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OZET

Amag: Bu calismay1 kurgularken otoimmiin etyolojiden yola ¢ikarak doku
IgG, diizeyi yiiksek olan olgularda steroid tedavisinin etkinligini ortaya koymay1
amacladik.

Hastalar ve Yontem: 01 Ocak 2008 ve 01 Haziran 2017 tarihleri arasinda
GUTF Genel Cerrahi Kliniginde IGM tanis1 almis, metil-prednisolon’un ilk hafta
1 mg/kg/giin baslanip dozun haftada 0.1 mg/kg/giin’e kadar diisiiriilen 24-56 yas
arasindaki 55 hasta, Gazi Universitesi Etik Kurulunun onay1 almarak ¢alismaya
alindi. Hastalar gebelik, emzirme, sigara, OKS kullanimi, klinik bulgular, tanisal
tetkikler, mikrobiyolojik ve histopatolojik 6zellikler, uygulanan tedavi yontemi ve
iyilesme siirelerine gore retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin patoloji
preparatlart immunohistokimyasal incelemeden sonra doku IgG, diizeyine gore
negatif (Grup 1), seyrek ve az sayida pozitif (Grup 2), yer yer ve ¢ok sayida
pozitif (Grup 3) olmak iizere 3 gruba ayrildi. Hastalara ait demografik, 6zgecmis,
mikrobiyolojik ve histopatolojik veriler Ki-Kare ve Mann Whitney U testleri ile
istatiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 55 hastanin yas ortancasi 35.7 yil (min-
max: 24-56) idi. Yas, serum prolaktin diizeyi, serum IgG diizeyi, gebelikle tam
arasinda gecen siire, takip siiresi, steroid kullanim siiresi, gebelik oOykiisii,
emzirme Oykiisii, lokalizasyon, OKS kullanimi, sigara kullanimi, ek hastalik,
akinti, apse, kitle bulgusu, ek doz steroid ihtiyaci, steroid yan etkisi, drenaj

Oykiisli ve niiks acisindan Grup 1, Grup 2 ve Grup 3 arasinda istatiksel olarak
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anlaml fark saptanmadi. Gebelikle tan1 arasinda gecen siire ile niiks arasinda
gruplardan bagimsiz olarak istatiksel olarak anlamli iligki saptandi.

Sonug¢: Calismamizda steroid tedavisi basar1 oran1 Grup 1’de %77.8, Grup
2’de %87.0, Grup 3’te %73.9 olarak saptanmustir (p>0,05). Gruplar arasinda niiks
acisindan istatiksel anlamli fark goriilmemistir. IgG4’{in hastalik patogenezinde ve
tedavi se¢imindeki rolii i¢in prospektif randomize ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Graniilomatdz mastit, steroid tedavisi, niiks, igGy4



ABSTRACT

Objective: Our aim in this study is to present the efficacy of steroid
treatment in cases with high 1gG, level based on autoimmune etiologic pathway.
Patients And Methods: Between January 2008 and June 2017, 55 patients-
between ages of 24-56- which were diagnosed with IGM at GUTF General
Surgery Clinic and methyl-prednisolone was administered at 1 mg / kg / day in the
first week and decreased to 0.1 mg / kg / day, were admitted to study with the
approval of Gazi University Ethics Committee. Patients were evaluated
retrospectively based on pregnancy, breastfeeding, smoking, usage of OCS,
clinical findings, diagnostic tests, microbiological and histopathological features,
treatment modalities and recovery times. After immunohistochemical examination
of the patient's pathology preparations, patients were divided into three groups
according to 1gG, level; negative (Group 1), rare positive (Group 2), and quite
positive (Group 3) tissues. Demographic, background, microbiological and
histopathologic data of the patients were evaluated statistically by Chi-Square and
Mann Whitney U tests.
Findings: The median age of the 55 patients included in the study was
35.7 years (min-max: 24-56). There was no statistical difference between Group
1, Group 2 and Group 3 based on age, serum prolactin level, serum IgG level,
time between pregnancy and diagnosis, follow-up time, duration of steroid use,
history of pregnancy, history of breastfeeding, localization, usage of OCS,
smoking, additional disease, discharge, abscess, side effect of steroid use,

drainage history and recurrence. There was a statistically significant relationship



between the time between pregnancy and diagnosis and recurrence.

Conclusion: The success rate of steroid treatment in our study was 77.8%
in Group 1, 87.0% in Group 2 and 73.9% in Group 3 (p> 0.05). There was no
statistically significant difference between the groups in terms of recurrence.
Prospective randomization studies are required in order to evaluate IgG4 in the
pathogenesis of the disease and its role in treatment choice.

Key words: Granulomatous mastitis, steroid treatment, recurrence, 19G;.
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1.GIRIS

Mastit terimi genel anlamda meme dokusunun bir béliimiiniin veya
tamaminin farkli nedenlerle olusan inflamasyonunu tarifler. Meme, anatomik
olarak viicudun dis ylizeyinde yerlesmesi, siit sekresyonu sirasinda
mikroorganizmalar i¢in miikemmel bir besiyeri olusturmasi ve emzirme siirecinde
stirekli bir travmaya maruz kaliyor olmasi nedenleri ile inflamatuar olaylara agik
bir organdir. Memenin inflamatuar lezyonlar1 ile 18-50 yaslar1 arasinda sik
karsilasilmakla birlikte dogum sonrast donem disinda olagan degildirler. Mastitler
cesitli kaynaklarda cesitli sekillerde siniflandirilmistir. Emzirme dénemiyle olan
iliskisine gore puerperal - nonpuerperal, baslangi¢c kaynagma gore intrensek
(meme parankim anomalileri) - ekstrensek (deri, torasik kavite gibi komsu
yapilardaki bir enfeksiyona sekonder) veya patolojik etken gdz Oniine alinarak
enfeksiydz-nonenfeksiy6z ve malign mastit seklinde de
siiflandirilabilmektedirler (1-3). Meme dokusundaki inflamasyon, basit mastitten
inflamatuar meme kanserine dek uzanan genis bir aralikta birgok hastaligin klinik
bulgusunu taklit edecek sekilde karsimiza cikabilir. Detayli sorgulanmis bir hasta
hikayesi ve bazi klinik 6zellikler taniya yardimei olmaktadir (4). Graniilomatoz
mastit (GM), memenin nadir goriilen, etyolojisi bilinmeyen, benign, kronik
inflamatuar bir lezyonudur. Ik kez 1972 yilinda Kessler ve Woolloch tarafindan
tanimlanmis olup, 1977 yilinda Cohen tarafindan 5 olgudan olusan bir seriyle
detaylandirilmistir (5,6). Idiopatik graniilomatdéz mastit (IGM) patogenezi kesin

olarak bilinmemekle birlikte patogenezde farkli basamaklarin olabilecegi



disiiniilmektedir. Basamaklardan biri  birgok lobiili tutan ve reaktif
lenfoplazmositik infiltrasyona yol agan nonspesifik lobiilit olabilir. Lobiillerin
harabiyeti sonucu bazen santral siipiiratif nekrozla seyreden bir graniilom
formasyonu olusmaktadir. Bu odaklarin ¢ogalmasi sonucu apseler gelismektedir
(7). IGM’in etyolojisi tam olarak aydinlatilamamistir. Hormonal dengesizlik,
otoimmiinite, bilinmeyen mikrobiyolojik ajanlar, sigara, alfa-1 antitripsin eksikligi
gibi bircok faktoriin etyolojik sebep olabilecegi soylenmistir. Giinlimiizde
IGM’nin otoimmiin temellere dayandigina dair teori iizerinde olduk¢a fazla
durulmaktadir. Literatiirde steroid ve immiinsupresif tedavilere iyi yanit vermesi,
cerrahi tedavi sonrasi rekiirrens goriilen hastalarin steroid tedavisine iyi yanit
vermesi, eritema nodozum (EN) veya artrit gibi meme dis1 tutulumlarin eslik ettigi
hastalarin ~ bildirilmesi ve immiinohistokimyasal ¢alismalarda T-lenfosit
baskinliginin gosterilmesi otoimmiinite hipotezini destekleyen bulgular olarak
belirtilmektedir (8). immunoglobulin Gy iliskili hastalik (IgGs-IH) memede az
goriilmesine ragmen, viicutta bircok organda bulunmaktadir. Viicudun diger
bolgelerinde goriilen 1gGy iliskili sklerozan hastaliklara ek olarak son giinlerde
birka¢ benign meme lezyonlar1 rapor edilmistir. Serumda artan igGy seviyesiyle
iligkili olan memenin inflamatuar psédotimérii (IPT), 1gG4 iliskili sklerozan
pankreatit ile benzerlikler gosterdigi goriilmiis. Cheuk ve ark.; igG, sklerozan
mastiti 1gG, iliskili sklerozan hastaliklarm yeni bir iiyesi olarak tanimlamigtir.
Graniilomatoz lobiiler mastit yakin doneme ait gebelik durumuyla iliskisiz oldugu,
ozellikle yash kadinlarda olustugu ve artmis sayida IgGy pozitif plazma hiicreleri

goriildiigii bildirilmistir. Lezyonlarin bu bahsedilen morfolojik spektrumuna ek



olarak igGy iliskili oldugu gériilmiistiir. Memedeki diger plazma hiicrelerinden
zengin lezyonlarin patogenezinde igGy pozitif plazma hiicrelerinin yer aldigimi
varsayarak, plazma hiicre mastiti, graniilomatoz lobiiler mastit, spesifik olmayan
mastit, IPT gibi plazma hiicrelerinden zengin, kitle yapict benign inflamatuar
lezyonlar 1gGy iliskili sklerozan mastitin muhtemel iiyeleri olarak arastirilmistir
(9). 1gGy ile iliskili mastit (igG4-IM) memenin IgGs-IHn1 tanimlamak igin
kullanilir. Diger tiim IgG,-1H’lar gibi malign kosullar taklit edebildigi ve diger
sistemik bulgularla birlikte bulunabilecegi i¢in klinik olarak 6nemlidir. Diger
organlardaki bircok vakanin aksine memede simdiye kadar ¢cok az sayida
[gG4-1H bildirilmistir. Genel olarak GM tamis1 almis hastalarin tam ve
tedavisinde celigkiler mevcut olup, niiks oranlar1 fazladir. Literatiirde ve
ilkemizde bu konu ile ilgili kisith sayida ¢alisma ve literatiir bilgisi
mevcuttur. Bu yiizden ¢alismamizda IGM tanis1 almis hastalarda dokudaki

IgG, diizeyine gore steroid tedavisinin etkinligini degerlendirmeyi amagladik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Meme anatomisi

Insanlarda meme dokusunun biiyiik kism1 yag dokusu ve bag dokusundan
olusmaktadir. Erigkin bir kadinda meme glandi, g6giis 6n duvarinda superiorda
ikinci ya da tgiincii kaburgalar seviyesinden, inferiorda altinci ya da yedinci
kaburgalar seviyesindeki meme alt1 kivrimina kadar uzanir. Lateralinde, anterior
ya da midaksiller ¢izgi, medialinde sternumun lateral sinir1 yer alir. Memenin {ist
yarisi, Ozellikle de tist dis kadran1t memenin geri kalan bolgelerinden daha fazla
glandiiler doku igerir bu kadranda selim ve habis meme tiimorleri daha sik
goriiliir. Anterior toraks duvarinin siiperfisyel fasyasi lizerinde yerlesim gosteren
meme, tubuloalveolar tipte glandular doku igeren 15-20 adet lobdan olusur (10).
Loblar arasinda bulunan fibréz bag dokusu destek goérevi goriirken, yag dokusu
bosluklar1 doldurur. Interlobiiler aralik yag dokusundan zengindir. Siiperfisyel
fasyanin ylizeyel tabakasindan, yani hipodermisten meme parankimine dogru
uzanan fibroz bag dokusu kalinlasmalarina Cooper ligamanlar1 adi verilmistir
(11). Memede siit kanallar1 sistemi asiniislerinin birleserek terminal duktus adi
verilen bir kanala agilmasiyla baslar. Terminal duktusun biri lobiil iginde
(intralobiiler segment) ve digeri lobiil disinda (ekstralobiiler segment) olmak iizere
iki boliimi vardir. Birka¢ lobiiliin terminal duktuslarinin birlesmesi ile laktifer
duktus olusur. Bu duktuslar birbirlerine yaklagsarak meme basina dogru ilerler ve
meme basinin altinda laktifer siniis olarak isimlendirilen bir genisleme gosterirler.
Bu laktifer siniisler ampulla ad1 verilen ¢ok katl1 yassi epitel ile ortiilii son kisim

ile meme basindan disar1 agilirlar (12).



