld  ve 

operasyon sonras nda gruplara göre belirlenen zamanlarda 1.25 MV enerjili Kobalt 

60( Co60,Alcyon –II) teleterapi cihaz  ile tek doz 25 Gy eklinde eksternal 

radyoterapi uyguland . 

 

3.2. Flep Modeli 

Cerrahi i lem uygulanacak gruplarda 90 mg/kg ketamin (Ketalar flakon; 

Pfizer Ltd ti, stanbul, Türkiye) ve 10 mg/kg xylazine (Rompun flakon, Bayer Inc, 

Almanya) intramüsküler yolla uyguland  ve s çanlar bu yolla anestetize edildi. Daha 
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sonra s çanlar n kar n bölgesi tra land  ve %10’luk povidon iyodin solüsyonu 

(Batticon,  Adeka  laç  Ltd  ti.,  Samsun,  Türkiye)  ile  dezenfekte  edildi.  S çan  supin  

pozisyonda sabitlendikten sonra rektus kaslar  vertikal planda kar n orta hatt n her 

iki yan nda i aretlenip pubisin 2 cm üzerinde ve ksifoidin 1 cm a nda olacak 

ekilde 2 horizontal çizgi ile deri adas n vertikal uzunlu u i aretlendi. Deri adas  

her iki yanda rektus kas  en az 2 mm a acak ekilde, 4x4 cm olarak i aretlendi. 

ekil 4) 

 

                              

 

                                 ekil 4. S çanlarda TRAM flebi modelinin tasarlanmas  ve çizimi.                                                                                                                                                                               

 

Daha sonra 4x4 cm’lik deri adas  kenarlardan insize edildi, deri adas n 

etraf ndan kar n kaslar  üzerindeki ince fasya tabakas na ula ld . ( ekil 5). Bu s rada 

deri adas n alttaki kas tabakas ndan s yr p ayr lmamas na özen gösterildi. Bu 

amaçla 8/0 kal nl nda emilebilir bir diki le deri alttaki kas tabakas na tutturuldu. 
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                                 ekil 5. Deri adas n insizyonu ve fasya tabakas n ortaya konmas . 

 

Kas plan na ula ktan sonra linea alba uzunlamas na keskin ve künt 

disseksiyonla kesilerek rektus kas n çok ince olan fasya k  aç ld  ve kas k f 

içerisinden disseke edildi. Linea alba taraf ndan girilip alt yüze ula ld ktan sonra 

yukar da ksifoid, a da da pubise kadar medial kenar aç ld . Sonra rektus 

abdominis kas n lateral kenar  belirlendi. 

 Disseksiyona, rektus kas  pubisin 1 cm kadar yukar ndan kesilip inferior 

epigastrik damarlar n ve di er yan dallar n koterize edilmesiyle devam edildi. 

daki tüm ba lant lar kesildikten sonra kas yukar ya do ru serbestle tirildi. 
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                                 ekil 6. Süperior epigastrik arter tabanl  TRAM flep kald lmas . 

 

Lateraldeki ince damarsal ba lant lar ve interkostal sinirler kesilip ayr larak 

sternuma kadar disseksiyon tamamland  ve süperior pediküllü kas-deri flebi 

kald lm  oldu. Daha sonra kas n alt yüzünde internal meme damarlar n devam  

olan süperior epigastrik damarlar n yans mas  izlenerek çevredeki kas lifleri kesildi. 

Derin süperior epigastrik damarlar dikkatle izlenip ortaya konduktan sonra flep  

disseksiyonu tamamlanm  oldu. ( ekil 6)  
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                                 ekil 7. TRAM flep donör alan primer kapat lmas  ve flebin pozisyonu.  

 

Aç lan insizyonlardan sonra flep donör alan primer onar ld  ve TRAM 

flebinin rektus kas tabakas  donör alan üzerine insert edildi ( ekil 7). 
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                                 ekil 8. TRAM flep deri adas n eski yerine insert edilip sütüre edilmesi. 

 

 

                             

 

                                 ekil 9. TRAM flep deri adas n primer kapat lmas . 
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TRAM flep deri adas n tekrar yerine insert edilip primer onar  yap p 

cerrahi i lem sonland ld  ( ekil 8). Flep deri adas n post-op ölçümündede 4x4 cm 

oldu u görüldü ( ekil 9). 

 

                             

 

                                 ekil 10. S çan’ n post-op hareketini k tlamayacak ekilde pansumanla  

                                        kapat lmas . 

 

           Operasyon sonunda s çanlar n hareket kabiliyetlerini engellemeyecek ekilde, 

kar n bölgesi pansumanla kapat ld  ( ekil 10). Operasyon sonras nda s çanlar tek tek 

ayr  kafeslerde bar nd ld  ve cerrahi alan n zarar görmemesi sa land .  
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                                 ekil 11. Post-op 21.gün TRAM flep görünümü. 

 

Operasyondan sonra TRAM flep yap lan s çanlar n flepleri, belirli aral klarla 

gözlemlenerek, flep adas nda makroskobik de iklikler de erlendirildi ( ekil 11). 
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 Operasyon sonras nda 1 hafta süreyle, hergün k sa süreli olarak, flep deri 

adas na oksijen satürasyon probu yerle tirildi ve flep canl  kontroledildi ( ekil 

12).   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

                

               ekil 12. Post-op TRAM flep adas , saturasyon ölçümleri. 
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Saturasyon ölçümünde PETA  marka saturasyon ölçüm cihaz  kullan ld  ( ekil 13). 

 

                

 

       ekil 13. Flep oksijen  saturasyonu ölçümünde PETA  marka monitör kullan ld . 

 

 

Operasyon sonras nda s ras yla, 4. gruba 10. günde, 5. gruba 20. günde, 6. 

gruba 30. günde ve 7. gruba da 40. günde radyoterapi uyguland . 2. gruba cerrahi 

yap lmad ndan ilk gün radyoterapi uyguland . 

         Radyoterapi uygulamas nda ketamin (Ketalar flakon; Pfizer Ltd ti, stanbul, 

Türkiye) + xylazine (Rompun flakon, Bayer Inc, Almanya)  genel anestezisi alt nda 

flep  deri  adas  sahas na;  1,25  MV  enerjili  Kobalt  60  (Co60, Alcyon-II) teleterapi 

cihaz  ile tek doz 25 Gy eklinde eksternal radyoterapi uyguland  ( ekil 14). 
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                  ekil 14. Gruplara göre belirlenen zamanlarda s çanlara radyoterapi uygulamas . 

 

    Radyoterapiden 8 hafta sonra s çanlar sakrifiye edildi. Deri adas nda gözlenen 

deskuamasyon, fibrozis, ülserasyon makroskopik olarak de erlendirildi ve k 

mikroskobu  (Nikon  ECLIPSE  80i,  Japan)  ile  epidermal-dermal  kal nl k  ölçüldü  ve  

elde edilen bulgular de erlendirmeye al nd . 

