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CEVIRI

DOGUDA MAMOGRAFiI iLE TARAMA YAPMAK
YARARDAN COK ZARAR MI GETIRIR?*

Bir cok bati tlkesinde 50 yas lzeri kadinlarda
mamografi ile tarama yapmak rutin olmasina ragmen,
Asyali kadinlarda erken kanser teshisi icin yapilan
mamografinin etkinligi ile ilgili yeterli veri yoktur. Buna
ragmen, Asyali kadinlara mamografi yapilmasi icin yogun
ve niteliksiz 6nerilerde bulunulmaktadir (http://
www.canser-fund.org,, Morimoto, T. Ve dig.; 1994:
1193).

Erken meme kanseri icin toplum temelli taranmayla
ilgili eldeki kanitlari ve elde edilen sonuglarin Cin
toplumundaki kabul edilebilirligini gozden gegirdik. ilk
once glincel bir sistematik inceleme ile mamografi
taramasini degerlendiren klinik denemelerle ilgili bir meta-
analizi gerceklestirdik. Daha sonra elde ettigimiz sonuglan,
etnik olarak %95’ini Cinlilerin olusturdugu Hong Kong'da
yasayan kadinlara uyarladik (Hong Kong Annual Digest;
1999). Bu yayinda dikkatimizi, firsat¢i taramalarla veya
vaka bulmakla iliskili konulardan ¢ok toplum diizeyinde
kitle taramast ile sinirlandirdik. Ayrica en az 50 yasindaki
kadinlari incelememize kattik. Bunun sebebi Batili
toplumlarda bile 50 yasindan geng kadinlar icin taramanin
etkinligine yonelik kanitlarin yoklugudur.
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YONTEM
Meta-Analiz

Ocak 1966 ve Ekim 2000 tarihleri arasinda
yayginlasmis makaleleri bu konu ile ilgili medline’dan
taradik, baslik olarak “kitle taramasi”, “meme
neoplazmlarn” ve “mamografi” kullandik, hem konu
basliklart hem de anahtar kelimeler randomize kontrolli
cahismalan tanimlayacak sekilde diizenlendi. Ayni zamanda
Cochrane kutiphanesindeki medline’nin icermedigi
caligmalari taradik. Sistematik incelemelerin
bibliografilerini, klinik uygulama rehberlerini kullandik ve
ana tarama yontemleri ile bulamadigimiz diger calismalar
icin de bu alandaki uzmanlara danistik. Toplamda 88
calisma bulundu.

iki yazar (G.M.L. ve T.Q.T.) birbirlerinden bagimsiz
olarak kriterlere uyan 88 makaleyi meta-analize dahil edip
edemeyeceklerini belirlemek lizere incelediler. Makaleleri
arastirmaya dahil etme kriterleri sunlardi; 1- Meme
kanseriyle iliskili mortaliteyi degerlendiren deneysel
randomize kontrolll ¢alismalar, 2- En az bes yillik izleme
dayanan veya en az 10 tane gogus kanserine bagh olim
olan calismalar, 3- Relatif risk veya odds ratio oranlarini
%95 guvenilirlik arahginda bildiren veya bu oranlari
hesaplamay saglayacak verileri iceren calismalar. 50 yas
altindaki kadinlar iceren, ingilizce digindaki dillerde
yapilan ¢alismalar veya temelde gogsiinde sislik, agri,
meme ucu akintisi, bliylimiis lenf nodu olan semptomatik
hastalar arastiran ¢alismalari aragtirmamiza dahil etmedik.
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Bu kriterlere uyan 24 kaynak arasindan 16’sini ayni
calismadan birden fazla yayin yapilmasi sebebiyle ¢ikardik.
Boylece 7 calismadan 8 makale, sonuclarin nicel olarak
birlestirilmesi icin secildi (Shapiro, S. Ve dig.; 1988,
Bjurstam, N. Ve dig.; 1997: 2091). Ayni iki yazar ilgili
verileri birbirlerinden bagimsiz olarak 6zetlediler. Fikir
ayriiiklan anlasma ile ¢oziimlendi.