2.1.1. Memenin arterleri

Memenin arteryal beslenmesini aksiller arterin dallari; internal torasik arter
ve posterior interkostal arterler saglar. Internal torasik (internal mammarian)
arterin perforan dallart; subklavian arterin bir dali olan internal torasik arter,
internal interkostal kaslarin arkasindan sternumun lateral sinir1 boyunca ilerler. Bu
arterden ¢ikan perforan dallar (medial perforan arterler) ikinci, iiglincii ve
dordiincii interkostal araliktan interkostal kaslar1 ve pektoralis major kasini
gecerek memenin medial yarisinin ve bu boélge cildinin kanlanmasini saglarlar.
Posterior interkostal arterlerin lateral dallari; ikinci, liclinci ve dordiinci
interkostal araliklarda posterior interkostal arterlerin mammarian dallarini verirler
ve memenin lateral yarisinin arteryal beslenmesini saglarlar. Bu damarlar
laktasyon sirasinda genislerler. Aksiller arterin dallari; supreme torasik,
torakoakromial ve lateral torasik arterlerdir. Kadinlarda lateral torasik arter daha
genistir ve lateral mammarian arter dallarmi verir. Memenin yaklagik %601

(0zellikle medial ve santral kisimlari) internal mammarian arterin 6n perforan

dallari ile beslenir (13). (Resim 1)
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Resim 1 Memenin arterial dolasima.

2.1.2. Memenin venleri

Meme venlerinin dagilimi ve ozellikle yaptiklart anastomozlar
metastatik karsinom embolilerinin de yolculugunu dolayisiyla da meme

kanserinin en sik metastaz yaptigi uzak organlar belirler (12). Vendz damarlar,



arterlere ve lenfatik damarlara eslik ederler. Ana vendz drenaj aksillaya
dogrudur. Siiperfisyel venlerin meydana getirdigi genis ag meme lizerindeki cilt
yilizeyinden segilebilir. Meme basi ¢evresindeki venler anastomotik bir halka
meydana getirirler. Bu halkaya sirkulus venozus ad1 verilir. Buradan ve meme
parankiminden gelen venler, kan1 memenin periferine, oradan da internal
torasik, aksiller ve internal juguler venlere ulastirirlar. Toraks duvarinin ve
memenin vendz drenajini saglayan li¢ ana ven grubu vardir; internal torasik
venin perforan dallari memenin medial yarisindan kaynaklanan perforan dallar
internal torasik vene drene ederler, bu ven de brakiosefalik vene katilir. Aksiller
ven ile baglantili dallar basilik ve brakial venler birleserek aksiller veni
olustururlar. Aksiller arterin medialinde uzanan aksiller vene memeden bir ya
da iki adet pektoral dal katilir. Aksiller ven birinci kostanin proksimalinde
subklavian ven olur. Ugiincii, dordiincii ve besinci posterior interkostal venlerin
perforan dallar interkostal venler posteriorda vertebralarin vendz sistemi ile
baglantilidirlar. Bu sistem azigos vene ve bu yolla brakiosefalik vene katilir.
Anteriorda ise internal torasik venler yoluyla brakiosefalik ven ile baglanti
kurarlar. Bu venoz yollar ile ilerleyen metastatik emboli kalbe ve oradan da
akcigerlere giderek, akcigerlerin kapiller yataginda kalir. Meme karsinomu bu
sekilde akcigerlere metastaz yapar. Meme karsinomunun diger bir metastaz
yolu vertebral ven pleksusudur (Batson pleksusu). Bu pleksus vertebrayi
cevreleyerek sakrumdan kafa tabanina kadar uzanir. Torasik, abdominal ve
pelvik organlarin venleri ile bu pleksus arasinda bulunan venéz kanallarda

valviil olmadigindan dolayr kanmm her iki yonde akimi miimkiindiir. Bu



damarlar yoluyla metastatik emboli vertebralara ve santral sinir sistemine

ulasabilir (14).

2.1.3.Memenin sinirleri

Memenin duyu sinirleri ikinci-altinci interkostal sinirlerinin anterior
kutanoz dallaridir (14). Bunlardan ikinci ve figiincii interkostal sinirlerinin
kutan6z dallar1 memenin iist boliimiiniin duyusunu saglarken, asil duyu sinirleri
dordiincii, besinci ve altinci interkostal sinir dallaridir. Memenin superior
boliimiiniin  duyusunu servikal pleksustan gelen dallar saglar. Bunlar
supraklavikuler sinirin anteromedial dallaridir. Meme ve yiizeyindeki cilde
sempatik sinir lifleri gonderen bu sinirlerin, damarlardaki kan akimi ve cildin
ter bezlerinin sekretuar fonksiyonlari tizerinde etkisi vardir. Memenin sekretuar
fonksiyonlar1 ise over ve hipofiz hormonlarmnin kontrolii altindadir. Interkostal
sinirlerin lateral dallari interkostal araliktan gegerken serratus anterior kasina
gore anterior ve posterior dallara ayrilirlar. Anterior dallar anterolateral toraks
duvarinin, lateral mammarian dallar olarak adlandirilan {i¢iincii, dordiincii,
besinci ve altinct dallar ise memenin duyusunu saglarlar. Ikinci interkostal
sinirin lateral dalindan interkostal brakial adi1 verilen genis sinir kdken alir. Bu
sinir, aksillanin cerrahi diseksiyonu sirasinda aksilla tabaninda goriilebilir.
Cerrahi sirasinda bu sinir zarar goriirse kolun superomedial kisminin ve aksilla
tabaninin duyusu kaybolur. Interkostal sinirlerin anterior dallar1 sternumun
lateral sinirinda interkostal araliktan ¢ikarlar. Bu sinirler lateral ve medial

araliktan toraks duvarina dallar verirler. Bu dallardan laterale uzananlar



memenin medial bolimiine gelirler. Bunlar medial mammarian dallar olarak

adlandirilirlar (15).

2.1.4. Memenin lenfatikleri

Memenin kapiller lenfatik damarlari, lenfatik akimin baslangicinm
olustururlar. Bu kapiller damarlar drene ettikleri dokularda kor olarak baslar ve
ayni 0zellikteki diger kapiller damarlar ile birleserek lenfatik kanallar1 meydana
getirirler. Bu kanallar icerisindeki lenf sivis1 pulsatil olarak tek yonlii hareket
eder. Valfli olan bu lenfatik kanallar igerisindeki akim tek yonlii olup, ana
vaskiiler yapilara paralel olarak bolgesel lenfatik drenaj alanlarina dogru ilerler.
Ancak herhangi bir sekilde tiimor invazyonu veya enfeksiyon gibi sebeplerle
tikanma meydana geldiginde bu akim tersine donebilir. Memenin lenfatik
akimi, subepitelyal pleksustan baslar ve intraparankimal lenfatikler iizerinden
aksiller alana ve daha az olarak parasternal internal mammarian alana yonelir.
Sadece aksillaya drenaj % 80-97, hem aksilla hem mammaria interna lenf
nodlarma drenaj % 20-25 oranda ve sadece mammaria interna lenf nodlarina
akim ise % 3-6 oraninda gergeklesmektedir (16). Aksiller bolgede pektoral
mindr kas1 komsuluguna gore gruplandirilan 20-40 adet lenf nodu vardir.
Asagidan yukariya dogru, Level I; alt grup lenf nodlar1 pektoral mindr kasinin
laterali ve asagisinda, Level II; orta grup lenf nodlar1 pektoral mindr kasinin
arkasinda, Level III; ist grup lenf nodlart ise pektoral mindr kasinin
yukarisindaki lenf nodlarmi kapsamaktadir. Her tiirlii akim rotasinda

lenfatiklerin sonlanacagi en ug¢ nokta, solda torasik duktus, sagda ise sag



lenfatik trunkustur. Ancak, bunlarin disinda iki aksesuar yol mevcuttur.
Lenfatik akim bu yollar iizerinden direkt olarak Level III lenf gangliyonlarina
drene olabilir. Bunlardan birincisi transpektoral yoldur. Memenin lenfatikleri
pektoralis major kasmi penetre ederek pektoralis major ve pektoralis mindr
kaslar1 arasindaki lenf gangliyonlarina (Rotter grubu), buradan da Level I ve
II’yi atlayarak Level III lenf gangliyonlaria drene olur. ikinci aksesuar yol ise
retropektoral yoldur. Retromammarian bursa igerisindeki lenfatik kanallar
pektoral fasya iizerindeki lenfatikler ile anastomoz yaparlar ve pektoralis major
kasimni penetre ederek torakoakromial arter esliginde Level II grubu lenf
gangliyonlarina ulasirlar. Daha 6nce vurgulandigi {izere memenin cildinde yer
alan lenfatik kanallar, govdenin tiim 6n duvarmnmn cildinde yer alan lenfatik
kanallarin bir komponentidir. Bu lenfatikler karst memenin cilt lenfatikleri ile
de iligkilidir. Biitiin bu lenfatik baglantilar nedeniyle, umblikus seviyesinin
tizerinde kalan bolgedeki cildin lenfatik drenaji aksiller bolgeye dogrudur (17).

(Resim 2)
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Resim 2. Memenin Lenfatik Drenaji

2.2. Memenin fizyolojisi

Tam bir meme gelisimi i¢in bir¢ok hormon gereklidir. Bu hormonlarin en
Oonemlileri Ostrojen, progesteron, prolaktin, oksitosin, tiroid hormonlari, kortizol
ve bliylime hormonudur. Bu hormonlarin salgis1 hipotalamus, hipofiz ve overlerin
nérohiimoral kontroliindedir (18). Ostrojenler meme kanallarmin ¢ogalmasindan,
progesteron lobiil ve alveollerin gelismesinden sorumludur. Gebelik boyunca

doguma kadar prolaktin diizeyleri siirekli artar. Prolaktin ile birlikte yliksek
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diizeydeki Ostrojen ve progesteron etkisiyle memedeki lobuloalveolar gelisim
tamamlanir. iInsan meme dokusu morfolojik olarak 4 tip olarak smiflandirilmistir.
Tip 1 lobiiller, 6-11 duktiilden olugsmakta ve puberte 6ncesi goriilmektedir. Tip 2
lobiillerde ise daha fazla duktiil bulunmakta ve tip 2 lobiiller pubertede
olugmaktadir. Nullipar kadinlarin inaktif meme yapisini temsil edir. Tip 3 lobiiller
ise 80’e kadar duktiilden meydana gelir ve gebelikte olusur. Tip 4 lobiiller,
laktasyondaki memeyi Kkarakterize eder ve higbir zaman nullipar kadinlarda

bulunmaz (20).

2.3. Memenin yaygin goriilen benign hastaliklar

2.3.1. Fibrokistik Degisiklikler:

Fibrokistik degisiklikler memenin en sik rastlanan lezyonudur.
Fibrokistik degisiklikler; hem makro ve mikro kistleri hem de adenozis, atipili
ya da atipisiz epitelyal hiperplazi, apokrin metaplazi, radyal skar ve papillom
gibi solid lezyonlar1 igerir. Ancak patolojik olarak {i¢ predominant morfolojik
Ozellige sahiptirler. Bunlar; kist formasyonu, fibrozis ve adenozistir. Fibrokistik
degisiklikler diizgiin ve hareketli, baski uygulaninca ezilebilir asemptomatik
kitle olusturabilir lezyonlardir. Fibrokistik degisikliklere siklikla agri hassasiyet
ve bazen de meme basi akintist eslik edir. Meme agrist klinik pratikte en ¢ok
karsilagilan sorunlardan biridir (21, 22). Bir¢ok olguda rahatsizlik kistin
bliylime egiliminde oldugu siklusun premenstruel fazinda gelisir. Memedeki
kitlenin hizla ortaya ¢ikmasi veya kaybolmasi siktir. Kitleler cogu zaman ¢ok

sayida veya her iki memede ortaya cikar ve pek cok hasta memede gecici kitle
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veya siklik meme agris1 Oykiisli verir. Agr1 bir kadranda ya da diffiiz olabilir.
Aksilla ya da kola yayilabilir. Fizik muayenede hastalarin yaklasik yarisinda
yaygin nodiilarite artis1 vardir (23). Kistik degisiklikler olan kadinlar klinik
bulgularla kanserden kolayca ayirt edilemeyen bir fibrokistik kitleye sahip
olabilir. Yasina uygun radyolojik tetkik ile baglanmalidir. Ultrasonografi
Kitlenin solid ya da kistik olup olmadiginin anlasilmasinda ilk tercih edilecek
yontem olmalidir Memenin kompleks kistik kitlelerinden biyopsi yapmak igin;
ince igne aspirasyonu, kor biyopsi veya cerrahi biyopsi teknikleri kullanilabilir.
Kanli aspirat geldiyse sitolojik inceleme yapilmalidir. Eger lezyon,
ultrasonografide kesin solid komponent igeriyorsa ya da kiime yapmis
mikrokalsifikasyon, kenar diizensizligi ya da yapisal deformasyon gibi silipheli
mamografik bulgulara sahipse Oncelikle ince igne aspirasyonu yerine Kor
biyopsi uygulanmalidir. Fibrokistik degisiklikler memenin gelisimindeki
normal siirecin bir pargasidir ve iyi bir klinik meme muayenesi ve yasa uygun
mamografik tarama ya da semptomlara yonelik goriintiileme yontemlerinden

baska tedavi gerektirmez (24).