   Histopatolojik inceleme için al nan dokularda hematoksilen&eozin ( H&E)  

ile boyama yap ld . Histopatolojik incelemede kas-deri dokusunda inflamasyon,  

fibrozis, kollojenizasyon, hyalinizasyon ve nekrozis odaklar  de erlendirildi. Elde 

edilen bulgular s fland ld  ve 0, 1, 2, 3 eklinde skorlama yap ld .  

   Gruplar aras ndaki parametrik de erlendirmelerde SPSS(Statistics for the 

Social Sciences program )  17.0 analiz program  kullan ld . Elde edilen veriler 

Kruskal Wallis testi ile de erlendirilerek ve istatistiki sonuçlar Mann Whitney U testi 

ile k yasland . P<0.05 de erleri anlaml k s  olarak kabul edildi. 

 



 

36 

                         

 

    ekil 15. Flebe radyoterapi vermek için 1.25 MV enerjili Kobalt 60 (Co60 ,Alcyon –II) marka  

                    teleterapi cihaz  kullan ld . 

 

3.3. Deney Gruplar  

 

     Tablo 3. Çal madaki deney gruplar . 

 

Grup Cerrahi 

(TRAM) 

Radyotera 

pi, 1.gün 

Radyotera 

pi, post- 

op 10.gün 

Radyotera 

pi, post- 

op 20.gün 

Radyotera 

pi, post- 

op 30.gün 

Radyotera 

pi, post- 

op 40.gün 

I       -       -        -       -        -        - 

II       -       +        -       -        -        - 

III(sham)       +       -        -       -        -        - 

IV       +       -        +       -        -        - 

V       +       -        -       +        -        - 

VI       +       -        -       -        +        - 

VII       +       -        -       -        -        + 

 

Çal man n ilk günü 2. gruptaki s çanlara tekdoz radyoterapi verildi. 
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3.4. Histopatolojik De erlendirme 

    Radyoterapiden 8 hafta sonra s çanlar intrakardiyak yoldan kan al narak 

sakrifiye edildi. Biyopsiler flebin orta noktas ndan 1x1 cm ebad nda kas ve deri 

içerecek ekilde tüm s çanlardan standart ekilde al nd . Patolojik de erlendirme için 

al nan doku biyopsi örnekleri % 10’luk formaldehit solüsyonuna al narak 24 saat 

tespit için bekletilip rutin histopatolojik doku takibinden geçirilerek parafin bloklara 

gömüldü. Haz rlanan parafin bloklardan mikrotomla lamlara 5µm kal nl nda 

kesitler al nd . Her denekten al nan 10 adet seri kesit histopatolojik de erlendirmenin 

yap labilmesi amac yla hematoksilen-eozin (H&E) ile boyand  ve uzman bir patolog 

taraf ndan k mikroskobunda (Nikon ECLIPSE 80i, Japan) de erlendirildi. Al nan 

doku kesitlerinde (x200 büyütme alan nda) inflamasyon, hyalinizasyon, fibrozis, 

kollojenizasyon, nekrozis ve dermal kal nl k de erlendirildi. Tüm de erlendirme 

kriterleri için; histopatolojik de iklik yok (0), hafif de iklik (1), orta derecede 

de iklik (2), belirgin derecede de iklik  (3) eklinde kategorize edildi. 

  Histopatolojik de erlendirmede, gruplardaki inflamasyon, fibrozis, 

hyalinizasyon,  kollojenizasyon  ve  deri  kal nl n  en  fazla  ve  en  az  oldu u  

preparatlar n resimleri al narak, histopatolojik bulgular k sm nda ekillerde 

verilmi tir. 

 

3.5. Kullan lan statistiksel Yöntemler 

  Çal mada elde edilen bulgular de erlendirilirken, istatistiksel analizler için 

SPSS 17.0 kullan ld  (69). Çal ma verileri de erlendirilirken tan mlay  istatistiksel 

metodlar ndan  (Ortalama, Standart sapma) kullan ld . Veriler niceliksel (Ölçüm) 

verileri oldu undan ve her bir grupta 8 denek oldu undan; veriler normal da m 

göstermedi i için de kenlerin gruplar aras  kar la rmalar nda Oneway Anova 

testi de il de  Kruskal Wallis testi  kullan ld . Farkl  bulunan ortalamalar n tespitinde  

ise Mann Whitney U test kullan ld . 
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4.BULGULAR 

 

4.1. statistiksel Bulgular 

  nflamasyon için gruplar n tan mlay  istatistikleri (Ortalama, Standart 

sapma) olarak ekil 16’da verildi. Ortalamalar  farkl  bulunan gruplar iki erli 

kar la ld . Farkl  bulunan ortalamalar n tespitinde Mann Whitney U test 

kullan ld . Bulgular tart ld . 

               

  

  N Mean Std. Deviation 

Kruskal Wallis Testi 

P de erleri 

1 16 ,00 ,000  

2 16 1,81 ,911  

3 16 1,50 ,516 Ki-Kare=64.63 

4 16 2,50 ,516  

5 16 2,19 ,403 P=.000 

6 16 2,25 ,683  

7 16 1,50 ,516  

INFLAMASYON 

Total 112 1,68 ,951  

 

ekil 16. nfalamasyon için tan mlay  bulgular. 

 

 Fibrozis için  gruplar n tan mlay  istatistikleri (Ortalama, Standart sapma olarak) 

ekil 17’de verildi. 

  
N Mean Std. Deviation 

Kruskal Wallis Testi 

P de erleri 

1 16 ,00 ,000  

2 16 1,31 ,479  

3 16 1,00 ,816 Ki-Kare=61.79 

4 16 1,69 ,602  

5 16 2,00 ,000 P=0.000 

6 16 1,25 ,683  

7 16 1,81 ,403  

FIBROZIS 

Total 112 1,29 ,801  

ekil 17. Fibrozis için tan mlay  bulgular. 
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 Hyalinizasyon için  gruplar n tan mlay  istatistikleri (Ortalama, Standart 

sapma olarak ) ekil 18’de verildi 

            

  

N Mean Std. Deviation 

Kruskal Wallis Testi 

P de erleri 

1 16 ,00 ,000  

2 16 1,69 ,479  

3 16 1,19 ,911 Ki-Kare=68.91 

4 16 2,69 ,479  

5 16 2,50 ,516 P=0.000 

6 16 1,69 ,946  

7 16 1,69 ,479  

HYALINIZASYON 

Total 112 1,63 1,022  

 

ekil 18. Hyalinizasyon için tan mlay  bulgular. 

