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Epidemiyol oji

Erkek meme kanseri (EMK) ilk kez Wainwright tarafindan 1927 yilin-
da rapor edilmistir(1) . EMK meme kanseri nadirdir ve tim meme
kanserlerinin %1'ini kapsar. Erkeklerde saptanan yeni kanserlerin sadece
%0.2 sini olusturur. Gelismis tilkelerde invazive erkek meme kanser-
lerinin kadin meme kanserlerine orani 1'e 100'dir. Cocukluk caginda ve
adolesan donemde tipki kadinlarda oldugu gibi oldukga nadir goriiliir ve
gorulme sikligt yasla birlikte artar. Ortalama gorilme yasi 65 ile 67
yaslaridir ve Kuzey Amerika ve Bati Avrupa'da EMK bir yasli hastaligidir (2-
7).

Gortilme sikligt bolgelere gore degisir, kadinlarda da meme kanser-
lerinin sik oldugu Amerika ve Ingiltere'de EMK siklig1 fazla iken, kadin
meme kanseri insidansinin disiik oldugu Japonya gibi tlkelerde insi-
dans dustktir. Erkeklerde taninin daha ge¢ konuluyor olmasina bagl
olarak EMK lerinde kadin meme kanserlerine gore hayatta kalim daha
dusiktiir(7,8).

Etiyol oji
Risk faktOrleri asagidaki gibi siralanabilir: Ailede meme kanseri
oykusi, genetik anomalier (11q13 ve 8. kormozomda heterozigote
kaybi, p53 ve BRCA-2 mutasyonlari), Askenazi Yahudi wk kokeninin
olmasi, hiperostrojenizm ile birlikte olan durumlar (testikiiler dis-
fonksiyon, jinekomasti,eksojen Ostrojen kullanimi, obesite ve Klinefelter
sendromu), gogiis duvarina radyasyon Oykiisy, ileri yas, hi¢ evlenmemis
olmak,daha 6nceden benign meme hastaligi Oykisii olmast cografik
(cevresel) ve iklim degisiklikleri, uzamis 1s1t maruziyeti (prolaktin ureti-
mini arturir), sigara ve hizli kilo alimi 6ykiisii veya amfetamin kullanimi
(9-16).
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selmesi ile birlikte olabilecegini
destekler tarzdadir(8,10,15,17,18).

Erkek meme kanserlerinin %5-
30'u aile oykiisune sahiptir. Aile
oykisinde maternal veya paternal
Oykiinin olmasi veya ailede etkile-
nen kisi sayis1 daha az 6nemlidir. Bu
nedenle genetic olarak BRCAl ve
BRCA2 ve diger molekiler genetik
markerlarin belirlenmesi 6nemlidir.
Siroz; hiperostrojenik durum olus-
turmast nedeniyle meme kanseri
riskini artirmaktadir. Sorensen ve
arkadaslarinin ¢alismasinda Dani-
marka'da sirozlu hastalarda meme
kanserinin beklenenden 4 kat daha
fazla oldugu ve bunun nedeninin bu
hastalarda endojen Ostrojen sevi-
yelerinin yiiksekliginin olabilecegini
belirtilmektedir(8). Sirozdaki hormo-
nal degisiklikler; Klinefelter sendro-
mundakilere oldukca benzerdir. Kli-
nefelter sendromunda hastalarda;
yuksek plazma Ostradiol ve disiuk
testosteron diizeyi, yiksek litei-
nizan hormon ve follikil stimulan
hormon dizeyleri s6z konusudur ve
karakteristik olarak infertilite ve
jinekomasti goriliir. Klinefelter send-
romunda EMK riski normal erkeklere
gore 20 kat daha fazladir.