Heterojenite ile ilgili bir test uygulandi. Heterojenite
testlerinin glicl distik oldugu icin P degeri olarak gorece
yuksek sayilabilecek 0.2 diizeyi secildi ve boylece heteroje
varliginin dusiik tahmininden kag¢inilmasi amaglandi.

BULGULAR

Secilen 7 calisma daha ¢ok Newyork (Shapiro, S. ve
dig.; 1988), Kanada (Miller, A.B. Ve dig.; 2000: 1490),
Edinburg (Alexander, F.E. Ve dig.; 1999: 1903), Malmo
(Anderson, I. Ve dig.; 1988: 943, Nystrom, L. Ve dig.;
1993: 973), Kopparberg ve Ostergotland (Tabar, L. Ve
dig.; 1995: 2507), Stockholm (Frisell, J. Ve dig.; 1997:
263), Gotherburg’daki (Nystrom, L. Ve dig.; 1993: 973,
Bjurstam, N. ve dig.; 1997: 2091) cogunlukla beyaz
kadinlarda gergeklestirilmisti. Mamografi taramasi icin
cagrlan kadinlarda randomize etki modeline dayanarak,
birlestirilmis relatif risk =0.80 (%95 gliven araiginda=0.71,
0.90) olarak hesaplandi. Bu yayinda bahsedilen sonuglar
1995’te yapilan ve 8 calismayi kapsayan bir meta-analiz

sonuclarina benzerdi (Kerlikowske, K. Ve dig.; 1995: 149) .

BULGULARIN ASYA TOPLUMLARINA
UYGULANMASI

Beyaz toplumlarda oldugu iddia edilen potansiyel
yararlara ragmen, bulgularin Asya ve diger disuk riskli
toplumlarda uygulanabilirligi konusunda, Dinya Saglik
OrgUtU’nUn Rehberine (Wilson, J.M.G. Ve dig.; 1968)
dayanarak ingiltere Ulusal Tarama Komitesi’nin (http://
www.doh.gov.uk) belirledigi tarama kriterlerine benzer
kriterler dikkate alinmalidir. Bu ¢calismada, Asya kadinlarina
uygulanan mamografik taramanin, bu temel ilkelerle nasil
uyumsuz oldugunu gosteriyoruz.

Meme Kanserinde Geo-etnik Farkliliklar

Arastirmaya alinan calismalarin incelenmesi
sonucunda, Asyali kadinlar ile orijinal ¢alismalarin
kapsadigi Kuzey Amerikali ve Avrupali kadinlar arasinda
gogus kanseri riski agisindan 1-2 kat fark oldugu
gorulmektedir (Parking, D.M. Ve dig.; 1997). Bu
farklliklar, herhangi bir testteki pozitif prediktif degerin
Asya bolgesinde Avrupa’ya gore ¢ok daha disuik olacagini
gostermektedir.

Herhangi bir tarama arastirmasi icin pozitif prediktif
degeri belirleyen faktorler; testin sensitivitesi, spesifitesi
ve hastaligin hedef toplumdaki prevelansidir (Morrison,
A.S.;1998:499). Bu ornekte taranan gruptaki vaka tespit
orani (tarama ile ortaya ¢ikan kanserler arti bilinen
kanserler), tarama anindaki prevelansi gosteren en iyi
gostergedir (Mushlin, A.L. Ve dig.; 1998: 143).