 

  Kollojenizasyon için  gruplar n tan mlay  istatistikleri (Ortalama, Standart 

sapma olarak) ekil 19’da verildi 

 

  

  N Mean Std. Deviation 

Kruskal Wallis Testi 

P de eri 

1 16 ,00 ,000  

2 16 1,81 ,403  

3 16 1,38 1,147  

4 16 2,69 ,479 Ki-Kare=68.33 

5 16 2,50 ,516  

6 16 1,31 ,793 P=0.000 

7 16 1,50 ,516  

KOLLOJENIZASYON 

Total 112 1,60 1,035  

 

ekil 19. Kollojenizasyon için tan mlay  bulgular. 
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  Deri kal nl  için gruplar n tan mlay  istatistikleri (Ortalama, Standart 

sapma olarak) ekil 20’de verildi 

        

  

  N Mean Std. Deviation 

Kruskal Wallis 

Testi 

P de eri 

1 16 1,087500 ,2578759  

2 16 ,693750 ,1842779  

3 16 ,768750 ,1078193 Ki-Kare=49.30 

4 16 ,825000 ,1125463  

5 16 ,837500 ,2334524 P=0.000 

6 16 1,037500 ,2028957  

7 16 1,012500 ,1627882  

Deri Kal  

Total 112 ,894643 ,2300957  

 

ekil 20. Deri kal nl  için tan mlay  bulgular. 
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Tablo 4. Grup 1ve 2’deki s çanlardaki patolojik parametrelerin de erleri  

 

GRUP NFLAMAS 

YON 
BROZ S HYAL  

ZASYON 
NEKROZ S KOLLOJEN  

ZASYON 
DERMAL 

KALINLIK 

1 0 0 0 0 0 1.7 

1 0 0 0 0 0 0.9 

1 0 0 0 0 0 1.1 

1 0 0 0 0 0 0.9 

1 0 0 0 0 0 1.0 

1 0 0 0 0 0 1.1 

1 0 0 0 0 0 1.5 

1 0 0 0 0 0 1.4 

2 2 2 2 0 2 0.4 

2 3 1 2 0 2 0.5 

2 3 2 2 0 2 0.7 

2 3 2 2 0 2 0.4 

2 3 2 2 0 2 0.5 

2 3 2 2 0 2 0.7 

2 2 1 2 0 2 0.6 

2 2 1 2 0 2 0.8 

 

(S r) 0: bulgu yok                                  

           1: hafif bulgu 

           2: orta derecede bulgu 

           3: belirgin bulgu  

Dermal kal nl k: TRAM flep deri adas ndan al nan derinin kal nl , milimetre 

cinsinden ölçüldü (mm). 
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Tablo 5. Grup 3ve 4’deki s çanlardaki patolojik parametrelerin de erleri  

GRUP NFLAMAS 

YON 

BROZ S HYAL  

ZASYON 

NEKROZ S KOLLOJEN  

ZASYON 

DERMAL 

KALINLIK 

3 2 1 2 0 2 0.6 

3 2 2 2 0 3 0.8 

3 2 2 2 0 2 0.6 

3 2 2 2 0 2 0.6 

3 2 2 2 0 2 0.8 

3 2 2 2 0 3 0.7 

3 2 1 2 0 3 0.8 

3 2 1 2 0 2 0.9 

4 3 2 3 0 3 0.9 

4 3 2 3 0 3 0.6 

4 2 3 3 0 3 0.9 

4 3 2 3 0 3 0.6 

4 3 2 3 0 3 0.7 

4 3 2 3 0 3 0.9 

4 2 2 3 0 3 0.9 

4 2 1 3 0 3 0.8 

 

 

(S r) 0: bulgu yok                                  

           1: hafif bulgu 

           2: orta derecede bulgu 

           3: belirgin bulgu  

  Dermal kal nl k: TRAM flep deri adas ndan al nan derinin kal nl , 

milimetre cinsinden ölçüldü (mm). 
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Tablo 6. Grup 5ve 6’daki s çanlardaki patolojik parametrelerin de erleri  

 

GRUP NFLAMAS 

YON 
BROZ S HYAL  

ZASYON 
NEKROZ S KOLLOJEN  

ZASYON 
DERMAL 

KALINLIK 

5 3 2 3 0 3 0.9 

5 2 2 3 0 3 0.8 

5 2 2 2 0 2 1.0 

5 3 2 3 0 3 0.8 

5 3 2 3 0 3 0.9 

5 2 2 3 0 2 1.0 

5 2 2 2 0 2 0.8 

5 2 2 2 0 3 0.9 

6 2 1 1 0 1 1.1 

6 3 1 2 0 1 0.9 

6 1 2 2 0 2 1.5 

6 2 2 2 0 2 0.9 

6 3 2 2 0 1 1.0 

6 1 1 1 0 1 1.1 

6 2 1 1 0 2 1.0 

6 3 1 2 0 1 0.9 

 

 

(S r) 0: bulgu yok                                  

           1: hafif bulgu 

           2: orta derecede bulgu 

           3: belirgin bulgu  

  Dermal kal nl k: TRAM flep deri adas ndan al nan derinin kal nl , 

milimetre cinsinden ölçüldü (mm). 
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Tablo 7. Grup 7’de s çanlardaki patolojik parametrelerin de erleri . 

 

GRUP NFLAMAS

YON 

BROZ S HYAL  

ZASYON 

NEKROZ S KOLLOJEN

ZASYON 

DERMAL 

KALINLIK 

7 2 2 1 0 1 1.0 

7 2 2 2 0 2 1.0 

7 1 1 1 0 2 0.7 

7 1 2 1 0 1 0.7 

7 1 1 2 0 2 0.9 

7 2 2 2 0 2 1.0 

7 2 2 1 0 2 1.0 

7 2 1 1 0 1 1.0 

 

(S r) 0: bulgu yok                                  

           1: hafif bulgu 

           2: orta derecede bulgu 

           3: belirgin bulgu  

Dermal kal nl k: TRAM flep deri adas ndan al nan derinin kal nl , milimetre 

cinsinden ölçüldü (mm). 

Hiçbir gruptaki s çanlarda TRAM flebinde nekroz olmad ndan, nekroz ölçülen 

parametreler aras ndan ç kar ld  ve de erlendirmeye al nmad . 

 çanlara dü ük dozda, tek sefer uygulanan radyoterapiden dolay , fleplerin 

deri adas n makroskopik de erlendirilmesinde deskuamasyon, fibrozis, ülserasyon 

saptanmad .  
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Inflamasyon da; 

 Grup ortalamalar  

farkl  bulundu 

F=60,391 P=0,000 

 

Farkl  bulunan gruplar 

1. Grup tüm di er gruplardan farkl r. P=0,05 

 3. Grup; 1,4,5 ve 6. Gruplardan farkl  bulundu   P=0,05 

 4. Grup; 1,2,3 ve 7. Gruplardan farkl  bulundu P=0,05 

 5. Grup; 1,3 ve 7. Gruplardan farkl  bulundu P=0,05 

 6. Grup; 1,3 ve 7. Gruplardan farkl  bulundu P=0,05 

 7.Grup; 1,4,5,ve 6. Gruplardan farkl  bulundu P=0,05 

ekil 21. Gruplara göre inflamasyonun tahmini marjinal ortalamas . 