2.3.2 Fibroadenom

Fibroadenom (FA) memenin en sik goézlenen benign tiimdriidiir.
Asemptomatik kadinlarin % 25’inde mevcuttur. Siklikla 15 ile 35 yaslarn
arasinda goriiliirler. Basit FA’lar glandiiler doku yaninda stromal doku da
iceren benign solid tiimorlerdir. FA’larin etyolojisi bilinmemektedir, fakat

iireme caginda goriilmesi, hamilelik ve Ostrojen tedavisinde ¢apinin artmasi,



menapozda genellikle gerilemesi etyolojisinde hormonal bir iliskinin oldugunu
diisiindiirmektedir (25). FA’daki epitelyal hiicrelerden nadirde olsa Lobiiler
Karsinoma Insitu, Duktal Karsinoma Insitu ve Infiltratif Duktal Karsinoma
gelisebilir. En sik gozlenen karsinom lobiiler karsinomdur ve siklikla 42-44

yaslarda goriiliirler (27).

2.3.3.Intraduktal Papillom

Memenin papiller neoplazileri, duktal sistem icerisinde benign, atipik
ve malign bir¢ok alt tiirleriyle birlikte, bir dizi makroskopik ve mikroskopik
lezyon grubunu kapsamaktadir. Ozellikle areolaya yakin ya da baska bir deyisle
major siit kanallarinda lokalize olan soliter papillomlarda ana semptom,
patolojik meme bas1 akintisidir. Tek memede, tek bir kanal sisteminden gelen,
spontan nitelikte, ¢ogunlukla da serdz, serdnjindz veya hemorajik akintilar
“patolojik” nitelik olarak kabil edilmektedir (28). Soliter intraduktal
papillomlar, gercekte cok nadir lezyonlar degildir. Hemen her yas grubunda
gozlenmekle birlikte, siklikla 40-55 yaslarinda goriiliirler. Daha yasl hasta
grubunda, tek bir genislemis duktal segmentte birkag ayr1 papillom

goriilebilmektedir. Bilateral goriilme sikligi oldukga diisiiktiir (29).

2.4. Mastitler
Mastit terimi genel olarak meme dokusunun bir bdliimiiniin veya
tamaminin ¢esitli nedenlerle olusan inflamasyonunu tarifler. Meme, anatomik

olarak viicudun dig ylizeyinde yerlesmesi, siit sekresyonu sirasinda
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mikroorganizmalar i¢in miikemmel bir besiyeri olusturmasi ve emzirme siirecinde
siirekli bir travmaya maruz kaliyor olmasi nedenleri ile inflamatuar olaylara agik
bir organdir (1, 3). Memenin inflamatuar lezyonlar1 ile 18-50 yaslar1 arasinda sik
karsilagilmakla birlikte dogum sonras1 donem disinda olagan degildirler. Mastitler
cesitli kaynaklarda cesitli sekillerde siniflandirilmistir. Emzirme dénemiyle olan
iligkisine gore puerperal - nonpuerperal, baslangic kaynagina gore intrensek
(meme parankim anomalileri) - ekstrensek (deri, torasik kavite gibi komsu
yapilardaki bir enfeksiyona sekonder) veya patolojik etken goz oOniline alinarak
enfeksiydz-nonenfeksiydz ve malign mastit seklinde de
siiflandirilabilmektedirler. Mastitlerin siniflandirmalar1 Tablo 1°de gésterilmistir
(1). Meme dokusundaki inflamasyon, basit mastitten inflamatuar meme kanserine
dek uzanan genis bir aralikta bir ¢ok hastaligin klinik bulgusunu taklit edecek
sekilde karsimiza ¢ikabilir. Detayli sorgulanmig bir hasta hikayesi ve bazi klinik
ozellikler tan1 koymaya olduk¢a yardimcidir. Memede sik goriilen inflamatuar
lezyonlar i¢in ayirict tanida yol gosterebilecek ipuglart Tablo 2°de gdsterilmistir
(4). Mastitlerde tedavi ilkesi genel olarak etyolojik faktor oldugu diisiiniilen

etkene spesifik tedavinin uygulanmasi esasina dayanir.
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Tablo 1. Mastitlerin Siniflamasi

1.Enfeksiy6z Mastit:

Basit Mastit (Laktasyonel-
Nonlaktasyonel)

Komplike Mastit
-Apse

-Akintili Sints
-Enfekte Kist

-Enfekte Galaktosel
Spesifik Mastit
-Tuberkiiloz Mastit

-Fungal Mastit

2.Non Enfeksiy6z Mastit:

Duktal Ektazi/ Periduktal Mastit
Plazma Hiicreli Mastit
Graniilomatdz Mastit
Diyabetik Mastopati
Radyasyon Mastiti
Sekonder Mastit

-Vaskiiler Hastaliklar

-Kollajen Yap1 Bozukluklari
-Post-travmatik Yag Nekrozu
-Yabanci Cisimlere Bagli Mastit

3.Malign Mastit:

Inflamatuar
Meme Kanseri
Malign Apse
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Tablo 2. Memede sik goriilen inflamatuar degisiklikler ve ayirici tani igin

ipuglari.

Tan

Laktasyonel mastit

Granitilomatoz mastit

Plazma hiicreli mastit

Yag nekrozu

Meme enfarkti

Subareolar meme apsesi

Dermatit

Paget hastalig1

Inflamatuar karsinom

Tant i¢in ipuglari

-Siklikla emziren kadinlarda
-Emzirme dénemleri disinda nadir

-Akut baslangicl
-Ayiricl tani igin histopatolojik inceleme
ve kiiltiir

-Genellikle dogurganlik ¢cagindaki geng
kadinlarda, emzirme dénemleri disinda

-Siklikla gebelikle iliskili

-Agrisiz

-Genellikle travma ile iligkili

-Genellikle gebelik sirasinda veya
erken postpartum dénemde

-Premenapozal geng kadinlarda
emzirme donemleri disinda

-Subareolar lokalizasyonlu

-Tekrarlama egilimi

-Kirmizi renkli ve kasintili

-Paget hatalig: ile karigabilir

-Meme baginda pullu bir goriiniim vardir

-Siklikla dermatit diisiiniilerek
tedaviye baslanir fakat bu tedaviye
cevap vermez

-Memede hizli gelisen biiyiime,
endiirasyon ve portakal kabugu
gorinimu
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2.4.1. Laktasyonel Mastit

Tiim diinyada en sik goriilen mastit seklidir ve goriilme sikligi %2.6-
33 arasinda degismektedir. Emzirme sirasinda herhangi bir zamanda
goriilebilmekle birlikte siklikla erken postpartum donemde goriliir. Laktasyonel
mastit, siklikla memede lokalize agri, sislik, kizariklik gibi klasik inflamasyon
bulgulariyla ortaya ¢ikmakla birlikte ates, halsizlik ve sepsis bulgulart ile daha
ciddi bir tablo olarak da karsimiza c¢ikabilir. Genellikle tek taraflidir ve her iki
memede esit siklikta goriiliir (30). Klasik olarak laktasyonel mastit gelisiminin en
stk nedeni siit stazidir. Meme basinda emzirmeye bagli olusan ¢atlak veya yaralar
mastit gelisimi igin erken farkedilebilecek bir risk faktoriidiir. Laktasyonel
mastitin tedavisi i¢in 1ilk yapilmasi gereken, varsa emzirme teknigindeki
yanligliklart diizeltmektir. Mastit sirasinda dikkat edilmesi gereken diger onemli
bir nokta ise emzirmenin birakilmamasi hatta daha sik araliklarla emzirilmesi
gerektigidir. Cesitli nedenlerden dolayr mastit sirasinda emzirme islevi

yapilamiyorsa memedeki siit mutlaka yardimei yontemlerle bosaltilmahidir (31,

32).

2.4.2. Periduktal Mastit

Genel olarak nadir goriilmekle beraber laktasyonel olmayan mastitlerin
biiyilik bir ¢ogunlugundan sorumludur. Duktal ektaziye benzeyen fakat daha sonra
ayri bir antite oldugu anlasilan periduktal mastit, klinik olarak periareolar
inflamasyon ve apse gelisimi ile karakterizedir. Ortalama goriilme yas1 32 (19-

48)’dir Olgular genellikle dogurganlik ¢aginda ancak laktasyonda olmayan
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kadinlardir (4). Periareolar inflamasyona bagl areola etrafinda hissedilen agr1 en
sik karsilasilan sikayettir ve hastalarin hemen hemen hepsinde mevcuttur.
Muayenede ele gelen kitle saptanabilir, meme basindan piiriilan akinti sik
karsilagilan bir bulgudur. Meme basi retraksiyonu, apse, meme cildinde fistiiller
diger goriilebilecek bulgulardir (33). Tanida klinik bulgular disinda radyolojik,
mikrobiyolojik ve histopatolojik yontemler kullanilmaktadir. Malignite ayirici
tanisinda histopatolojik degerlendirme Onemlidir. Periduktal mastit histolojik
olarak dilate olmayan subareolar duktuslarin etrafinda aktif inflamasyon ile
karakterizedir ve mikrobiyolojik incelemelerde de siklikla etken mikroorganizma
tiretilebilmektedir (2). Tedavide inflamasyon on planda ise antibiyotik ve anti-
inflamatuar ilaclar ilk tercihtir. Apse eslik ediyor ise drene edilmelidir. Eger klinik
durumda degisme olmuyorsa altta yatan bir malignite olasilig1 her zaman akilda
bulundurulmali, niiks hastalik durumunda ise eksizyon veya subareolar diseksiyon

gibi daha agresif cerrahi segenekleri giindeme gelmelidir (34).

2.4.3. Tiiberkiiloz Mastit

Ik olarak 1829 yilinda Sir Astley Cooper tarafindan tanimlanan meme
tiiberkiilozu (meme dokusu, dalak ve ¢izgili kas dokular1 gibi tiiberkiiloz basilinin
yasamast ve ¢ogalmasina diren¢ gosterdigi ic¢in) akciger dis1 organ
tiiberkiilozunun nadir goriilen bir formudur. Tiim meme hastaliklar1 igerisindeki
insidans1 %0.1 iken, gelismekte olan iilkelerde cerrahi olarak tedavi edilen meme
hastaliklarinin yaklasik %3’linii olusturmaktadir. Afrika ve Hindistan basta olmak

lizere tiiberkiillozun hala yaygin oldugu iilkelerde daha sik goriilmektedir.
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Ulkemizde ise nadir goriilmekle birlikte, zaman zaman yapilan calismalar olgu
sunumlar1 seklinde yayinlanmaktadir. Meme tiiberkiilozu iireme ¢agindaki
kadinlarda, 21-30 yaslar1 arasinda daha siktir. Hastalik 6 ayliktan 84 yasina kadar
olan ¢ok genis bir yas araliginda bildirilmistir ancak ergenlik oncesi ve yaslilarda
nadiren goriliir. Nadiren ileri yas erkeklerde de goriilebilir Tiiberkiiloz mastiti,
primer veya sekonder olabilir. Hastada meme disinda siklikla akciger olmak tizere
bir odak mevcut ise sekonder tiiberkiiloz mastiti adin1 alir. Tiiberkiiloz
enfeksiyonu primer odaktan memeye hematojen, lenfatik veya komsuluk yoluyla
yayilarak memede sekonder enfeksiyona neden olur. Ancak olgularin yaklasik
%50’sinde meme disinda baska odak tespit edilemez ve bu olgular primer meme
tiiberkiilozu olarak kabiil edilir. Primer meme tiiberkiilozu, derideki abrazyon
veya meme bagindaki acgik duktuslardan enfeksiyonun dogrudan edinilmesi
seklinde olabilir. Lezyon genellikle tek taraflidir ve her iki meme esit oranda
tutulur. Muayenede siklikla santrale veya sag iist kadrana yerlesmis agrili veya
agrisiz olabilen kitle saptanir. Lezyon irregiiler, sert, fikse olabilir ve meme
kanserini taklit edebilir Meme goriintiileme yontemleri tan1 koymaktan ¢ok
lezyonun karakterini ve yayilim derecesini gostermede etkilidir (35-40). Meme
tiberkiilozu tanis1  basilin  mikrobiyolojik olarak gdosterilmesi ve/veya
histopatolojik olarak nekrozlu graniilomatéz iltihabin saptanmasi ile koyulur.
Ancak basilin izolasyonu zordur. Tanida en Onemli adim, olgunun meme
tiiberkiilozu olabileceginin diisiiniilmesi ve klinik ile sitolojik bulgularin birlikte
degerlendirilmesidir(41). Tiiberkiiloz mastitin tedavisinde akciger tiiberkiillozunda

uygulanan medikal tedavi protokolleri uygulanir. Bu protokole gore 2 ay dortlii
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(izoniazid, rifampisin, pirazinamid, etambutol), daha sonra 4 ay ikili (izoniazid ve
rifampisin) olmak iizere 6 ay boyunca standart anti-tiiberkiiloz tedavi verilir. T1bbi
tedaviye yanit tam degilse cerrahi tedavi (soguk apse drenaji, rezidiiel kitlenin
cikarilmasi) uygulanabilir. Basit mastektomi ancak komplike, malignite ekarte

edilemeyen veya yaygin agrili, iilseratif kitle mevcudiyetinde diisiiniilmelidir (42-

43).