Benzer hormon diizensizlikleri
orsit veya inmemis testis gibi testi-
kiiler disfonksiyonlarda da gorilir.
Jinekomasti O6nemli bir risk fak-
toradir cunki yuksek oOstrojen ve
azalmus testosterone diizeyleri ile bir-
likte olan feminizasyonun gosterge-
sidir. D'Avanzo ve La Vecchia; hig ¢o-
cugu olmayan kisilerin, baba olan
kisilere gore 5 kat daha fazla meme
kanseri adayr olduklarint belirtmis-
lerdir(19). Cevresel faktorler disi-
nuldiginde ise sabun ve parfiim isci-
leri daha yiiksek risk altindadirlar.
Ben-zer olarak celik sanayiinde
calisanlarda genetik diizeyde karbon

ve derivelerinin yaptigt hasar
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nedeniyle meme kanseri riski art-
maktadir.
alanlar ve gogiis duvarina radyasyon

Is1 veya elektromanyetik

oykiisi meme kanserine egilimi artir-
maktadir. Sigaranin etkinligi konu-
sunda otorler arasinda celiski mev-
cuttur. Obesite peripheral aromatiza-
syon yolu ile Ostrojen seviyesini yuk-
seltmesi nedeniyle bir risk faktoriidiir
4,0).

Genetik

Calismalara gore meme kanserli
erkeklerin %40't genlerinde mutas-
yonlar tasimaktadirlar. Hem BRCA1
ve hem de BRCA2 mutasyonlari
kadinda meme kanserine yol acabilir-
ler ancak sadece BRCA2 mutasyonu
erkek meme kanserlerinde Onem-
lidir. Mavraki ve arkadaslar1 erkek
%7-11'inde
BRCA mutasyonlarmnin oldugunu be-
lirtmislerdir(20). BRCA1 and BRCA2
mutasyonlarina tek tek alinan genc

meme kanserlerinin

meme kanserlilere gore bu mutas-
yonlari tastyan yuksek riskli ailelerde-
ki genc meme kanserlilerde daha sik
rastlanmaktadir(1,22-25).

BRCA1 ve BRCA2 mutasyonlart
prostat kanserlerini artirmaktadir
bu artis BRCA1 igin ti¢ kat ve BRCA2
icin 3-7 kat olarak belirlenmistir.
Absolut risk 74 yas itibart ile %6-14
olarak verilmektedir. BRCA2 tastyi-
clar1 ayrica mide, pankreas, bas-
boyun kanserleri, okiiler melanoma,
fallop tipleri kanseri,safra keseksi ve
safra kanallar1 malignitesi riski altin-
dadirlar(21,26-28).

Ailede cok sayida meme kanseri-
nin oldugu ailelerde her ¢ocuk %50
oraninda hastalikla iliskili alleli tasir.
Ailenin bir dali bircok meme kanseri
icerirken bir diger aile dalinda hic
meme kanserine rastlanmayabilir.
EMK'leri BRCA2 iligkili ailelerde
BRCAL1 iliskili ailelerden daha sik rast-

lanmaktadir(29).

Ottini ve arkadaglar Italya icin
EMKlerinde genetik konusunu aras-
tirmuglar ve Orta italya'da EMK lerinin
%16'sinda yapisal olarak
BRCA1/BRCA2 mutasyonlarinin ol-
BRCA2

tastyicilarinda  meme

dugunu belirlemislerdir.
mu-tasyon
kanserlerinin agressif, yliksek grade
ve c-erbB-2 ekspresyonu oldugunu
gostermislerdir(30) .

Diger molekiiler markerlar; Blc-2,
p53,c-erb-2, cyclin D1, epidermal
growth factor reseptor olarak siralan-
abilir(4,6). DNA ploidi, epidermal
growth factor ekspresyonu, HER-2
onkojen ekspresyonu ve Ostrojen
reseptOr varligmnmn hastaliksiz yasam-
da 6nemi heniiz tam olarak gosterile-
memistir(7).