 

 ekil 21’de inflamasyon en fazla 2. ve 4. gruplarda, en az inflamasyon ise 7. 

grupta görülmektedir.  
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Fibrozis de  

Grup 

Ortalamalar  

farkl  bulundu. 

F=38,18 

P=0,000  

 

 Farkl  bulunan gruplar 

1.Grup tüm di er gruplardan farkl r. P=0,05 

 2.Grup; 1, 5 ve 7. Gruplardan farkl  bulundu P=0,0      

 3. Grup; 1,4,5 ve 7. Gruplardan farkl  bulundu P=0, 

 4. Grup; 1 ve 3.  Gruplardan farkl  bulundu P=0,05 

 5. Grup; 1,2,3 6. Gruplardan farkl  bulundu P=0,05 

 6. Grup; 1,5 ve 7. Gruplardan farkl  bulundu P=0,05 

 7.Grup; 1,2,3,ve 6. Gruplardan farkl  bulundu P=0,05                                                      

          ekil 22. Gruplara göre fibrozisin tahmini marjinal ortalamas . 

 

 ekil 22’de fibrozis en fazla 4. ve 5.  grupta, enaz fibrozis ise 6. grupta 

görülmektedir. 
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Hyalinizas 

yon da grup 

ortalamalar  

farkl  

bulundu. 

P=50,279 

P=0,000 

 

Farkl  bulunan Gruplar: 1. Grup tüm diyer gruplardan farkl  bulundu. P=0,05 

                                           2. Grup; 1,4ve 5. Gruplardan farkl  bulundu P=0,05 

                                           3. Grup; 1,4 ve 5. Gruplardan farkl  bulundu P=0,0 

                                           4.Grup; 1,2,3,6, ve 7. Gruplardan farkl  bulundu.P=0,05 

                                           5. Grup; 1,2,3,6 ve 7. Gruplardan farkl  bulundu.P=0,05 

                                           6.Grup; 1,2,4 ve 5. Gruplardan farkl  bulundu. P=0,05 

                                           7. Grup:1,4 ve 5. Gruplardan farkl  bulundu. P=0,05             

ekil 23. Gruplara göre hyalinizasyonun tahmini marjinal ortalamas . 

 

ekil 23’de hyalinizasyon enfazla 4. grupta, en az ise 7. grupta görülmektedir.  
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Kollojenizasyon da Grup 

ortalamalar  farkl  

bulundu F=50,831 

P=0,000 

 

  

Farkl  bulunan gruplar:1.Grup; tüm di er gruplardan farkl  bulundu 

                                        2.Grup; 1.ve 4. gruplardan farkl  bulundu 

                                        3.Grup ;1.,4. ve 5.gruplardan farkl  bulundu 

                                        4.Grup;1,2,3,6 ve 7.gruplardan farkl  bulundu  

                                        5.Grup;1,2,3,6  ve 7.gruplardan farkl  bulundu 

                                        6.Grup;1,4 ve 5.gruplardan farkl  bulundu 

                                        7.Grup;1,4 ve 5.gruplardan farkl  bulundu 

ekil 24. Gruplara göre kollojenizasyonun tahmini marjinal ortalamas . 

 

 ekil 24’de kollojenizasyon enfazla 4. grupta, en az ise 6. grupta 

görülmektedir.  

 

 

 

 

 

 

 



 

49 

 

 

Deri kal nl nda grup ortalamalar  farkl  bulundu; F: 11.753    P: 0.000 

Farkl  bulunan gruplar: 

1.Grup; 2, 3, 4 ve 5. gruplardan farkl  bulundu  P:0.05                                         

2.Grup;1, 6 ve 7. gruplardan farkl  bulundu. P:0.05     

3.Grup;1, 6 ve 7. gruplardan farkl  bulundu 

4.Grup;1 ve 6.gruplardan farkl  bulundu. 

5.grup;1 ve 6. gruplardan farkl  bulundu. 

6.Grup;2, 3, 4 ve 5.  gruplardan farkl  bulundu. 

7.grup;2 ve 3. gruplardan farkl  bulundu. 

                                    

 

ekil 25. Gruplara göre deri kal nl n tahmini marjinal ortalamas  

 

 ekil 25’de deri kal nl  en fazla 2. grupta incelmi tir, en az incelme ise 6. ve 

7.grupta görülmektedir. 
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4.2. Histopatolojik Bulgular; 

 

   

          

 a-) Kontrol grubu çizgili kas, (H&E,x200).                           b-)  Kontrol grubu deri,(H&E,x100). 

 

 

                                 

                               

                                 c-) Kontrol grubu çizgili kas ve çevre yumu ak doku. (H&E,x200). 

 

ekil 26.  a: Normal histomorfolojik görünümde çizgili kas dokusu (H&E,x200) 

              b: Normal histomorfolojik görünümde deri dokusu (H&E,x100) 

                 c: Normal histomorfolojik görünümde çizgili kas ve çevre yumu ak doku           

(H&E,x200)    
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                         ekil 27. Grup 4. nflamasyon (H&E ,x200). 

 

  ekil 27’de subkutan dokuda çizgili kas çevresi yumu ak dokuda yayg n 

inflamasyon ve fibrozis mevcuttur (H&E ,x200). 

 

                
                         ekil 28. Grup 7. nflamasyon (H&E ,x200). 

 

  ekil 28’de subkutan dokuda çizgili kas çevresi yumu ak dokuda hafif-orta 

derecede inflamasyon ve fibrozis mevcuttur (H&E, x200). 
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                           ekil 29.  Grup 4. Fibrozis (H&E,x200). 

 

 ekil 29’da subkutan dokuda çizgili kas çevresi yumu ak dokuda ve kas 

lifleri aras na uzan m gösteren yayg n belirgin fibrozis mevcuttur (H&E ,x200). 

 

                  

                              ekil 30. Grup 6. Fibrozis (H&E,x200). 

 

  ekil 30’da subkutan dokuda çizgili kas çevresi yumu ak dokuda hafif 

derecede fibrozis mevcuttur (H&E ,x200). 
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                        ekil 31. Grup 4. Hyalinizasyon (H&E,x200). 

 

  ekil 31’de subkutan dokuda çizgili kas dokusunda kas liflerinde yayg n 

hyalinizasyon mevcuttur (H&E, x200). 

 

                  

                        ekil 32. Grup7. Hyalinizasyon (H&E, x200). 

 

ekil 32’de subkutan dokuda çizgili kas dokusunda kas liflerinde hafif 

derecede hyalinizasyon mevcuttur (H&E ,x200). 
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                   ekil 33.  Grup 4. Kollojenizasyon (H&E,  x200). 

 

ekil 33’de dermisde belirgin kollajenizasyon mevcuttur (H&E,  x200). 

 

                  

                      ekil 34.  Grup 6. Kollojenizasyon (H&E,  x200). 

 

ekil 34’de dermisde hafif kollajenizasyon mevcuttur (H&E,  x200). 
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                       ekil 35. Grup 2, deri ( en ince ).(H&E,x100). 