2.4.4. Sarkoidozda Meme Tutulumu

Sarkoidoz nedeni bilinmeyen, siklikla geng eriskinlerde goriilen, hiler
lenfadenopati, akciger infiltrasyonu, géz ve deri lezyonlar1 saptanan ve non-
kazefiye graniilomlarla seyreden multisistemik bir hastaliktir. Ayrica sinir sistemi,
kalp, bobrek, karaciger, l6komotor sistem tutulumlari tanimlanmistir. Meme
tutulumu ise oldukga nadirdir. ilk olarak 1921°de Stanberg tarafindan sistemik
sarkoidozu olan bir olguda meme tutulumu tanimlanmistir. Sarkoidozda meme
tutulumu ile ilgili olgu sunumlari incelendiginde ortalama goriilme yas1 43 (18-
71) olarak gozlenmistir. Memede graniilomatdz inflamasyon saptanan olgularda
sarkoidoz ayiric1 tanida mutlaka degerlendirilmelidir. Caligmalarda sarkoidoz
aymrict  tanist  ig¢in  akciger grafisinin  degerlendirilmesinin yeterli oldugu
belirtilmekle beraber arada kalinan olgularda tiiberkiilin deri testi ve kanda ACE
(anjiotensin converting enzim) diizeyleri bakilabilir. Sarkoidoz olgularinda
tiiberkiilin deri testine %30-70 cevapsizlik saptanirken, ACE diizeylerinde %30-
80 yiikselme saptanir. Sistemik sarkoidoz olgularinda tedavi protokolleri

tartigmalidir, zira sarkoidozda spontan remisyon siktir. Ancak kronik ve sinsi
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seyreden olgularda hastalik hayati tehtid eden akciger fibrozisi ile sonuglanabilir.
Meme tutulumunda az sayida olgu sunumu olmakla beraber bu vakalarda cerrahi

eksizyon siklikla 6nerilmistir. (44-46).

2.4.5. Graniilomatoz Mastit(GM)

GM; memenin nadir goriilen, etyolojisi bilinmeyen, benign, kronik
inflamatuar bir lezyonudur. Ik kez 1972 yilinda Kessler ve Woolloch tarafindan
tanimlanmis olup, 1977 yilinda Cohen tarafindan 5 olgudan olusan bir seriyle
detaylandirilmigtir (5,6). GM spesifik ve non spesifik olmak iizere ikiye ayrilir.
Non spesifik GM’e idiopatik graniilomatéz mastit (IGM) veya graniilomatdz
lobiiler mastit de denilmektedir (8). Spesifik GM; tiiberkiiloz, sarkoidoz, Wegener
graniilomatozisi, dev hiicreli artrit, Eritema nodosum(EN), poliarteritis nodosum,
yabanci cisim reaksiyonu, sifilis, parazitik veya mikotik enfeksiyonlarla beraber

gortliir(Resim 3).

Resim 3. GM’e eslik eden EN (Fotograf: Dr. M.AKIN, Dr. M.SEYIDOV).
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Memenin histopatolojik olarak tanimlanmis inflamasyonlar1 igerisinde
kronik graniilomat6z inflamasyon, olgularin %24’iinii olusturur (8, 47). Tablo-
3’de memede graniilomatdz inflamasyon yapan nedenler gosterilmistir (48). GM
benign bir durum olmasina ragmen klinik ve radyolojik olarak kanseri taklit
edebilir. Uzun siire takip gerektirmesi ve % 50’lere varan niiks oranlariyla
seyretmesi nedeniyle diger mastitlerden ayirict tanisiin yapilmasi da oldukga
onemlidir (8, 49). GM Kklinik olarak meme kanseri veya apse ile benzer bulgulara
yol agabilir. Muayenede siklikla ele gelen, bazen hassas olan kitle saptanabilir.
Ayrica ciltte hiperemi, iilserasyon, ¢ekilme ve cilt fistiilleri saptanabilir (Resim 4-

5).

Resim 4. Sag meme Graniilomat6z Mastit (Fotograf: Dr.M.AKIN,
Dr.M.SEYIDOV)
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Resim 5. Sol meme Graniilomat6z Mastit (Fotograf: Dr.M.AKIN,
Dr.M.SEYIDOV)

Ates gibi sistemik semptomlar genelde goriilmez. Her iki memede siklig1
aynidir. Lezyon genellikle tek tarafli olup, bilateral tutulum saptanan olgular

bildirilmistir (8, 50-52).
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Tablo 3. Memede graniilomat6z inflamatuar reaksiyon sebepleri

Enfeksiyon

Mikobakterium
Tuberkiilozis
Bakteriyel enfeksiyonlar
(Brusella, vb)
Blastomikozis
Kriptokok
Histoplazmozis
Aktinomiges
Filaryal
Enfkesiyon
Korinabakterium
Otoimmiin Hastahklar
Wegener Graniilomatozisi
Dev Hiicreli Artrit
Yabanci Cisim Reaksiyonu
Duktal Ektazi
Plazma Hiicreli Mastit
Subareolar Graniiloma
Periduktal Mastit
Diabetes
Mellitus
Sarkoidoz
Yag Nekrozu
Idiopatik

2.4.5.1.Idiopatik Graniilomatoz Mastit

Idiopatik ~ graniilomatdz mastit

(IGM) memenin

benign,

kronik

inflamasyon ile seyreden bir hastaligidir. IGM tanisini1 koyabilmek i¢in histolojik
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olarak graniilom olusturan inflamasyonun olmasi, ancak bu inflamasyonun
tiilberkiiloz ve mantar gibi enfeksiyoz ajanlara veya sarkoidoz gibi sistemik
graniilomat6z bir hastaliga bagl olmadiginin ispatlanmasi gerekir (8).

Etyoloji: IGM’in etyolojisi tam olarak aydinlatilamamistir. Hormonal
dengesizlik, otoimmiinite, bilinmeyen mikrobiyolojik ajanlar, sigara, alfa-1
antitripsin eksikligi gibi birgok faktdr etyolojide gozterilmistir (8). IGM’in
genellikle 50 yas altinda goriilmesi ve siklikla yakin zamanda bir dogum veya
emzirme hikayesinin olmasi1 etyolojide bu faktorlerin suglanmasina sebep
olmustur. Patofizyolojide bu siireglerdeki hormon degisiklikleri, sekresyon ve
inflamasyon siirecinin etkili oldugu disiiniilmektedir. OKS’in de memede
sekresyonu arttirarak etyolojide bir faktor olabilecegi diistiniilmektedir (7). Sigara
etyolojide varsayilan faktdrlerden biri dir ancak IGM ile arasinda kesin bir iliski
bulunamamustir (55). Giiniimiizde IGM’in otoimmiin temellere dayandigina dair
teori lizerinde oldukc¢a fazla durulmaktadir. Literatiirde steroid ve immiinsupresif
tedavilere iyi yanit vermesi, cerrahi tedavi sonrasi rekiirrens goriilen hastalarin
steroid tedavisine iyi yanit vermesi, eritema nodozum veya artrit gibi meme dis1
tutulumlarin  eslik ettigi hastalarin  bildirilmesi ve immiinohistokimyasal
caligmalarda T-lenfosit baskinliginin gdsterilmesi otoimmiinite hipotezini
destekleyen bulgular olarak belirtilmektedir. Mikrobiyolojik ajanlardan 6zellikle
Corynebacterium tiirleri etyolojide suglanmistir ancak, Corneabacterium’un
histolojik olarak zor gosterilmesi ve genellikle normal cilt florast ile
kontaminasyon diisiindiirmesi nedeniyle etyolojide ¢ok fazla incelenmemistir (7,

8, 47, 49, 53-55).
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Patogenez: IGM patogenezi kesin olarak bilinmemekle birlikte
patogenezde farkli basamaklarin olabilecegi diisiiniilmektedir. Basamaklardan
biri birgok lobiilii tutan ve reaktif lenfoplazmositik infiltrasyona yol acan
nonspesifik lobiilit olabilir. Lobiillerin harabiyeti sonucu bazen santral siipiiratif
nekrozla seyreden bir graniilom formasyonu olusmaktadir (Resim 6). Bu

odaklarin ¢ogalmasi sonucu apseler gelismektedir (Resim 7).
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Resim 6. Graniilomat6z lobiiler mastit. Graniilom formasyonu (H&E, x 400).
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Resim 7. Graniilomat6z lobiiler mastit. Mikroapse odagi (H&E, x 400).

IGM ilk kez Kessler ve Wolloch tarafindan tanimlandiginda testis ve
tiroid bezinde olusan graniilomatdz inflamasyona benzerligine dikkat ¢ekilmistir
(5, 7). Patogenezde en akla yatkin teori olarak non puerperal sekresyonla
baslayan bir siire¢ tanimlanmistir. Bu sekresyonun ve inflamasyonun sebebinin
Ostrojen-progesteron oraninin sapmastyla meydana gelen bir hormonal
dengesizlik ve hiperprolaktinoma olabilecegi diisiiniilmektedir. Intraduktal
olarak biriken proteinden zengin sekresyon ile duktal ektazi olusur. Duktuslarin
perforasyonu ve sekresyonun stromal hiicreler ile temasi sonrasinda stirekli

inflamasyon meydana gelir (Resim 8).
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Resim 8. Graniilomat6z lobiiler mastit. Duktosenrtik inflamasyon paterni(H&E, x
100).

Sekresyonun birikmesi, duktal ektazi, galaktoporitis (intraduktal
inflamasyon) ve kronik granlilomatdz mastit patofizyolojik siireglerin
basamaklaridir.  Lobiillerden  ekstravaze olan  sekresyona  Kkarsi
otoimmiinitenin bu olaya yol a¢tif1 diisiiniilmektedir (8, 53, 54).

Klinik: Klinik olarak genellikle tek memede agrili veya agrisiz Kkitle,
sertlik, renk degisikligi, kronik vakalarda sik gozlenen lezyon ylizeyindeki ciltte
olusan fistiillerden akinti, apse, iilserasyon, seklinde bulgu verir ve kansere
benzer sekilde memede kitle formasyonu, deformasyon, meme basinda
retraksiyon, meme basi akintisina yol agabilir (3). Bazi hastalarda
superenfeksiyon olmamasina ragmen akut enfeksiyonu diisiindiiren lokal 1s1
artis1, hiperemi, hassasiyet bulgular1 ile enfeksiyoz bir hastalik goriiniimii de
olusturabilir. Nadiren aksillada palpabl lenf nodlar1 saptanabilir (55, 56).

Tani: IGM’li hastalar tan1 konulmadan énce uzun siireli bir hastalikli

donem hikayesine sahiptir. Bunun nedeni basit mastitin toplumda daha sik
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karsilagilan bir durum olmasi ve yeterli deneyime sahip olmayan hekimler
tarafindan klinik tablonun basit mastit olarak yorumlanip medikal tedavi
baslanmasidir. Klinikte memede saptanan bu inflamatuar goriiniim her ne kadar
basit mastite benzer Ozellikler gosterse de, bu hastalara erken dénemde en
basitten baslayarak ayiric1 tani icin tetkikler yapilmas: gerekir. inflamatuar meme
kanseri basta olmak iizere diger hastaliklarin ayirici tanida dikkate alinmasi ve
bu hastaliklara yonelik spesifik tan1 araglarinin kullanilmasi1 6nemlidir (56, 57).
Ultrasonografi ve Dijital Mamografi: Otuzbes yasindan kiigiik
kadinlarda primer goriintiileme yontemi olmasi, uygulama ve ulasim kolaylig
nedeni ile Ultrasonografi (USG), goriintiilleme yontemi olarak GM’li hastalarin
tan1 ve tedavi sonrasi takip asamalarinda en ¢ok kullamlan tetkiktir. IGM’de
USG bulgular: iy1 tanimlanmistir. Siklikla diizensiz sinirli, heterojen hipoekoik
kitle ve kitleyle devamlilik gdsteren hipoekoik tiibiiler uzantilar seklinde goriiliir.
Gozlenebilen diger bulgular, tek ya da c¢ok sayida tiibiiler ya da nodiiler
hipoekoik olusumlar veya parankimal ekojenitede fokal azalma ve arkasinda
akustik golgelenme igeren alanlardir. USG’de lokiile koleksiyon, apse kavitesi,
cilt, cilt alt1 dokuda kalinlagma, interstisyel 6dem, 6dematéz yag lobiillerine
sekonder nodiiler patern basit mastitte daha belirgin iken, IGM’de bu bulgular
daha siliktir. GM’de mamografi bulgulart nonspesifiktir. En sik spikiiler
uzanimlart  olan, genellikle mikrokalsifikasyon icermeyen, parankimal
distorsiyona neden olmamis fokal asimetrik opasite seklinde goriliir. Fakat
mamografi bulgular1 anlamsiz olabilecegi gibi ¢ok sayida kiigiik veya biiyiik

kitleler, fokal asimetrik dansite veya malignite yoniinden siipheli lezyon seklinde
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de olabilir (58-60).

Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRG): GM’in degerlendirmesinde
MRG ile ilgili oldukc¢a az c¢alisma bulunmaktadir. Tanimlanan olgularin MRG
incelemelerinde ¢evresel kontrastlanma gosteren lezyondan, irregiiler heterojen
hiperintens lezyonlara kadar degisen goriiniim 6zellikleri olabilecegi belirtilmistir.
Bu goriinim  oOzelliklerinin ~ farkli  evrelerdeki  inflamatuar  siirecten
kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir. MRG ayiric1 tanida aktif lezyonlar
gostermek ve lezyonlarin boyutlarin1  belirlemek icin kullanilabilir ancak
neoplastik siireg ile etkin inflamatuar stireci ayirt edememektedir (61).

Biyopsi Yontemleri:

Ince Igne Aspirasyon Biyopsisi (IIAB): Ucuz, pratik, komplikasyonlar1 az
spesifisite ve sensitivitesi yiiksek bir yontemdir ancak alinan doku smirli ve
genellikle hiicresel diizeyde oldugu i¢cin GM’te inflamatuar hiicrelerin saptanmasi
disinda tanida etkin degildir.

Kor Biyopsi (Tru-Cut Biyopsi): Genellikle 14-18 gauge kesici ignelerle
yapilan, doku 6rnegi elde edilen, agik cerrahi biyopsiye kiyasla daha az travmatik
ve daha az skar dokusu birakan bir yontemdir. [IAB’ye gére histolojik tani
yetersizligi orani daha diisiiktiir (62). GM’te en ¢ok tercih edilen ve tan1 koyduran
doku 6rnekleme teknigidir.

Vakum Destekli Biyopsiler: Siipheli kii¢iikk meme lezyonlarinin tanisinda
giderek artan siklikta kullanilan bir biyopsi yontemidir. Diger perkiitan biyopsi
sistemlerine gore daha biiyilk doku 6rnekleri elde edilmekte ve lezyonlar bazen

tamamen c¢ikarilabilmektedir (63). Pahali olmasi ve GM’te hastalikli alanin vakum
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ile aspire edilemeyecek kadar biiyiik olmasi kullanim alanini sinirlamaktadir.

Insizyonel Biyopsi: Ozellikle apse eslik eden olgularda, cerrahi drenaj
esnasinda apse duvarindan insizyonel biyopsi yapilabilir. Ancak bunun disinda
kullanim alan1 sinrlidir.

Eksizyonel Biyopsi: Biyopsi yontemleri iginde en travmatik, en pahali,
takibi en zor olan yontemdir (62). Benign patolojilerde es zamanli tedavi olanagi
sunmakla beraber GM olgularinin siklikla malignite ile karigmasi ve ayrica
yeterli tedavi edilmedigi takdirde niikslere davetiye ¢ikarmasi nedeni ile tam
amaciyla ilk sirada tercih edilmemelidir.

Patoloji: Graniillomatdz inflamasyon, kronik inflamatuar reaksiyonun farkli
bir paterni olup, aktive makrofajlarin fokal toplanmasi ile karakterizedir.
Graniilom; mikroskopik olarak epitelyal benzeri hiicrelere transforme olan aktive
makrofaj topluluklar1 ve cevresindeki mononiikleer hiicrelerin (lenfositler ve
nadiren plazma hiicreleri) olusturdugu kronik inflamasyon odagidir. Siklikla
graniilomun periferinde veya merkezinde epiteloid hiicreler birleserek dev
hiicreler olusturur. Bu dev hiicreler etyolojik faktore gore degiskenlik gosterir,
nukleuslar1 periferde yerlesmis Langhans tipi veya yabanci cisim tipi dev hiicre
seklinde olabilir. Histopatolojik incelemede izlenen graniilomatdz inflamasyon
bulgulari, meme lobiillerine sinirl, genellikle siiplirasyonun da eslik ettigi
nekrotizan graniilomlardir. Bu graniilomlar, histiyositler, Langhans tipi dev
hiicreler, nétrofiller ve sayica degisken olabilen lenfosit ve plazma hiicrelerinden

meydana gelir (64, 65).
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2.4.5.2. igG, iliskili hastahlkar ve igG, iliskili granulomat6z mastit

IgG4—IH 21. Yiizyilm ilk yillarinda Japonya’da tanimlanmis olan, sistemik
immiin-aracili bir hastaliktir. Hastalik 1gG4 igeren plazma hiicrelerinin tutulan
organlara patolojik olarak infiltrasyonuyla karakterizedir. 1gG,~IH yeni bir
hastalik degildir, ¢iinkii daha 6nceden bir veya hatta daha fazla organi iceren
birgok hastalik tamamen ayri hastaliklar olarak ele alinirken, simdi IgG,—IH
sprektrumunun bir pargasi olarak kabul edilmektedir. Mikulicz hastaligi, Kiittner
tiimorii, Riedel tiroiditi ve Ormond hastalig1 bunlara daha bir¢ok hastalik icinden
ornek olarak verilebilir (66). Hamano ve ark., yiiksek serum IgGy seviyelerini o
zamanlar “sklerozan pankreatit” ad1 verilen, simdi tip 1 (IgGy iliskili) otoimmiin
pankreatit olarak bilinen spesifik bir organ tutulumuyla iliskilendirmislerdir.
Kamisawa ve ark. , otoimmiin pankreatitli hastalarin pankreas disinda da organ
tutulumu olabileceginin ve bdylece bunun daha 6nce tanimlanmamis bir sistemik
hastalik oldugunun fark edilmesiyle, “igGy iliskili otoimmiin hastalik” terimini
kullanmiglardir (67, 68). 2012 yilinda uluslararasi bir multidisipliner c¢aligma
grubu, “IgGy iliskili sistemik hastalik”, “IgGy iliskili sklerozan hastalik” veya
“IgGy pozitif multiorgan lenfoproliferatif hastalik” gibi alternatif isimlerdense
“IgGy iliskili hastalik(igG,-IH) isminin kullanilmasin1 6nermistir (69). 1gG4-TH ilk
olarak pankreas ve tiikiiriik bezlerinde tanimlanmis olsa da artik neredeyse her
organda bildirilmektedir. Genis serili hasta calismalarinda epidemiyolojik ve
klinik ozelliklerle ilgili ¢ok az veri vardir (70-72). IgGs—IH genellikle sik
goriilmeyen bir hastalik olarak addedilmektedir; ancak bir¢ok hekimin bu taniy1
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bilmemesi nedeniyle hastaligin 6nemli derecede az tani aliyor olmasi olasidir.
Yakin zamandaki bir ¢alismada, 2009 yilinda Japonya’da tahmini 8000 igG,—iH
olan hasta oldugu bildirilmektedir, bu da Japon popiilasyonundaki tahmini
prevalansin 100.000’de 6 vaka oldugunu temsil etmektedir (73). Resim 9
bildirilmis 1gG4—IH vakalarn cografik kokenini 6zetlemektedir (74). Hastaligin
Japonya’da mu sik goriildiigii yoksa Japon arasgtirmacilarin bu konu iizerine daha
fazla m1 yayin yaptig1 belirsizdir. Yazarlar ikinci agiklama {izerinde daha ¢ok
durmaktadir ve hastaligin artik neredeyse tiim 1irksal ve etnik gruplarda
goriildiigiine dikkat cekmektedir. Hastaligin epidemiyolojisi kesin olarak
tanimlanamamistir ve birgok bilgi boslugu bulunmaktadir. Gozden gegirilen
vakalarda ortalama tani1 yas1 61.4 yildir. Sadece iki ¢alismada ortalama tani yasi
50 yildan daha az bulunmustur ve sadece Nakazawa ve ark. tarafindan yapilan
calismada ortalama yas 70 yildan daha biiyiik olarak bildirilmistir. Simdiye kadar

bildirilen vakalarda en gen¢ tani yasi 14, en yashsi ise 88’dir (75-77).
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Resim 9. IgG,-1H olarak bildirilen olgularm cografik dagihm (Kuzey Amerika,
Avrupa ve Asya, 2009).

IgG4-IH, memede az goriilmesine ragmen, viicutta bircok organda
bulunmaktadir. Viicudun diger bolgelerinde goriilen IgG, iliskili sklerozan
hastaliklara ek olarak son zamanlarda birka¢ benign meme lezyonlar1 rapor
edilmistir. Serumda artan IgGy4 seviyesiyle iliskili olan memenin IPT’ii, 1gGy
iliskili sklerozan pankreatit ile benzerlikler gosterdigi goriilmiis, Cheuk ve ark.
IgG4 sklerozan mastiti, 1gGy iliskili sklerozan hastaliklarin yeni bir iiyesi olarak
tanimlamugtir. Granulomatoz lobiiler mastit yakin doneme ait gebelik durumuyla
iliskisizdir; dzellikle yash kadinlarda olusur ve artmis sayida igG, pozitif plazma
hiicreleri goriiliir. Lezyonlarin bu bahsedilen morfolojik spektrumuna ek olarak

IgGy iliskili oldugu goriilmiistiir. Memedeki diger plazma hiicrelerinden zengin
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lezyonlarin patogenezinde IgGs pozitif plazma hiicrelerinin  yer aldigmi
varsayarak, plazma hiicre mastiti, graniilomatoz lobiiler mastit, spesifik olmayan
mastit, IPT gibi plazma hiicrelerinden zengin, kitle yapici benign inflamatuar
lezyonlar 1gGy iliskili sklerozan mastitin muhtemel iiyeleri olarak arastirilmistir.

IgG, iliskili mastit (IgG4 -IM) memenin igGy iliskili hastaliklarmi (IgGs-
[H) tanimlamak igin kullamlir. Diger tiim IgG, -IH gibi malign kosullar1 taklit
edebildigi ve diger sistemik bulgularla birlikte bulunabilecegi i¢in klinik olarak
onemlidir. Diger organlardaki bir¢ok vakanin aksine memede simdiye kadar
cok az sayida I1gGy-1H bildirilmistir. Bu IgG,-1H mastiti vakalar da gdz oniine
alindiginda kendi i¢inde hem klinik hem histopatolojik olarak muazzam bir
heterojenite ve IGM ile c¢akisan birgok Kkarakteristik Ozellik goze
carpmaktadir. Bu gdzlem sonucunda IgG,-IH’1n tuttugu organa baglh olarak
birgok histolojik varyanti oldugu goriilmektedir. Ayrica, IGM’in kendi iginde
heterojenik bir goriinlime sahip oldugu ve heniiz bir optimal tedavi
protokoliiniin olmadig: bilinmektedir (9, 70, 72, 78-88) .

Diger organlardaki bir¢ok vakanin aksine memede simdiye kadar ¢cok
az sayida igG4 -IH bildirilmistir. Genel olarak GM tanis1 almis hastalarin tani
ve tedavisinde celiskiler mevcut olup, niiks oranlar1 fazladir. Literatiirde ve
iilkemizde bu konu ile ilgili kisithh sayida g¢alisma ve literatiir bilgisi
mevcuttur. Bu yiizden, bu calismada IGM tanis1 almis hastalarda dokudaki

IgG, diizeyine gore steroid tedavisinin etkinligini degerlendirmeyi amagladik.
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3.GEREC VE YONTEM

01 Ocak 2008 ve 01 Haziran 2017 tarihleri arassnda GUTF Genel Cerrahi
Kliniginde IGM tanis1 almis, metil-prednisolon’un ilk hafta 1 mg/kg/giin baslanip
dozun haftada 0.1 mg/kg/giin’e kadar diisiiriillen 24-56 yas arasindaki 55 hasta,
Gazi Universitesi Etik Kurulunun (23/10/2018-497) onay1 alinarak calismaya
alindi. Hastalar gebelik, emzirme, sigara, OKS kullanimi, klinik bulgular, tanisal
tetkikler, mikrobiyolojik ve histopatolojik 6zellikler, uygulanan tedavi yontemi ve

iyilesme siirelerine gore retrospektif olarak degerlendirildi.
Calismaya dahil edilme kriterleri olarak;
1. Histopatolojik olarak GM tanisi almig olmast
2. Tam aldiktan sonra steroid tedavisi almig olmasi (Metil — prednizolon)
3. Hastalarin >18 yas olmast
4. Cerrahi eksizyon yapilmamis hastalar
5. Taninin tru-cut biyopsi ile konmus hastalar
6. Biitiin spesmenlerin %10’luk formaldehit ile fikse edilmis olmasi
7. Biitiin hastalarin kadin olmasi
Calismadan dislama kriterleri olarak;

1. Kayitlar1 tam olmayan hastalar

2. Takip siiresi 3 aydan daha kisa olan hastalar
3. Takip ve Tedavi protokoliine uymayan hastalar

4. Tedavi 6ncesinde ve sonrasinda Meme Ca tanis1 almis hastalar
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5. Cerrahi ge¢irmis hastalar

6. Herhangi bir nedenle Kemoterapi almis ve gogiis kafesine Radyoterapi

uygulanmis hastalar

7. Gebe hastalar

Bahsedilen kriterlere uymayan hastalar ¢alisma dis1 birakildiktan sonra
toplam 55 hasta ile ¢alismaya devam edildi. Bu hastalarin %10’luk formaldehit
ile fikse edilmis ve parafine gomiilmiis spesmenleri ve lamlar1 Dog. Dr. Giildal
ESENDAGLI tarafindan analiz edilerek uygun bloklar secilip boyama icin
hazirlandi.