Klinik

Hastalarin ¢ogu agrisiz subareolar
kitlelerle gelirler. Bazen kitle palpas-
yonla agrili olabilir ve klinik olarak
jinekomasti ve meme bast retraksi-
yonu ile birlikte olabilir. Ilerlemis
hastalik ise; spontan agri veya has-
sasiyet, meme bast retraksiyonu,
meme basindan kanli akinti, deride
ulserasyon ve Paget Hastaligi ile
karakterizedir. Kitle %70-90% vakada
santral olarak yerlesiktir. Cok sik
olmayarak dis kadranlarda olabilir.
Caplart ortalama olarak 2.0-3.5 c¢cm
arasinda olmakla birlikte 0.5-12.5 cm
arasinda degisebilmektedir.

Deriye veya kaslara fiksasyon ola-
bilir ve aksiller adenopati olabilir.
Hastalik sol memede biraz daha fazla
meydana gelme egilimindedir.
%5'i bilateraldir. Fizik

muayenede genellikle meme bast

Vakalarin

veya areola altinda ele sert, kenarlari
diizensiz gelen agrisiz kitleler tesbit
edilir. Tan1 aninda hastalarin  %40-
50'sinde aksiller tutulum klinik



olarak mevcuttur. Jinekomastinin
varligi degisiklikler gostermektedir.
Orta yasl erkeklerin %30'undan
fazlasinda ve yedinci dekattakilerin
%060''nda benign histolojik jineko-
masti mevcuttur. Malign olmayan
jinekomasti vakalarinin %95'inde
jinekomasti bilateraldir. Jinekomasti;
subareolar veya meme bagt altinda
agrisiz, hassas olmayan sert kitlelerle
birliktedir veya pektoral fasiaya fikse
ve cilt degisiklikleri ile birlikte olabilir
ki bu son durum kanser yoniinden
daha siiphelidir. Kemik agrist ve
oksuriik gibi nonspesifik bulgular
uzak metastazlarin habercisi olabilir.
%5-15
hastada ikincil malignite olarak pro-

Erkek meme kanserlerinde

stat, gastrointestinal kanal, akciger ve
deri maligniteleri goriilebilir(4,6,31-
33).

Patol oji

EMK'lerinde en sik invaziv karsi-
noma tipi duktal adeno karsinom
(vakalarin %70-95') ve papiller karsi-
nomdur (%5). Erkeklerde ptir duktal
karsinoma insitu tanis1 oldukc¢a nadir
olup tim EMK lerinin %1,9-15'ini
olusturmaktadirlar. 1998 yili itibari
ile pur erkek DCIS 132 vaka olarak
bildirilmistir. Erkeklerde lobil yapi-
sinin olmayisina baglt olarak lobular
karsinoma ¢ok nadirdir (Vakalarin
sadece %1'inde). Lobil yapist normal
hormonal diizende erkeklerde gorl-
mezler ancak jinekomastide tesbit
edilirler. Klinefelter sendromunda
lobtiler karsinom gorliir. Diger me-
me kanseri subtipleri erkeklerde son
derece az gorilir. Reseptor pozi-
tivitesi kadinlardan daha yuksek
bulunmaktadir  (%85'in
uzerinde hastada pozitif). Tek tarafli

olarak

meme kitlesi olan 40 veya daha yash
hastalar arastirmay:r haketmektedir-
ler(5,6,10-12,31-33).

Wang-Rodriguez ve arkadaslary;
serilerinde ER-pozitifligi oranini %95
olarak belirlemis ve univariate anal-
izde bu hastalarda survival'in ER- neg-
ative timorli hastalardan daha iyi
oldugunu bulmuslardir. Yine bu
seride p53 mutasyonu %15.4, Ki-67
%10.6 olarak, c-erB-2 ise %9 olarak
bulunmustur. Diger calismalarda
EMK lerinin %18-581 p53 pozitif,
%20-40"1 Ki-67 porzitif, ve %1.7-45 c-
erbB-2 pozitif olarak bulunmustur.
EMK lerinde hormonal diizensizlik,
cevresel faktorlere maruziyet kanser-
lerin insidansinda ve fenotiplerinde
degisikliklere neden olmaktadir
(7,34-40).