 

ekil 35’de dermisde incelme mevcut (H&E,  x100). 

 

               

                      ekil 36.  Grup 7, deri (en kal n). (H&E x100). 

 

ekil 36’da epidermis-dermis görülmektedir (H&E,  x100). 
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5.TARTI MA 

Meme kanserleri kad nlarda görülen ens k 2. kanser olup, akci er kanserinden 

sonra kanserden ölümlerin 2. ens k nedenidir. Günümüzde meme kanserinin 

tedavisinde önemli geli meler olmu tur. Hastalar n büyük bölümünde hastal n 

erken evrelerde yakalanmas , radyoterapi ve kemoterapi yöntemlerinde kaydedilen 

geli meler sonucunda, önceleri uygulanan geni  ameliyatlar, yerini meme derisi ve 

meme dokusu koruyucu (meme koruyucu cerrahi) ameliyatlara b rakm r. 

         Meme kanserlerinin tedavisi genel olarak cerrahi, radyoterapi, 

kemoterapi, ve hormonoterapiden olu maktad r. Meme kanserlerinin cerrahi 

tedavisinde temel amaç tümörlü dokunun temizlenmesi, hastan n ya am kalitesinin 

yükseltilmesi ve ya am süresinin uzat lmas r. Meme kanserli kad n hastalar n 

nt , sadece kanser tan n yaratt  sorunlar de ildir, memenin ameliyatla 

al nmas  (mastektomi) ço u kad nda a r psikolojik etkilere sebep olabilmektedir. 

Meme kayb  sonras  kad nlarda, s kl kla depresyon ve ba ka duygulan m 

bozukluklar , cinsel istek kayb , beden alg lamas nda bozulma, di ilik özelliklerini 

kaybetme korkusu, hastal n tekrarlamas na ili kin endi eler gibi bir dizi psiko-

sosyal sorunlar gözlenmektedir. Tam da bu kritik noktada plastik rekonstrüktif ve 

estetik cerrahisi, kaybedilen memenin yerine yeniden meme yap lmas  olana  

sunmaktad r. Geli mi  ülkelerde meme kanseri, multidisipliner yakla mla, içinde 

genel cerrahi, medikal ve radyasyon onkolojisi uzmanlar n yan  s ra plastik 

cerrahlar n da bulundu u bir ekip taraf ndan tedavi edilmektedir. 

Mastektomi sonras  rekonstrüktif cerrahi tedavide; prostetik tekniklerle meme 

rakonstrüksiyonu, otolog dokularla meme rekonstrüksiyonu veya her ikisinin 

kombinasyonu ile meme rekonstrüksiyonu yap r. Otolog dokular ile yap lan 

rekonstrüksiyonda, hastaya kendi dokular  kullan larak yap lan bir memeye sahip 

olmas  sa lan r ve ayn  zamanda implant kullan ndan kaynaklanan bir tak m 

komplikasyonlardan da korunur.          

Otolog dokular ile yap lan meme rekonstrüksiyonlar nda genellikle TRAM 

(Transvers rektus abdominis myokütan) kas deri flebi ve latissimus dorsi kas deri flebi 

kullan lmaktad r. Mikrocerrahi deneyimi olmayan bir cerrah için pediküllü TRAM 

flep uygulamalar  uygundur. Sigara tiryakileri ve obez hastalarda serbest TRAM flep 

aktar mlar  tercih edilir. 
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Literatürde operasyon ile radyoterapi aras nda geçen sürenin lokal bölgesel 

nüks üzerine olan etkisini ara ran çal malar rapor edilmi tir. Operasyon ile 

radyoterapi aras ndaki optimal süre ile ilgili yap lan çal malar n ço u randomize 

de ildir. Bu çal malara bak ld nda, sürenin uzamas  ile nüks oranlar  aras nda bir 

ili kinin olmad  gösteren çal malar olmakla birlikte bu oran n artt  bildiren 

yay nlar da mevcuttur. 

Vujovic ve ark. (70)’n n yapt  retrospektif bir çal mada MKC(Meme 

koruyucu Cerrahi) yap lm  ve adjuvan kemoterapi almam  T1-T2, N0 568 hastada 

cerrahi ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  0-8 hafta (201 hasta), 8-12 hafta (235 

hasta),  12-16  hafta  (91  hasta),  >  16  hafta  (41  hasta)  olarak  ayr lm r.  Daha  sonra  

operasyon ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  0-12 hafta ve > 12 hafta olarak 

analiz edilmi tir. Hastalar ortalama 63.5 ay izlenmi tir. Dört gruba da lm  olan 

hastalar n ya  ve patolojik özellikleri benzerdi. Operasyon ile radyoterapi aras ndaki 

zaman aral n 4 grubta da lokal nüks (p=0.189) ve hastal ks z sa kal mda 

(p=0.413) istatistiksel anlaml  farkl k yaratmad  gösterilmi tir. 

Nixon ve ark. (71)’n n yapt  retrospektif çal mada MKC yap lm  ve 

adjuvan kemoterapi almam  Evre I veya II, nod negatif (N0) 653 hastada operasyon 

ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  0-4 hafta (283 hasta), 5-8 hafta (308 hasta) 

ve 9-12 hafta (54 hasta) olarak ayr lm r.  Tüm hastalar tümör lojuna en az 60 Gy 

radyoterapi alm r. Ortalama izlem süresi 531 ay, ortalama sa kal m 100 ayd r. 

Operasyoni ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  0-4 hafta ve 5-8 haftaya da lm  

gruplar aras nda patolojik özellikler ve tedavi karakteristikleri benzerdi. Operasyon 

ile radyoterapi aras ndaki zaman aral n iki grubta da (0-4 hafta ve 8-12 hafta) 

lokal nükste (p=0.63) istatistiksel olarak anlaml  farkl k yaratmad  gösterilmi tir. 

 Meek ve ark. (72)’n n yapt  retrospektif çal mada MKC yap lm , adjuvan 

kemoterapi alm  veya almam  T1, T2, N0 ve N1 297 hastada cerrahi ile radyoterapi 

aras ndaki zaman aral  1-4 hafta (33 hasta), 5-8 hafta (142 hasta), 9-12 hafta (58 

hasta),  13- 16 hafta (10 hasta),  17-20 hafta (16 hasta),  21-24 hafta (8 hasta),  25-28 

hafta (10 hasta) ve > 28 hafta (33 hasta) olarak ayr lm r. Sadece 76 hasta adjuvan 

kemoterapi alm r. Operasyon ile radyoterapi aras ndaki zaman aral n 8 grubta 

da lokal nüks (p=0.42) istatistiksel anlaml  farkl k yaratmad  gösterilmi tir. Daha 

sonra operasyon ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  2 gruba ayr larak analiz 
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edilmi tir. Operasyon ile radyoterapi ba lang  aras ndaki ortalama süre birinci 

grubta 8 hafta, ikinci grubta 31 haftad r. Analizde 2 grup aras nda lokal nükste 

(p=0.57) istatistiksel olarak anlaml  farkl k yaratmad  gösterilmi tir. 