3.1. immunohistokimyasal yontem

%10’luk formaldehit soliisyonu ile tespit edilmis doku orneklerini iceren
ve H&E kesitlerden lezyonu en iyi temsil edecek sekilde secilen parafin
bloklardan 4 mikrometre kalinliginda hazirlanan kesitler, bir lamda iki olgu yer
alacak sekilde, biyopsi numaralart belirtilerek pozitif sarjli lamlara alinmigtir. Bu
kesitlerde, Cell Marque Marker IgG4 (MRQ-44) Mouse Monoclonal Primary
Antibody ekspresyonunun belirlenmesi amaciyla otomatik immiinhistokimya
boyama yontemi ile Ventana Benchmark XT kapali cihazinda boyama yapilmistir.
Pozitif kontrol olarak tonsil dokusu kullanilmistir.

Uygulanan immiinhistokimyasal boyama yOnteminin asamalar1 asagida

stralanmistir:

1. Pozitif sarjli lamlara 4 mikrometre kalinliginda doku kesitleri alinmigtir
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2. Lamlar Ventana cihazina yerlestirilmistir

3. igG4 EDTA buffer (Ph:8.0) icinde 30 dakika cihazda bekletilmistir

4. Primer antikor inkiibasyonu i¢in IgG4 cihazda 32 dakika bekletilmistir

5. Renk vererek goriintiilemeyi saglamak icin “Ultraview Universal Alkaline
Phosphatase Red Detection Kit”” kullanilmistir

6. Ventana marka hematoksilen I ile zit boyama tamamlanmustir

7. Lamlar ¢esme suyunda yikanip sirasiyla 2 dakika alkolde ve 2 dakika ksilolde
bekletilmistir

8. Lamlar entellan kullanilarak kapatilmistir

Hastalar dokudaki igGy diizeyine gore ii¢ grupta incelendi (Tablo 4).

Tablo 4. Hastalarm dokudaki igGy diizeyine gére gruplara dagilima.

n (%) Steroid tedavisi alanlar n (%)
Grup 1 9 (% 16.3) 9 (100.0)
Grup 2 23 (% 41.8) 23 (100.0)
Grup 3 23 (% 41.8) 23 (100.0)
Total 55 (100.0) 55 (100.0)
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Grup 1: Dokuda IgG4 negatif (mikroskopik 10 biiyiik biiyiitme alaninda
IgG4 pozitif boyanan plazma hiicresinin olmamasi, X 400) (Resim
10).

Grup 2: Dokuda IgGy seyrek ve az sayida (mikroskopik 10 biiyiik biiyiitme

alaninda 10’dan az 1gG4 pozitif boyanan plazma hiicresinin olmast,

x400)(Resim 11, 12).
Grup 3: Dokuda IgG, yer yer ve ok sayida (mikroskopik 10 biiyiik
biiyiitme alaninda 11 ve iizeri IgG, pozitif boyanan plazma

hiicresinin olmasi, x 400) (Resim 13, 14).

Resim 10. IgG, pozitif boyanan plazma hiicresinin olmamasi (Grup 1).
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Resim 11. igG, pozitif boyanan plazma hiicresinin seyrek olmasi (Grup 2).
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Resim 12. igGy pozitif boyanan plazma hiicresinin az sayida olmasi (Grup 2)
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Resim 13. IgG, pozitif boyanan plazma hiicresinin yer yer olmasi (Grup 3)

Resim 14. igG, pozitif boyanan plazma hiicresinin ¢ok sayida olmasi (Grup 3)

42



Bu hastalarda ilave parametreler hastalarin kayitlar1 incelenerek analiz edildi;

1. Yas

2. Lokalizasyon

3. Son gebelikle tan1 arasinda gegen siire
4. OKS kullanimi

5. Steroid kullanim siiresi

6. Emzirme

7. Sigara kullanim1

8. Ek hastalik

9. Prolaktin diizeyi

10. Serum igG diizeyi

11. Biitiin hastalarin doku 6rneklerinin incelemesinde asite rezistan basil (ARB)

ve Fungal infeksiyon goriilmemistir

3.2. Istatiksel Analiz

Tim istatistiksel analizler IBM SPSS versiyon 20.0 (IBM Co, Armonk,
NY, USA) ile yapildi. Siirekli veriler ortalama, ortanca, standart sapma ve %95
giiven aralig1 (Cls) kullanilarak analiz edildi. Kategorik verilerin karsilastirilmali
analizleri i¢in Ki-kare testi kullanildi. Non-kategorik verilerin karsilastiriimali
analizleri i¢in Mann Whitney U testi kullanildi. p<0.05 degerleri istatistiksel

olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 55 hastanin yas ortancasi 35.7 yil (min-max: 24-
56) idi. Hastalara ait prolaktin diizeyi ortalamasi 11.9 = 6 ng/dl (menopoz dncesi
(<50 yas): 3,34-26,7 ng/dl; menopoz sonrasi (>50 yas): 2,74-19,6 ng/dl), serum
igG diizeyi ortalamas1 1127 + 341.8 mg/dl (700-1600 mg/dl), gebelikle tani
arasinda gecen siire ortancasi 51 ay (min-max:5-240), hastalarin ortanca takip
stiresi 24 ay (min — max: 4-82), steroid kullanim siiresinin ortancasi 60 giin (min-

max: 30-360) idi (Tablo 5).

Tablo 5. Calismadaki biitiin hastalara ait demografik 6zellikler, serum prolaktin

ve serum IgG diizeyleri, takip siireleri ve kullanilan steroid siireleri.

Median (range) Mean+SD
Yas, yil 35.7 (24-56) 34+7.8
Prolaktin, ng/dl 11 (5-29) 11.9+6
Serum igG, mg/dl 1100 (553-2070) 1127 +341.8
Gebelik ile tan1 arasi siire, | 51 (5-240) 65.5+50.38
ay
Takip stiresi, ay 24 (4-82) 29.6 +£19.9
Steroid kullanim siirest, 60 (30-360) 84 +£49.6
giin

Grup 1’de hastalarin yas ortancasi 32 (min-max: 24-44) yil, Grup 2’de 34
(min-max: 24-56) yil, Grup 3’de 34 (min-max: 25-54) yil idi. Hastalarin toplam
18’de prolaktin diizeyi bakilmis, Grup 1°de 12.2 + 11.2 ng/dl, Grup 2°de 9.7 + 3.5
ng/dl, Grup 3’de 14 + 4.1 ng/dl idi. Serum IgG diizeyleri toplam 23 hastada
bakilmistir, Grup 1’de 852.5 + 137.7 mg/dl, Grup 2’de 1122.1 + 266.8 mg/dl,
Grup 3’de 1277.3 +=427.5 mg/dl idi. Son gebelikten taniya kadar gegen siire, Grup
1’de 41 (min-max: 24-96) ay, Grup 2’de 53.5 (min-max: 5-240) ay, Grup 3’de
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54.5 (min-max: 12-226) ay idi. Takip stireleri Grup 1°de 36 (min-max: 4-82) ay,
Grup 2’de 22 (min-max: 6-72) ay, Grup 3’de 26 (min-max: 7-72) ay idi. Steroid
kullanim siiresi Grup 1°de 60 (min-max: 45-110) giin, Grup 2’de 60 (min-max:
30-180) giin, Grup 3’de 60 (min-max: 45-360) giin idi. Bu parametreler ile gruplar
arasindaki iliskiye bakildiginda istatiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p >

0.05) (Tablo 6).

Tablo 6. Hastalarin ¢alisma gruplarina gére demografik ve diger 6zelliklerinin

dagilimlari.

Grup 1 Grup 2 Grup 3 p
Yas, yil, median 32 (24-44) | 34 (24-56) 34 (25-54) | 0.774
(range)
Prolaktin, ng/dl, 122+11.2 | 9.7+3.5 14 +4.1 0.186
Mean+SD
Serum igG, mg/dl, 852.5 + 1122.1 + 1277.3 + 0.144
Mean+SD 137.7 266.8 427.5

Gebelik ile tan1 aras1
slire, ay, Median(min- | 41 (24-96) | 53.5 (5-240) | 54.5 (12- 0.912

max) 226)

Takip siiresi , ay, 36 (4-82) 22 (6-72) 26 (7-72) 0.876
Median(min-max)

Steroid kullanim 60 (45- 60 (30-180) | 60 (45-360) | 0.514
stiresi, giin, 110)

Median(min-max)

Grup 1’de 8 (% 88.9) hasta, Grup 2’de 20 (% 87.0) hasta, Grup 3’de 20
(%87.3) hasta, toplamda 48(% 87.3) hasta dogum yapmuistir. Grup 1°de 7 (% 77.8)
hastada, Grup 2’de 18 (%78.3) hastada, Grup 3’de 18 (%78.3) hastada, toplamda
43 hastada emzirme Oykiisii mevcuttur. Grup 1°de 1 (% 11.1) hastanin, Grup 2 ve
Grup 3’de tiger (% 13.0-% 13.0) hastanin OKS 6ykiisii mevcuttur. Grup 1°de 4 (%
44.4) hasta sigara kullaniyorken Grup 2 ve 3’de sirasiyla beser (% 21.7-% 21.7)
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hasta sigara kullaniyordu. Grup 1’deki hastalarda ek hastalik yokken, Grup 2 de 2
(% 8.7) ve Grup 3’de 3 (% 13.0) hastada toplamda 5 (% 9.1) hastada ek hastalik
goriilmiistiir. Bu parametreler ile gruplar arasindaki iliskiye bakildiginda istatiksel
olarak anlamli fark bulunmamustir (p > 0.05)(Tablo 7).

Tablo 7. Hasta gruplariin gebelik, emzirme oykiisii, OKS kullanimi, sigara

kullanimi ve ek hastaliklarina gére dagilimlari.

Grupl, n Grup2, n Grup3, n Total n p
(%) (%) (%) (%)
Gebelik(Dogum)
Var 8 (88.9) 20 (87.0) 20 (87.0) 48 (87.3) | 0.903
Yok 1(11.1) 3(13.0) 3(13.0) 7 (12.7)
Emzirme
Var 7 (77.8) 18 (78.3) 18 (78.3) 43 (78.2) |0.980
Yok 2 (22.2) 5(21.7) 5(21.7) 12 (21.8)
Lokalizasyon
Sag 2 (22.2) 6 (26.1) 11 (47.8) 19 (34.5) | 0.105
Sol 7 (77.8) 16 (69.6) 12 (52.2) 35 (63.6)
Bilateral - 1(4.3) - 1 (1.8)
OKS kullanim1
Var 1(11.1) 3(13.0) 3(13.0) 7(12.7) 0.903
Yok 8 (88.9) 20 (87.0) 20 (87.0) 48 (87.3)
Sigara kullanimi
Var 4 (44.4) 5(21.7) 5(21.7) 14 (25.5) | 0.274
Yok 5 (55.6) 18 (78.3) 18 (78.3) 41 (74.5)
Ek hastalik
Var - 2(8.7) 3(13.0) 5(9.1) 0.264
Yok 9 (100.0) 21 (91.3) 20 (87.0) 50 (90.9)

Grup 1’de 5 (% 55.6) hastada, Grup 2’de 11 (% 47.8) hastada, Grup 3’de 8
(% 34.8) hastada toplamda 24 (%43.6) hastada akint1 sikayeti goriilmiistiir. Grup
1’de 9 (% 100.0)hastada, Grup 2’de 15 (% 65.2) hastada, Grup 3°de 10 (% 43.5)
hastada, toplamda 34 (%61.8) hastada kizariklik ve 6dem goriilmiistiir. Grup 1°de

8 (% 88.9) hastada, Grup 2’de 14 (% 60.9) hastada, Grup 3’de 14 (% 60.9)
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hastada, toplamda 36 (% 65.5) hastada apse gortilmiistiir. Grup 1°de 5 (%55.6)
hastada, Grup 2’de 17 (% 73.9) hastada, Grup 3’de 18 (%78.3) hastada, toplamda
40 (%72.7) hastada palpabl kitle bulgusu mevcuttu. Bu parametreler ile gruplar
arasindaki iliskiye bakildiginda sadece kizariklik ve 6dem semptomu istatiksel
olarak anlamli bulunmustur (p < 0.05) (Tablo 8).

Tablo 8. Hasta gruplarina ait semptomatik 6zelliklerin dagilimiu.