Mc Divitt ve Stewart tarafindan ilk
kez 1966 yidinda tanimlanan ve ayri
bir antite olan, juvenile meme
kanseri olarak da adlandirilan sekre-
tuar meme kanseri genellikle erkek-
lerde ¢ok nadir gorilmesine ragmen
erkeklerde kadinlara gore daha erken
yaslarda gorilmektedir (2,3,17,306).

Tany

Tant icin 6ncelikle tam bir anam-
nez alinmali ve klinik muayene yapil-
malidir.  Mamografi malign kitleyi
benign kitleden edebilir.
erkek mamografisi yag
duktal veya konnektif
dokuyu ayrintili olarak goOsterir.

ayirt
Normal
dokuyu,

Kanser; subareolar veya nipple altin-
da, spikiiler sinirlar gosteren, siklikla
lobule ve yapisal distorsiyona yol
acgan kitle olarak goriliir. Mikrokal-
sifikasyonlar sik degildir ve eger var
ise gruplasmadan ziyade genis ve
yuvarlak sekilli bir alanda olma egili-
mindedirler. Jinekomasti genellikle
simetrik olarak bilateral retroareolar
bolgelerde artmis densitenin olustur-
dugu yuvarlak kitleler seklinde go-
rulirler. Erkekde meme kitlelerinin
ayiric tanust oldukga genis bir alam

kapsamaktadir: kanser, jinekomasti,
abse, hematom, lipom,yag nekrozu,
duktal ektazi, intraduktal papillom,
sarkom, kist, metastatik hastalik
dikkatle ekarte edilmelidir. Tanida
ultrasonografi daha az siklikla kul-
lanilmaktadir. Duktografi palpe edi-
len bir kitlenin olmadigi meme bast
akintilarinda anormal intraduktal
lezyonlar: tesbit etmede faydali ola-
bilir. Ince igne aspirasyon biyopsisi
(lIAB) ¢ok sensitif ve spesifik olarak
bulunmus olup EMK kuskulu hasta-
larda preoperatif olarak mutlaka
yapimalidir. Volpe ve arkadaslar
kanserin jinekomastiden ayirt edil-
mesinde mamografi ve [IAB'nin yarar-
It oldugunu ama 50 yasin altinda,
santral, agrili, indure olmayan meme
kitleli hastalarda mamografinin en-
dike olmadigini sdylemektedirler.
Bazi otoOrler tim stipheli lezyonlara
cerrahi veya core biyopsi yapimasi
gerektigini savunmaktadirlar(6,41-
44).

EMK'li hastalarda magnetik rezo-
nans gorintileme muhtemelen kadi-
nardaki ile ayni yarar ve sinirlamalara
sahiptir. Klinik stiphenin veya konvan-
siyonel tekniklerin sonuglarinin agik-
lanmasina yardimci olmaktadir. Bu
teknik preoperatif olarak timo-riin
gercek boyutunun belirlenme-sinde,
multifokalitenin-multisentrisi-tenin
arastiridlmasinda, karst meme-nin
degerlendirilmesinde, gogus duvari
veya meme basinin muhtemel infil-
trasyonunun belirlenmesinde rol
oynayabilir(5).

Tedavi

EMK tedavisinde en 6nemli ve
efektif tedavi modalitesi cerrahidir.
Bugiin EMK tedavisi iki nedenle
guctir. Birincisi,hastaliga genellikle
ileri yaslarda tani konmaktadir ve
ikincisi ve teknik yonden; local rekiir-
rensten kaginabilmek icin daha genis
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cildin feda edilmesi gerekliligidir.
European Institute of Oncology'de
koruyucu meme cerrahisi yoniinde
arastirmalar yapilmaktadir ve buna
yonelik olarak EMKlerinde sentinel
lenf bezi biyopsisi oldugu kadar
internal mammarian zincir lenf
nodunun biyopsisi konusunda da
calisiimaktadir(45,46).