 Froud ve ark. (73)’n n yapt  retrospektif çal mada MKC yap lm  T1, T2, 

T3 ve nod negatif veya pozitif 1962 hastada operasyon ile radyoterapi aras ndaki 

zaman aral  0-5 hafta (244 hasta), 6-8 hafta (768 hasta), 9-12 hafta (681 hasta), > 

13 hafta (269 hasta) olarak ayr lm r. Hastalar ortalama 71 ay izlenmi tir. Dört 

gruba da lm  olan hastalar n ya , tümör evresi, tümör çap  ve patolojik özellikleri 

benzerdi. Daha sonra operasyon ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  0-5 hafta, 6-

8 hafta,  9-12 hafta ve > 13 hafta olarak analiz edilmi tir.  Operasyon ile radyoterapi 

aras ndaki zaman aral  en k sa olan 0-5 hafta ile di er zaman aral klar  lokal nüks 

oranlar  aç ndan kar la lm  ve istatistiksel olarak anlaml  bir fark yaratmad  

gösterilmi tir. (0-5 hafta ile 6-8 hafta aras nda p=0.567; 0-5 hafta ile 9-12 hafta 

aras nda p=0.305; 0-5 hafta ile > 13hafta aras nda p=0.109). Meme kanserine ba  

ölümler ve/veya uzak nüks aras nda cerrahi ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  

en k sa zaman aral  olan 0-5 hafta di er zaman aral klar  ile kar la larak analiz 

yap lm r. 0-5 hafta ile 6-8 hafta aras nda (p=0.522), 0-5 ile 9-12 hafta aras nda 

(p=0.926) aras nda anlaml  bir fark bulunamam r. Ancak en k sa zaman aral  (0-

5 hafta) ile en uzun zaman aral  (> 13 hafta) analiz edildi inde istatistiksel anlaml  

fark bulunmu tur (p=0.02). 

 Recht ve ark. (74)’n n yapt  retrospektif çal mada MKC sonras  adjuvan 

kemoterapi alm  Evre I veya II, lenf nodu pozitif 295 hasta çal maya al nm r. 

Operasyon ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  0-8 hafta 210 hasta, 8-16 hafta 42 

hasta ve > 16 hafta 34 olarak ayr lm lard r. Hastalar ortalama 78 ay izlendi. 

Operasyon ile radyoterapi aras ndaki zaman aral n 3 grubta da lokal nükste 

istatistiksel anlaml  farkl k yaratmad  gösterilmi tir. Daha sonra hastalar 

operasyoni ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  < 16 hafta ile > 16 haftaya göre 

analiz edilmi lerdir. Lokal nükste istatistiksel olarak anlaml a yak n fark 

gösterdi i bulunmu tur (p=0.055). 

 Hershman ve ark. (75)’n n yapt  retrospektif çal mada MKC yap lm  ve 

adjuvan kemoterapi almam  65 ya  ve üzeri, T1-T2 13907 hastada operasyon ile 

radyoterapi aras ndaki zaman aral  < 1 ay (7966 hasta), 1-2 ay (4664 hasta), 2-3 ay 
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(800 hasta), > 3 ay (477 hasta) olarak ayr lm r. Dört gruba da lm  olan hastalar n 

operasyon ile radyoterapi aras ndaki zaman aral n > 3 ay grubunda lokal nüks 

(p<0.0001) ve genel sa kal mda (p<0.0001) istatistiksel anlaml  farkl k yaratt  

gösterilmi tir. Operasyon ile radyoterapi ba lang  aras ndaki sürenin 3 aydan fazla 

olmas n lokal nüksü artt rd , genel sa kal  azaltt  bu çal mada gösterilmi tir. 

 Clarke ve ark. (76)’n n yapt  retrospektif çal mada MKC yap lm  adjuvan 

kemoterapi almam  T1, T2, N0 veya N1 436 hasta çal maya al nm r. Operasyon 

ile radyoterapi aras ndaki zaman aral  < 7 hafta (378 hasta) ile  7 hafta (58 hasta) 

olarak ayr lm r. Hastalar ortalama 5 y l izlenmi tir. Operasyon ile radyoterapi 

aras ndaki zaman aral n iki grup aras nda lokal nükste (p=0.01) istatistiksel 

anlaml  farkl k yaratt  gösterilmi tir. 

 Operasyon ile radyoterapi aras ndaki optimal süre ile ilgili yap lan 

çal malar n ço u randomize de ildir. Birkaç çal ma radyoterapinin gecikmesinin 

nüksü artt rd  göstermi tir (77,74). Operasyon ve radyoterapi aras ndaki sürede 

rezidü tümör hücrelerinde repopulasyon meydana gelebilir. Rezidüel hastal n 

miktar  lokal nüks riskini etkiler. Operasyon ve radyoterapi aras ndaki süre uzad kça 

nüks oran  artmaktad r. Radyoterapinin ba lamas  geciktiren en önemli nedenler, 

günümüzde standart olan adjuvan kemoterapinin operasyondan sonra hemen 

ba lanmas  ve yara iyile mesindeki gecikmedir. 

 Aksine, di er baz  retrospektif çal malar da radyoterapinin gecikmesinin 

lokal nüksü artt rmad  rapor etmi tir (78-81). Operasyon ile radyoterapi 

aras ndaki optimal süre bilinmemektedir. Kanada Klinik Rehberi, lokal meme 

nlamas n operasyondan sonra mümkün olan en k sa zamanda ba lamas  ve bu 

sürenin 12 haftay  geçmemesini önermektedir. 

 Bizim yapt z çal mada ise radyoterapinin cerrahiden nekadar süre sonra 

yap laca n belirlenmesi aç ndan, elde etti imiz istatistiksel ve histopatolojik  

verilerin de erlendirilmesi sonuçlar na dayanarak; cerrahiden sonraki 10. ve 20. 

günlerde radyoterapi yap lan gruplarda (4. ve 5. grup) inflamasyon, fibrozis, 

hyalinizasyon ve kollojenizasyon di er gruplara göre belirgin derecede art  

göstermi tir. 

  Cerrahi yap ld ktan 30 ve 40 gün sonra radyoterapi yap lan gruplarda (6. ve 

7.grup), TRAM flep adas ndaki deri incelmesi, inflamasyon, fibrozis, hyalinizasyon 
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ve kollojenizasyon di er gruplara göre daha az seviyede oldu u tespit edildi. Bütün 

bu bulgular, cerrahiden en erken 40 gün yada yakla k 6 hafta sonra yap lan 

radyoterapinin, TRAM flep üzerine olumsuz etkilerinin daha az oldu unu 

dü ündürmektedir. 