Ozellikler | Grupl, n Grup2, n Grup3, n Total n (%) p
(%) (%) (%)

Akint1
Var 5 (55.6) 11 (47.8) 8 (34.8) 24 (43.6) 0.244
Yok 4 (44.4) 12 (52.2) 15 (65.2) 31 (56.4)

Kizariklik

ve Odem
Var 9 (100.0) 15 (65.2) 10 (43.5) 34 (61.8) 0.018
Yok 0 8 (34.8) 13 (56.5) 21 (38.2)

Apse
Var 8 (88.9) 14 (60.9) 14 (60.9) 36 (65.5) 0.216
Yok 1(11.1) 9 (39.1) 9 (39.1) 19 (34.5)

Kitle
Var 5 (55.6) 17 (73.9) 18 (78.3) 40 (72.7) 0.240
Yok 4 (44.4) 6 (26.1) 5(21.7) 15 (27.3)

Grup 1’del (% 11.1) hastaya, Grup 2’de 4 (% 17.4) hastaya, Grup 3’de 6
(% 26.1) toplam 11 (% 20) hastaya tedaviye ek olarak tekrar steroid tedavisi
verilmistir. Grup 1°de 8 (% 88.9) hastada, Grup 2’de 20 (% 87) hastada, Grup
3’de 19 (% 82.6) hastada toplamda 47 (% 85.8) hastada steroide bagli yan etkiler
(hirsutizm, kilo alimi, steroid aknesi, 6dem, hipertansiyon, DM, sa¢ dokiilmesi,
gastrit, katarakt, hipotiroidi) goriilmiistiir. Grup 1°de 4 (% 44.4) hastaya, Grup
2’de 12 (% 52.2) hastaya, Grup 3°de 15 (% 65.2) hastaya, toplamda 31 (% 56.4)

hastaya drenaj yapilmistir. Grup 1°de 2 (% 22.2) hastada, Grup 2’de 3 (% 13.0)
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hastada, Grup 3’de 6 (% 26.1) hastada, toplamda 11 (% 20.0) hastada niiks
goriilmiistiir. Bu parametreler ile gruplar arasindaki iliskiye bakildiginda istatiksel
olarak anlamli fark bulunmamustir (p > 0.05) (Tablo 9).

Tablo 9. Hasta gruplarina gére GM tanili hastalarin tedavi ve niiks sonuglari.

Grupl, n Grup2, n Grup3, n Total n p
(%) (%) (%) (%)
Steroid ek doz
Var 1(11.2) 4 (17.4) 6 (26.1) 11 (20.0) | 0.307
Yok 8 (88.9) 19 (82.6) 17 (73.9) 44 (80.0)
Steroid yan
etki 8 (88.9) 20 (87.0) 19 (82.6) 47 (85.8) | 0.612
Var 1(11.1) 3(13.0) 4 (17.4) 8 (14.5)
Yok
Drenaj
Yapildi 4 (44.4) 12 (52.2) 15 (65.2) 31(56.4) |0.244
Yapilmadi 5 (55.6) 11 (47.8) 8 (34.8) 24 (43.6)
Niiks
Var 2(22.2) 3(13.0) 6 (26.1) 11 (20.0) | 0.577
Yok 7 (77.8) 20 (87.0) 17 (73.9) 44 (80.0)

Drenaj yapilan 31 hastanin 6’da (% 19.4) niikks varken, 25’de (% 80.6)
niiks goriilmedi. OKS kullanan 7 hastanin 1°de (% 14.3) niiks varken, 6 (85.7)
hastada niiks goriilmedi. Sigara Kullanan 14 hastadan 2’de (% 14.3) niiks goriildii,
12 (% 85.7) hastada ise niiks yoktu. Emzirme 6ykiisii olan 43 hastadan 10’da (%
23.3) niiks varken, 33 (% 76.7) hastada niiks goriilmedi. Gebelik 6ykiisii olup,
dogum yapan 48 hastanin 10°da (% 20.8) niiks varken, 38 (% 79.2) hastada niiks
goriilmedi. Bu parametrelere bakildiginda istatiksel olarak anlamli fark

bulunmamustir (p > 0.05) (Tablo 10).
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Tablo 10. Niiks olan ve olmayan hastalarin demografik 6zellikleri.

Niiks total p
Var n % Yok n %

Drenaj
Yapildi 6 (19.4) 25 (80.6) 31 0.577
Yapilmadi 5(20.8 19 (79.2) 24

OKS kullanimi
Var 1(14.3) 6 (85.7) 7 0.571
Yok 10 (20.8) 38 (79.2) 48

Sigara kullanimi1
Var 2 (14.3) 12 (85.7) 14 0.424
Yok 9 (22.0) 32 (78.0) 41

Emzirme
Var 10 (23.3) 33 (76.7) 43 0.240
Yok 1(8.3) 11 (91.7 12

Gebelik
Var 10 (20.8) 38 (79.2) 48 0.571
Yok 1(14.3) 6 (85.7) 7

Niiks olan hastalarin yas ortancasi 24 (min-max: 24-46), niiks olmayan
hastalarda yas ortancasit 35 (min-max: 24-56) idi. Niiks olan hastalarda prolaktin
diizeyi 17.3+10.2 ng/dl, niiks olmayan hastalarda prolaktin diizeyi 10.8+4.6 ng/dl
idi. Niiks olan hastalarda serum IgG diizeyi 974.0+342.4 mg/dl, niiks olmayan
hastalarda serum IgG diizeyi 1151.1+342.8 mg/dl idi. Niiks olan hastalarida son
gebelikten taniya kadar gecen siire 35.5 (min-max: 12-72) ay, niiks olmayan
hastalarda bu siire 60 (min-max: 5-240) ay idi. Niiks olan hastalar 90 (min-max:
60-360) giin steroid kullanmisken, niiks olmayan hastalar 60 (min-max: 30-180)
giin steroid kulanmistir. Niiks olan hastalarin takip siiresi 14 (min-max: 7-72) ay,
niiks olmayan hastalarin takip siiresi ise 24 (min-max: 4-82) ay idi. Bu

parametrelere bakildiginda gebelik ile tan1 arasida gegen siire ve steroid kullanim
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stiresi istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p < 0.05) (Tablo 11).

Tablo 11. Niiks ile demografik parametrelerin iligkisi.

Niiks p
Var Yok

Yas

Median(min-max) 29 (24-46) 35(24-56) 0.075
Prolaktin, ng/dl

Mean+SD 17.3£10.2 10.8+4.6 0.233
Serum IgG, mg/dl

Mean+SD 974.0+342.4 1151.1+£342.8 0.422
Gebelik ile tan1
arasi siire, ay 35.5 (12-72) 60 (5-240) 0.027

Median(min-max)
Steroid kullanim
stiresi, giin 90 (60-360) 60 (30-180) 0.008
Median(min-max)
Takip siiresi, ay
Median(min-max) 14 (7-72) 24 (4-82) 0.461

Steroid kullanimina bagli olarak Grup 1’de 5 (% 55.6) hastada, Grup 2’de
14 (% 60.9) hastada, Grup 3’de 13 (% 56.5) hastada toplamda 32 (% 58.2) hastada
kilo alimi mevcuttur. Grup 1’de 8 (% 88.9) hastada, Grup 2’de 15 (% 65.2)
hastada, Grup 3’de 14 (% 60.9) hastada toplamda 37 (% 67.2) hastada Hirsutizm
gorililmiistiir. Grup 1°de 4 (% 44.4) hastada, Grup 2’de 12 (% 52.2) hastada, Grup
3’de 11 (% 47.8) hastada toplamda 27 (% 49.1) hastada steroid aknesi

goriilmistiir (Resim 15).
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Resim 15. Gogiis 6n duvarinda goriilen steroid aknesi (Fotograf: Dr. M.AKIN,
Dr. M.SEYIDOV)

Bu parametreler ile gruplar arasindaki iliskiye bakildiginda istatiksel
olarak anlamli fark bulunmamustir (p > 0.05) (Tablo 12).

Tablo 12. Hastalarda steroid kullanimina baglh yan etkilerin gruplara gore

dagilimlari.
Grup1,n Grup 2, n Grup 3, n Total n (%) p
(%) (%) (%)
Kilo alim1
Var 5 (55.6) 14 (60.9) 13 (56.5) 32 (58.2) 0.942
Yok 4 (44.4) 9 (39.1) 10 (43.5) 23 (41.8)
Hirsutizm
Var 8 (88.9) 15 (65.2) 14 (60.9) 37 (67.2) 0.304
Yok 1(11.1) 8 (34.8) 9(39.1) 18 (32.8)
Steroid
aknesi 4 (44.4) 12 (52.2) 11 (47.8) 27 (49.1) 0.914
Var 5 (55.6) 11 (47.8) 12 (52.2) 28 (50.9)
Yok
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5. TARTISMA

Graniilomatdoz mastit, memenin nadir goriilen, etyolojisi bilinmeyen,
benign, kronik inflamatuar bir lezyonudur. ilk kez 1972 yilinda Kessler ve
Woolloch tarafindan tanimlanmis olup, 1977 yilinda Cohen tarafindan 5 olgudan
olusan bir seriyle detaylandirilmistir (5, 6). idiopatik GM patogenezi kesin olarak
bilinmemekle  birlikte  patogenezde  farkli  basamaklarin  olabilecegi
distiniilmektedir. Basamaklardan biri, bir¢ok lobiilii tutan ve reaktif
lenfoplazmositik infiltrasyona yol acan nonspesifik lobiilit olabilir. Lobiillerin
harabiyeti sonucu bazen santral siipiratif nekrozla seyreden bir granilom
formasyonu olusmaktadir. Bu odaklarin ¢ogalmasi sonucu apseler gelismektedir
(7). Literatirde GM ile ilgili olgu sayilart giderek artmaktadir. Klinik ve
radyolojik bulgulariyla uygulanan tedavi yontemlerine ait ¢ok sayida calismalar
yapilmasina ragmen belirlenmis bir tan1 ve tedavi protokolii heniiz yoktur. Bu
durum niikslerle seyreden, tan1 ve tedavi amaci ile gereksiz cerrahi girisimlerin
yapilmasina sebep olmaktadir ki, bu da hastalar ve meme cerrahlar1 agisindan
problem olusturmaktadir. Hastalar acisindan bakildi§i zaman niiksler, meme
kanserini taklit etmesi sebebiyle kafalarinda siirekli sorularin oldugu bircok
faktoriin rol oynadigi hastalik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. GM’e ait kabul
gbrmiis bir tan1 ve tedavi algoritmasinin olmamasi, uzun siireli takip gerektirmesi
bu hastalarin hangi uzmanlik alanindaki hekimlerce takip edilecegi konusunda da
netlik olmamasi1 hasta ve hekimleri zor durumda birakmaktadir. GM hastalarinin
yasam kalitesi olumsuz etkilenmekte ve hastalik, yonetimi zor bir hastalik haline
getirmektedir.
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01 Ocak 2008 ve 01 Haziran 2017 tarihleri arasinda GUTF Genel Cerrahi
Kliniginde IGM tanis1 almis. metil-prednisolon’un ilk hafta 1 mg/kg/giin baslanip
dozun haftada 0.1 mg/kg/giin’e kadar disiiriilerek tedavi edilen 24-56 yas
arasindaki 55 hasta incelenmistir. Amacimiz GM tanis1 almis hastalardan alinan
doku 6rneklerinde 1gG4 diizeyine gore steroid tedavisinin etkinligini ortaya
koymaktir. Literatiirde benzeri GM’li hastalarla yapilan ¢aligmalarda ki hastalarin
yas ortalamalar1 ve hasta sayilar1 tablo 13’de gosterilmektedir. Bizim
calismamizda ortalama yas 35,7 olarak bulundu ve literatiirdeki c¢aligmalar
incelendiginde GM hastaliginin daha ¢ok iireme ¢agindaki bayanlarda, 3 ve

4.dekatta goriildiigli karsimiza ¢ikmaktadir.

Tablo 13. Hasta sayilar1 ve yas ortalamalart.

Yapilan calisma Hasta sayisi Yas ortalamasi
Manouchehr ve ark. (2015) 206 32
Korkut ve ark. (2015) 93 34
Parlakgiimiis ve ark. (2012) 47 36
Yukawa ve ark. (2015) 13 41
Uysal ve ark. (2016) 18 36
Calismamizda (2018) 55 35,7

Taniya yonelik hastalara ultrasonografi, Mamografi ve Meme MRG yapilmis

olup, bilgiler Tablo 14’de detayl olarak gosterilmistir.
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Tablo 14. Hastalara yapilan radyolojik tetkiklerin gruplara gore dagilimi.

Grup 1,n (%) | Grup 2,n (%) | Grup 3, n (%) | Total n (%)

Meme USG

Var 9 (100) 23 (100) 23 (100) 55 (100)

Yok 0 0 0 0
Mamografi

Var 1(11.1) 7 (30.4) 6 (26.1) 14 (25.5)

Yok 8 (88.9) 16 (69.6) 17 (73.9) 41 (74.5)
MRG

Var 0 0 2(8.7) 2 (3.6)

Yok 9 (100) 23 (100) 21 (91.3) 53 (96.4)

Lezyonlarin meme kanserini taklit etmesi ve radyolojik olarak
spesifik bulgularin olmamasindan dolayr goriintiileme yontemleri 6nemli
olmakla birlikte kesin tan1 histopatolojik yontemlerle yapilabilmektedir.