Internal mammarian lenf nodu-
nun diseksiyonu agressif ve prog-
nozu degistirmeyen bir yaklasim gibi
gortinse de prognostik 6nemi yoniin-
den yapilmaya deger goriinmektedir.
Hem aksiller ve hem de internal
mammarian lenf nodlarmnmn tutul-
dugu hastalarda prognozun daha
kot olduguna dair veriler mevcuttur
(47). Prosediir; giivenli ve hastanede
kalma suresini artirmiyor goriinmek-
tedir. European Institute of Oncology
calismalarinda otorler capi 2,5 cmlyi
asmayan ve klinik olarak nodal tutu-
lumun olmadig: hastalarda sentinel
lenf bezi biyopsisinin; basit, kolayca
uygulanabilir, aksiller evrelemenin
dogru bir sekilde yapilabilmesini
sagladigini savunmaktadirlar. Bu sek-
ilde tutulmamis lenf nodlarinin
gereksiz olarak radikal sekilde tedavi
edilmelerini engellemekte bu da
tedavi maliyetini, hastanede kalis
suresini ve en Onemlisi de ileride
gelisebilecek olasi komplikasyonlari
engellemektedir(45,46,48-50).

EMK'lerinde kiiciik tiimorlerde
bile nodal metastazlara rastlanmak-
tadir. Bu nedenle EMKlerinde cer-
rahi tedavi modifiye radikal mastek-
tomi ve sentinel lenf bezi biyopsisi
(kiigtik tumorler ve klinik olarak
aksillanin tutulmadigt durumlarda)
veya aksiller lenf nodu diseksi-
yonudur. EMK'lerinin daha az siklikta
goriliiyor olmast nedeniyle EMKle-
rinde meme koruyucu yaklasima ait
klinik randomize ¢alisma hentiz yok-
tur(1,3,4,7,51-54).
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EMK'lerinde adjuvant terapi kadin
meme kanserlerine gore daha az
arastirilmis ve randomize klinik kon-
trollii calismalarda heniiz deger-
lendirilmemistir. Bu tir karsdastur-
mali calismalar kadin meme kanser-
lerinde karsidastiridmali olarak ¢ali-
sildig1 icin EMK'lerinde de kadin
meme kanserleri icin Oneriler dogrul-
tusunda tedavi yapilmaktadir. Nod
negatif hastalar tipki kadinlardaki gibi
tedavi yapilir ve bu konuda kadin ve
erkekler arasinda tedaviye yanit
konusunda farkliik olduguna dair
kanit yoktur. Nod pozitif hastada
kemoterapi ve tamoxifen ve diger
hormonal tedaviler kullanilmis ve bu
tedavilerin tipkt kadinlarda oldugu
gibi yasam oranini artirdigt goril-
mustur(7).

EMK'lerinin 9%65-85'T Ostrojen
reseptOr pozitif ve %G67'si proges-
teron reseptOr pozitifti. Hormon
pozitif tim hastalarda hormonal
tedavi Onerilir. Ancak Tamoxifenin
kullanimini sinirlayan yan etkileri ki
bunlar sicak basmalari ve impotans
EMKllerinde Ta-
moxifen koti tolere edilmesine
neden olmaktadur.

ve jinekomastidir,

Ostrojen reseptor pozitif kadin
meme kanserlerinde Tamoxifen ile
yapilan adjuvant hormonal tedavi
yasam oranini Oonemli Olcide artir-
maktadir. EMK'lerinde bulunan yiik-
sek ostrojen porzitifligi nedeniyle hor-
monal tedavi teorik olarak ¢ok timit
vericidir. Ancak EMK'lerinde adjuvan
tamoxifen kullanimina dair random-
ize calisma yoktur(7).