 Son y llarda yayg nla an mammografik tarama programlar  nedeniyle meme 

kanseri erken evrede yakalanmakta ve buna ba  olarak meme koruyucu cerrahi ve 

radyoterapi giderek artan oranlarda kullan lmaktad r. Meme koruyucu tedavi 

yakla  sonras  lokal yineleme oranlar  y lda %1-2 olarak bildirilmekte olup meme 

içi nüks geli imine etki eden tümöre ait faktörler; tümör lokalizasyonu, tümör 

büyüklü ü, aksiller metastaz durumu, biyolojik marker’lar, hastaya ait faktörler; ya , 

menapoz durumu, meme büyüklü ü, aile anamnezi, tedaviye ait faktörler ise cerrahi 

eksizyonun yeterlili i, radyoterapinin kalitesi ve dozu, sistemik tedavi ve 

hormonoterapinin varl  olarak bildirilmektedir(82-84). 

 Mastektomiden sonra radyoterapideki amaç, operasyon sonras  gö üs ön 

duvar nda, ciltte, kalan meme dokusunda ve bölgesel lenfatiklerde bulunan tümöral 

hücrelerin yok edilmesidir. 

 Randomize çal malar mastektomi ile meme koruyucu cerrahi ard ndan 

radyoterapi uygulanan olgular aras nda hastal ks z sa kal m ve genel sa kal m 

aç ndan fark olmad  göstermi tir (85,86). Meme koruyucu cerrahinin en önemli 

avantaj  vücut imaj  ve ya am kalitesinin korunmas r. Yaln zca meme koruyucu 

tedavi ile meme koruyucu cerrahi sonras  radyoterapiyi kar la ran randomize 

çal malarda ise sa kal mda önemli bir farkl k sa lanmamas na ra men lokal 

yineleme radyoterapi uygulanmayanlarda anlaml  derecede yüksek olarak 

bulunmu tur (85). 

Meme kanserinde erken tan  ve yeni geli tirilen tedavi modaliteleri ile ya am 

süresinin artmas  sonucu daha fazla say daki meme kanserli hastada tedavilere ba  

yan etkilerin geli imi izlenmektedir. Bu durum tedavinin yan etkilerine dikkat 

gere ini art rm r (87,88). Radyoterapi DNA hasar  ile direk veya serbest radikaller 

ile indirek etki yaparak hücrelerde hasar olu turur. Radyoterapi tedavisinde temel 

amaç tümörlü dokuyu tahrip ederken sa lam dokulara minimal zarar vermektir. 

Radyoterapiye ba lanan etkileri akut (radyoterapi s ras nda veya tedaviden sonra 4-6 
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ay zaman diliminde ) ve kronik (tedaviden 4-6 ay sonra ortaya ç kan) olarak 2 

ekilde de erlendirmek uygundur (89). 

Meme radyoterapisi s ras nda olu an akut yan etkiler ço unlukla cilt 

reaksiyonlar na ba r. Ciltte minimal bir eritemden ya  deskuamasyona kadar 

giden de iklikler ve bunlara ba  enfeksiyon geli imi radyoterapinin artan dozlar  

ile izlenebilir. Mastektomi sonras  erken dönemde kar la lan radyoterapi 

komplikasyonlar ; post-operatif yara enfeksiyonlar , deri greft kenarlar n nekrozu, 

cilt reaksiyonlar , erken dönem lenfödemdir. Yan etkilerde ki inin cilt yap , 

hassasiyeti, vücut yap , ya , kullan lan nlar n tipi ve enerjileri, radyoterapi 

alanlar  etkin rol oynar (90,91). 

Meme cildinde ve tüm memenin kendisinde özellikle radyoterapiden 6 ay 

sonra daha bariz hal alan ödem belirmektedir. Bu ödem görünümü areolada daha 

belirgin olabilir. Ço unlukla meme ba  de iklikleri 50 Gy’den önce çok fazla 

izlenmez. Memedeki bu ödem lenfatik ak  etkileyen sebepler; özellikle de aksiller 

diseksiyonun geni li i, aksillaya radyoterapi uygulanmas  ve radyoterapi dozuna 

ba r (91). 

Meme koruyucu cerrahi sonras  radyoterapi alan erken evre meme kanserli 

olgularda orta-ileri derece fibrozis oranlar  en fazla %10 civar ndad r (92). Harris 

meme koruyucu tedavide yüksek doz lokal radyoterapiyi (70 Gy), doku fibrozisi 

yaparak kozmetik sonucu etkileyen önemli bir faktör olarak bildirmektedir (93). 

Radyoterapi uygulama ekli ve dozu; çe itli ara rmac lar taraf ndan fibrozisi 

etkileyen en önemli faktörlerden biri olarak tan mlanmaktad r (94,95). 

Perez ve Taylor, pek çok çal mac  gibi tüm meme dozunun 50 Gy üstünde 

olmas n kozmezisi kötü etkiledi ini bildirmektedirler (93,96,97). Ayn  çal mada 

kompanse edici filtrelerin kullan lmas  ile optimum doz da n elde edildi i ve 

mükemmel kozmetik sonuçlar n %28’ den %44’e ç kt  bildirilmi tir. Fibrozise 

etkili faktörler içerisinde boost yap lmas , boost yap lan meme hacmi, toplam n 

dozu, memede doz inhomojenizasyonu, adjuvan kemoterapi yap lm  olmas  öne 

kmaktad r (98). 

M.D. Anderson kanser merkezi, fraksiyon dozunun büyük oldu u tedavi 

rejimlerinde yan etkilerin daha fazla oldu u bildirilmektedir. Perez fraksiyon 

dozunun, 1.8 Gy’e kar k 2 Gy olmas n kozmetik sonuçlar  etkilemedi ini 
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bildirirken, Van Linbergen 2.5 Gy ve üstü fraksiyon dozunun fibrozis ve retraksiyona 

sebeb oldu unu bildirmi tir (99). 

Radyoterapinin kalp üzerinede toksik etkileri bulunmaktad r. Akut toksisitede 

daha çok iletim ve ritm bozukluklar  görülür. Kronik etki, kardiomyopati eklindedir 

(90,91,100). 

Erken evre koruyucu cerrahi sonras  radyoterapi alan olgularda semptomatik 

pnömoni, nadiren izlenmektedir. Genellikle derin yerle imli tümörlerde yüksek 

enerjili elektron boostlar nda alan alt ndaki akci er de bu etki daha iddetli 

görülmektedir. Fakat bu oran ortalama %2 civar ndad r (101). 

Radyasyonun normal dokular üzerindeki etkileri belirtilerin ortaya ç  

zaman na göre erken veya geç dönem olarak ikiye ayr r. Erken dönem etkileri deri, 

gastrointestinal sistem mukozas , kemik ili i gibi h zl  ço alan dokularda daha 

belirgin olarak görülür. Radyoterapiden saatler veya günler sonra görülür ve 

geçicidir. Reaksiyon iddeti büyük ölçüde fraksiyon ba na verilen doza ba r 

(102,103). 