Bizim ¢alismada dogum ve emzirme anamnezi ile IgGy diizeyi
arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmamustir, ancak hastalarin
genelinde, son gebelikten sonra taniya kadar siire ile niiks arasinda iliski
istatiksel olarak anlamli bulunmustur p<0.05 (Tablo 7, 11). Bu etyolojik
faktorler ile IgG4 diizeyi arasinda anlamli fark saptanmamasi, igGg IM
etyolojisinde emzirme ve dogum yapmanin etkili olmadigim destekler
niteliktedir. Etyolojide ongoriilen faktorlerden biri olan sigara kullanimi,
calismamizda 14 (%25.5) hastada (Grup 1°de 4 (% 44.4) hasta, Grup 2°de 5 (%
21.7) Grup 3’de 5 (% 21.7) hasta) karsimiza ¢ikmaktadir. Gruplar arasinda
anlaml fark olmamakla birlikte, %25.5 hastada goriilmesi etyolojide etkili
olabilecegini desteklemektedir. Al-Khaffaf ve ark. yaptigi ¢alismada sigara ile

iliski bulmamistir (89). Calismamizda Grup 1 de 1 (% 11.1) hastada, Grup 2’de

3 (% 13.0) Grup 3’de 3 (% 13.0) hastada, toplamda 7 (% 12.7) hastada OKS
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oykiisii mevcuttur. Bizim ¢alismada OKS kullanimi ile dokudaki igG, diizeyi
arasinda iliski anlamli bulunmamustir. Literatiire bakildiginda OKS ile IGM
arasinda iliski oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur. Parlakgiimiis ve ark bu
oran1 % 19.1, Akcan ve ark. % 13.5, Uysal ve ark. % 13 olarak bildirmis, bizim
calismamizda ise bu oran1 % 12.7 olarak bulduk. OKS ile igGy -IM arasinda
iliskiyi gosteren yeterli hasta say1 ve literatiir bilgisi mevcut degildir. Bizim
calismada da hasta sayisinin az olmasi, OKS kullanan hasta sayisin yeterli
olmamast bu iligskiyi objektif sekilde ortaya koymamaktadir. Bunun i¢in daha
fazla literatiir ve genis hasta serilerine ihtiya¢ duyulmaktadir. OKS kullaniminin
kisiden kisiye hormonal etkisinin farkli olabilecegi de g6z Oniinde
bulundugunda hormon seviyelerinin serum diizeyinde kontrollerinin yapilarak
daha somut bilgilerle desteklenmesi gerekmektedir. Calismaya dahil edilen 55
hastanin 3 de Diyabetius Mellitus (DM), 1 hastada Astim ve 1 hastada da
eritema nodozum (EN) (Resim 3) vardi. Bu verilere bakildiginda ek
hastaliklarla igG, diizeyleri arasinda istatiksel olarak anlamli iliski bulmamustir.
Hastalarin ek hastaliklarinin mevcut olmasi ve sigara kullaniminin etyolojide
onemli oldugunu diisiinmekteyiz, bununla ilgili yeni daha genis ¢alismalara
ihtiya¢ duyulmaktadir.

Muayene bulgulart incelendiginde, Grup 1°de 5 (%55.6) hastada,
Grup 2°de 17 (% 73.9) hastada, Grup 3’de 18 (%78.3) hastada, toplamda 40
(%72.7) hastada palpabl kitle bulgusu mevcuttu. Grup 1°de 8 (% 88.9) hastada,
Grup 2’de 14 (% 60.9) hastada, Grup 3°de 14 (% 60.9) hastada, toplamda 36 (%

65.5) hastada apse goriilmiistiir. Grup 1’de 9 (% 100.0)hastada, Grup 2’de 15
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(% 65.2) hastada, Grup 3’de 10 (% 43.5) hastada, toplamda 34 (%61.8) hastada
kizariklik ve 6dem goriilmiistiir. Akcan ve ark. palpabl kitle % 60, ciltte 6dem
inflamasyon % 21.5, cilde fistiilizasyon % 9.4, Manouchehr ve ark. palpabl
Kitle % 88, cilde fistiilizasyon % 14, Parlakglimiis ve ark. palpabl kitle % 80,
ciltte ddem ve inflamasyon % 29.6, cilde fistiilizasyon % 25.4, Uysal ve ark.
palpabl Kitle % 75, Korkut ve ark. tiim hastalarda palpabl Kkitle, olarak
bulmuslardir. Caligmamizda da literatiirde oldugu gibi en sik fizik muayene
bulgusu palpabl kitle oldugu bulunmustur. Hastalardan iyi anamnez alinmali,
fizik muayene ve goriintiileme yontemleriyle taniya yonelmeli, hastalarin
kizariklik, agri, ve kitleye yonelik kaygilar1 en kisa zamanda giderilmelidir.
Stresinde hastalig1 tetikledigi g6z Oniinde bulundugunda hastalarin kaygisini
ortadan kaldirmak 6nemlidir.

Patogenezde diger hormon bozukluklarinda oldugu  gibi
hiperprolaktineminin de sekresyon teorisi {izerinden gidilerek sorumlu
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Rowe 1984’de yaptig1 olgu sunumunda; bir IGM
olgusunda es zamanli prolaktinoma saptamistir. (7, 90, 91) Ancak daha sonra
yapilan caligmalarda prolaktin seviyeleri {izerine ayrintili bir yaklasimda
bulunulmamustir. Bani-Hani ve arkadaslarinin ¢alismasinda 24 olgu igerisinde 7
olgunun prolaktin seviyelerine bakilmis, 1 olguda yliksek oldugu goézlenmistir
(92). Erhan ve arkadaglart 18 olgudan olusan serilerinde 3 olguda (16%)
rekiirrens gelistigini ve bu hastalarin 2’sinde hiperprolaktinemi saptadiklarini
bildirmiglerdir (52). Bizim g¢aligmamizda hastalarin toplam 18 de prolaktin

diizeyi bakilmig, Grup 1°de 12.2 £+ 11.2 ng/dl, Grup 2’de 9.7 + 3.5 ng/dl, Grup
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3’de 14 = 4.1 ng/dl idi. Gruplara gore degerlendirildiginde prolaktin diizeyi
istatiksel olarak anlamli bulunmamistir p>0.05. Daha objektif sonuglar icin
genis serilere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Literatiirde serum IgG ve igGy diizeyleri ile iliskili GM hastaligina
ait net bilgiye rastlanmamakla beraber, bu konuyla ilgili ¢ok az sayida olgu
bildirilmistir (80). Bizim caligmada serum IgG diizeyleri toplam 23 hastada
bakilmistir, gruplar arasindaki iliskiye bakildiginda istatiksel olarak anlamli
fark bulunmamistir (p > 0.05). Bu konuda daha fazla prospektif randomize
kontrollii caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

IGM tedavisi halen netlesmemistir. Klinik gozlem ve radyolojik
takip Ozellikle siipheli vakalarda dnemlidir. Steroid tedavisi ameliyat oncesinde
veya sonrasinda kullanilabilir. Steroid tedavisinin birincil olgularda yiiksek
dozda kullanimmi oOnerenler ile yineleyen ve direngli vakalarda steroid
tedavisinin etkin oldugunu savunan yayinlar da mevcuttur (93-95). Tedavide
cerrahi genis eksizyon veya mastektomi, apse drenaji ve cerrahiye alternatif
olarak sadece medikal tedavi uygulanabilir. Kortikosteroid, nonsteroid
antiinflamatuar ajanlar, kolsisin, methotrexate veya azathiopyrine kullanilan
ajanlaridir. Steroid kullanilacaksa 0.8-1 mg/kg/giin/oral prednizolon tercih
edilir. Tedavi siiresi 2-6 aydir. Ancak tedavi kesildikten sonra %50 niiks oranlari
bildirilmistir (7, 96). Erozgen ve ark.’nin yaptigi calismada dogum sonrasi
gelisen IGM tanis1 konulan 25 hastanin 24’{ine steroid tedavisi uygulanmis, 11
ay siire ile izlenen hastalardan steroid tedavisi sonrasi 1 hastada niiks izlendigi,

diger hastalarda sikayetlerinin tamamen gectigi rapor edilmistir (85). Steroid
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tedavisi sonrasinda ise rekiirrens oran1 %50 olarak bildirilmistir (51).

Bizim ¢alismamizda biitiin hastalara ortanca 60 (30-360) giin siireyle
metil-prednisolonun ilk hafta 1 mg/kg/giin baslanip dozun haftada 0.1
mg/kg/giin’e kadar diisiiriilerek tedavi uygulanmistir. Grup 1’de 1 (% 11.1)
hastaya, Grup 2’de 4 (% 17.4) hastaya, Grup 3’de 6 (% 26.1) toplam 11 (% 20)
hastaya tedaviye ek olarak tekrar steroid tedavisi verilmistir.

Calismamizda 55 hastanin 11(%20) de niiks goriilmiistiir. Grup 1°de
2 (% 22.2) hastada, Grup 2’de 3 (% 13.0) hastada, Grup 3’de 6 (% 26.1)
hastada niiks gorlilmiistiir. Bu parametreler ile gruplar arasindaki iligkiye
bakildiginda istatiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (p > 0.05). Grup 1’de
8 (% 88.9)hastada, Grup 2’de 20 (% 87) hastada, Grup 3’de 19 (% 82.6)
hastada toplamda 47 (% 85.8) hastada steroide baglh yan etkiler goriilmiistiir.
Literatiire bakildig1 zaman ¢aligmamizda goriilen niiks oram literatiirle uyumlu
olmaktadir. Niikks oranimizin az olmasi ile beraber steroid kullanimina bagl
olusan yan etkiler %85.8 oraninda goriilmistiir ki, bu yan etkilerin de

cogunlugu steroid dozu azaltilinca ge¢gmistir.
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6. SONUC

Bu ¢alismada retrospektif olarak, 01 Ocak 2008 ve 01 Haziran 2017
tarihleri arasnda GM tanis1 alan hastalardan alinmis doku Srneklerinde igGy
diizeyi degerlendirilmistir. Dokudaki igG4 diizeyleri ile hastalarin demografik,
klinik ve radyolojik o6zellikleri karsilastirildi, steroid tedavisine yanit oranlari
degerlendirildi. Caligmamizda IGM etyolojisine yonelik yapilan demografik
veriler incelendiginde istatiksel olarak anlamli bulunmamasina ragmen
hastaligin siklikla dogum sonrasi gelistigi, ¢ogunlukla emziren kadinlarda
goriilmesi memede gelisen siite bagli dolgunluk ve stazin etyolojide rol
Oynayabilecegi diigiiniilmektedir, bilinenin aksine OKS ve sigara kullananlarda
hastaligin niiksiiniin daha az goriildiigii saptandi.

Sonug olarak: Diinya genelinde IgG, -IH, yeni bir kavram oldugu
igin Uluslararas1 tani kriterleri heniiz gelistirilmektedir. Oyle ki, bu tam
kriterleri igG, -IH tanis1 kadar, taklit edebilecegi diger inflamatuar, enfeksiydz,
romatolojik ve neoplastik hastaliklarin ayirici tanisi agisindan da ¢ok dnemlidir.
Bu giine kadar sunulan tani kriterleri serum IgG, yiiksekligi ve histopatoloji
gibi iki temel Ogeye dayanmaktadir ki, bu Kriterlerin de eksiklikleri
bulunmaktadir. igG, -IH meme ile beraber birgok organi etkileyebilen klinik
olarak oOzellikle maligniteden ayirici tamisinda zorluklar yasandigi igin
hastalarin zaman zaman gereksiz cerrahi uygulamalar gecirdigi bir hastaliktir.
Doku IgG, diizeyleri genellikle yiiksek saptanmakla birlikte tan1 igin yeterli

degildir. IgGy’iin hastalik patogenezindeki rolii heniiz tam olarak ortaya
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konmamustir ancak IGM steroid tedavisine iyi yanit vermektedir. Son yillarda
daha fazla hastaya tani konmaktadir. Nadir bir hastalik oldugu i¢in
epidemiyolojisi, klinik seyri ve optimal tedavi segenekleri hakkinda genis
kapsamli ¢caligmalar yapilamamustir.

Bu c¢alismay1 kurgularken otoimmiin etyolojiden yola ¢ikarak doku
IgG, diizeyi yiiksek olan olgularda steroid tedavisinin etkinligini ortaya
koymay1 amagladik. Ancak buldugumuz sonuglarimiz steroid tedavisinin
etkinligini gostermemekle beraber calismamizda tedavi basar1 oran1 Grup 1’de
%77.8, Grup 2’de %87.0, Grup 3’te %73.9 olarak saptanmistir. Gruplar
arasmnda niiks agisindan istatiksel olarak anlamli fark goriilmemistir. Doku IgGy
pozitifligi steroid tedavi siiresini etkileyebilir. Bu g¢alismada dokuda IgGy
pozitif, az sayida pozitif ve negatif olan hastalarin steroid tedavisinin cevabina
bakildi. Hasta sayis1 az oldugu igin kesin bir karara varilamadi. Doku IgGy
pozitifliginin steroid tedavisi i¢in bir biyomarker olabilecegi disiinildi.
Ozellikle tedavi kesilmesi ve niiks eden olgularla ilgili gok merkezli prospektif

randomize galigmalara ihtiyag duyulmaktadir.
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