Hormon negatif timorlerde
kemoterapi Onerilir(5,6). Adjuvan
erkeklerde

calisumistir ama var olan bilgiler

kemoterapi daha az
kemoterapinin yararini desteklemek-
tedir. Erkek meme kanserlerine ait
belirli bir kilavuz olmadigs icin 1 cm
den biyik olan ve nod pozitif olan

timorlerde tedavide kilavuz olarak
aynt klinige sahip kadinlarda uygu-
lanan kemoterapi semalart uygulan-
maktadir(7).

Literatirde pek c¢ok c¢alisma
EMK'erinde radyoterapinin yasam
orani lzerine net yararimi belirt-
memektedirler. Timoriin aksilladan
tam olarak temizlenemedigi durum-
larda radyoterapinin yarar1 aciktir.
EMK'lerinde internal mammarian
zincir tutulumunun daha fazla
oldugu ve boyle bir durumda teorik
olarak yararli oldugu bilinen radyote-
rapinin mastektomi sonrast EMKle-
rinde yeri yoktur(4,6,55). EMKIe-
rinde terapotik kararlarin kadinlar
icin izlenen tedavi kilavuzlari dogrul-
tusunda verilmesi dogru olacaktir.
Mastek-tomi ve aksiller diseksiyon
sonrast radyoterapi endikasyonlari
kadin meme kanserlerinde postmas-
tektomi radyoterapi 6nerileri dogrul-
tusunda belirlenmelidir. T3 hastalik
ve/veya dort veya daha fazla nod tutu-
lumunun oldugu kadin meme
kanserlerinde postmastektomi rady-
oterapi American Society of Clinical
Onco-logy tarafindan belirlenen
kilavuzlar araciligs ile 6nerilmistir. Bu
nedenle rutin mastektomiler son-
rasinda EMK'lerinde postmastektomi
radyoterapi onerilmemektedir.
EMK'l-rinde ileri evre timorlerde
ve/veya metastatik aksiller lenf nod-
lart varliginda radyoterapi uygulan-
malidur. Konservatif cerrahi
(timorektomi, lumpektomi, kadran-
tektomi) EMKlerinde nadiren kul-
landmaktadir. Bu konudaki arastur-
malar devam etmektedir. Eger meme

koruyucu cerrahi uygulanacaksa

radyoterapi endikasyonudur ve
endikasyonlar  kadinlardaki ile
aynidir(7).

Evre II veya daha yiiksek evreli
EMK'lerinde sistemik kemoterapi ve-
rilmelidir. Encok kullanilan rejimler;



CMF (cyclophosphamide-methotrex-
ate-5-fluorouracil), FAC (5-fluorou-
racil-Adriamycin-Cyclophospha-
mide) ve diger antrasiklin bazli rejim-
lerdir. Nod negatif hastalikta sistemik
kemoterapinin etkinliginin ne oldu-
guna dair calismalara ihtiyac vardir.
Nod pozitif hastalar; cerrahi ile birlik-
te kemoterapi ve tamoxifen kombi-
nasyonu ile tedavi edilmelidir. Yas,
lenf nodu, tumo6r boyutu, metastatik
hastaligin olup olmamamasi tedavi-
nin seciminde rol oynar. Giordano
ve arkadaslart yapuklart cgalismada
Anastrozoliin metastatik hastalikta
etkindir ancak cevap oranmi erkek-
lerde diger hormonal tedavilerden
daha dustik olarak saptamislardir. Bu
konuda ileri klinik calismalara ihtiyag
vardir. Nod pozitif geng hastalar ke-
moterapi ile giivenle tedavi edilebilir.
Buyuk tamorld, aile oykiisa olan ve
ostrojen reseptori pozitif olan hasta-
lara hormonal tedavi verilmelidir
(2,6,56-58).
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Summary:
Male breast cancer

Carcinoma of the breast in male gender is rare, presents less than 1% of all breast cancers. Risk factors
include these following characteristics: family history, genetic abnormalities,conditions associated with
relative hyper estrogenism, prior chest wall irradiation and some drugs.Most patients present with a pain-
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