Radyasyonun geç dönem etkileri nekroz, fibrozis, fistül olu umu, ülserasyon 

ve spesifik organlarda hasar eklinde kendini gösterir. Sinir sistemi, akci er, 

karaci er, böbrek gibi dokular  kapsar. Bu etkiler tedaviyi izleyen 6 ay ile 6 y ll k bir 

dönemde ortaya ç kar ve progresiftir (102,103). 

Radyasyon yara yerinde kollojen birikimini ve yara gerilim kuvvetini önemli 

ölçüde azalt r (121). Normal dokuya olan radyasyon hasar  üzerine yap lan 

çal malar son y llarda h z kazanm r. Bunun bir sebebi, ilk ara rmac lar n bu gibi 

radyasyon hasarlar n reversibl olabilece ini aç klamalar , di er bir sebebide 

hastan n radyosensitivitesinin belirlenmesine yönelik ara rmalar n geli mesidir 

(122). 

Dermise olan akut radyasyon hasar , dermal inflamasyona ve kollojen 

liflerinde ödeme neden olur. Dermal fibroblastlar n proliferasyon yetene indeki 

azalma dermisin iyile me kapasitesini azalt r. E er akut radyasyon hasar iddetli ise 

dermisteki nekroz ülserasyona dönü ebilir. Radyasyondan uzun süre sonra ciltte 

görülen de ikliklerin bir ço u fibroblastlar n proliferasyon yeteneklerinin 

azalmas na ba r. Radyasyon hasar  geli mi  ciltteki geç etkilerin 

histopatolojisinde kollojen liflerinde hyalinizasyon ve me görülür, bunlar 



 

63 

hematoksilen-eozin ile normal kollojenden farkl  boyan r. Radyasyondan sonra yeni 

kollojen formasyonu dermisin her taraf nda görülür. Bu kendini klinikte fibrozis 

olarak gösterir. Radyasyon fibroblastlar  olarak adland lan geni  y ld za benzeyen 

hücreler dermisde görülür (123). 

Radyasyon fibrozisinin karekteristi i, ekstraselüler matriksin masif 

depolanmas  ve yo un fibroplast proliferasyonudur. Ek olarak feedback 

inhibisyonunun kayb  ve kronik, uzun dönem myofibroblast aktivasyonu fibrozis de 

görülür (122,124). 

 doz radyasyon, s kl kla deri ve deri alt  subkutanöz dokularda hasar 

olu turur. Böyle bir durumda olu an erken dönem lezyonlar eritem, deskuamasyon 

ve ülserasyondur. Beklenen geç dönem lezyonlar ise dermal atrofi, telenjiektazi, geç 

ülserasyon, fibrozis ve cilt tümörleridir (122,123,125). 

Bizim yapt z çal mada radyoterapinin TRAM flep surveyi üzerine 

etkilerini ortaya koymak için tek doz radyasyon verilen s çanlardaki, radyasyonun 

etkilerinin istatistiksel ve hiatopatolojik verilerin de erlendirilmelerine dayanarak, 

cerrahi yap ld ktan sonra kontrol grubu d ndaki ilk 5 gruptaki s çanlarda 

radyoterapinin inflamasyon, fibrozis, hyalinizasyon ve kollojenizasyonda art a 

neden oldu u görüldü. Bu süreçte (cerrahiden sonraki ilk 20 gün radyoterapi yap lan 

gruplarda ) flep surveyini olumsuz etkiledi i, 6. grupta (cerrahiden sonraki 30. günde  

radyoterapi yap lan gruplarda) bu parametreler dü e geçerek, 7. grupta (cerrahiden 

sonraki 40.günde radyoterapi yap lan grupta) belirgin azalma gösterdi i tespit 

edilmi tir. Deri kal nl nda ise 2. grupta (cerrahiden hemen sonra radyoterapi 

yap lan grup) en fazla incelme olup, 6. ve 7. gruplarda (cerrahiden 30 gün ve 40 gün 

sonra radyoterapi yap lan gruplarda) daha az deri incelmesi tespit edilmi tir. Bu 

nedenle cerrahiden sonraki ilk 30 güne kadar yap lan radyoterapinin TRAM flep 

sürveyini belirgin olarak olumsuz etkiledi i, cerrahiden 40 gün sonras nda yap lan 

radyoterapinin flep sürveyini daha az olumsuz etkiledi i dü ünülmektedir. 

Post mastektomi radyasyon terapisinin yüksek riskli meme kanseri hastalar na 

lökorejyonel tekrar  azaltma ve genel hayatta kal  art rma gibi faydalar sa lam r 

(52,53,104,105). Postmastektomi radyasyon için günümüzdeki geleneksel 

endikasyonlar: Primer tümörün >5cm olmas , 4 ya da üzerinde aksiler nod tutulumu 

ve opere edilebilir evre 3 meme kanseri varl r (106). Yak n zamanda yap lan 
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çal malar postmastektomi radyasyon tedavisinin 1-3 pozitif aksiller lenf nodu 

tutulumu olan premenopozal kad nda  sa  kal  art rabilece ini göstermi tir (107). 

Birbirine yak n olan ya da multisentrik lezyonlarda da kullan lmas  dü ünülebilir. 

Daha fazla kad n postmastektomi radyasyon tedavisine aday oldukça, meme 

rekonstruksiyonunda k tl  seçeneklerle kar la abilirler.  Erken dönem meme 

kanseri günümüzde s kl kla lokal rekürrens ve genel sa  kal  art rmak amac yla 

adjuvan radyasyonla tedavi edilmektedir (108).  

 Son 20 y lda doku ekspander meme rekonstruksiyonunda radyasyonun 

olumsuz etkileri konusunda birçok çal ma yap lm r. Eski çal malar daha az hasta 

say , eski radyasyon teknikleri ve komplikasyon geli iminde radyasyon tedavisi 

ndaki di er risk faktörlerini göz önünde bulundurmama gibi etkenler nedeniyle 

daha s rl r (109-115). 

 Asherman ve arkada lar  doku ekspander/implant rekonstruksiyonu 

hakk ndaki verilerini gözden geçirmi  ve radyasyon alan hastalarda %40,7 radyasyon 

almayanlarda ise %16,7 komplikasyon oran  oldu unu göstermi tir (116). 
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6.SONUÇ 

      Yap lan bu çal mada, TRAM flebe uygulanan tekdoz radyoterapinin 

histopatolojik ve istatistiksel verilerin de erlendirilmelerine dayanarak, cerrahiden 

sonra ilk 30 gün içinde yap lan radyoterapinin flep sürveyini olumsuz etkileyip, 

cerrahiden 40 gün sonra yap lan radyoterapinin flep sürveyini daha az olumsuz 

etkiledi i görülmü tür. Yine histopatolojik ve istatistiksel verilerin 

de erlendirilmelerine dayanarak, cerrahiden en erken 40 gün sonra yada yakla k 6 

hafta sonra radyoterapi uygulamas  için en uygun zaman oldu u dü ünülmektedir. 
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