Singapur tarama calismasinin ilk 2 yilindaki bir
mamografi taramasi hari¢, Hong Kong ve diger Asya
toplumlar i¢in topluma dayali prevelans verileri yoktur
(Ng, E.H. Ve dig.;1998:1521). Tarama programinin
baslangicindaki vaka tespit oraninin sisirildigi ve gercek
oranlari ¢cok az yansittigi bilinmektedir (Shapiro, S. ve
dig.; 1988, Miller, A.B. Ve dig.; 2000: 1490, Morrison,
A.S.; 1998: 499). Bati'da yapilan 7 randomize kontrollii
calismada 50 yas ve Uzerindeki kadinlarda tespit edilen
en ylksek vaka tespit orani ve dolayisiyla da en yiiksek
tahmini prevalans 100 000’de 350 olarak bulunmustur.
Biz, bu orani, temelde en hatasiz vaka tespit tahmininin
yapildigini distindigiumiz 2 ¢alismanin sonuglanyla
uyumlu oldugu icin kabul ettik (Shapiro, S. ve dig.; 1988,
Miller, A.B. Ve dig.; 2000: 1490). Vaka tespitlerinin ayrintili
olarak bulundugu Edinburg calismasindan da ayni sayilar
elde edilmistir (Roberts, M.M. Ve dig.; 1990: 241).

Hong Kong’da 1996 yilinda 50 yas ve Gzeri kadinlarda
meme kanseri olan 868 yeni vaka saptanmisti ve insidans
100 000’de 123.3'tii (Hong Kong Canser Registry; 1999).
Uluslararasi Kanser Arastirmalari Kurulusu’'ndan alinan
Glabakon veri tabaninda, Amerika, Kanada, isvicre,
ingiltere’de, bu hizla uyumlu veriler elde edilmistir. Bunlar
sirastyla Amerika’da 100 000’de 361.6 (beyazlarda), 283.5
(zencilerde), Kanada’da 299.5, isvicre’de 277.4,
ingiltere’de 255.1"dir (aritmetik ortalama 100 000’de
295.4) (Parking, D.M. Ve dig.; 1997). Batili iilkelerde
insidans ve prevelans hizlari ile Hong Kong’daki insidans
hizlarindan yararlanilarak, Hong Kong’daki prevelans
hizinin 100 000’de 146.1 olmasi gerektigini hesapladik:
Bati"daki prevelans/ Bati’daki insidans= Hong Kong’daki
prevelans/ Hong Kong'daki insidans formdliyle (Rothman
K.).; 1998: 43).

Bir meta-analiz ¢calismasinda (Mushlin, A.L. Ve dig.;
1998: 143) kullanilan sensitivite (%83-95) ve spesifisite
(%93.5-99.1) degerlerine gore 50 yas ve lizeri Hong
Kong'lu kadinlarda, duizenli yillik tarama ortaminda pozitif
prediktif deger %1.8 -13.4 arasinda olacaktir. Boylece
meme kanseri tanilarinin en az %86, en ¢cok %98 oraninda
yanlis pozitif olacagini tahmin etmekteyiz. Uygulamada,
dogruluk oraninin bu arastirmalarda bulunan oranlardan
daha da az olacagini tahmin edebiliriz. Clnkid Cinli
kadinlarin ortalama gogiis hacimleri (Ornegin ingilizlerin
585.1 cm3 ,Cinli kadinlarin 224.5 cm3) daha azdir ve
yogunlugu daha fazladir (Kafkaslarin gogusleri ile
karsilastinldiginda Cinli kadinlarinki daha az yag icerdigi
icin) (Alagaratnam, T.T. Ve dig.; 1985: 175, Fok, C.M. ve
dig.; 1995: 36). Bu yuzden Hong Kong’daki, gercek
sensitivite ve spesifitenin bu araligin en disik degerine
karsilik gelecegine inaniyoruz.

Tarama icin Gereken Sayi

Tarama icin gereken sayi, 1 6lumi veya 1 olumsuz
etkiyi engellemek icin taranmasi gereken insanlarin sayisi
olarak belirlenmistir (Rembold, C.M; 1998: 307). Biz
mortaliteye iliskin goreceli tarama sayisini, mortalite hizini
100 000’de 38.4 olarak (1996 Hong Kong verisi)
hesapladik (Hong Kong Canser Registry; 1999, Smeeth,
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L. Ve dig.; 1999: 1548). Bizim meta analizimizde, relatif
risklerin azalmasi havuzu kullanilarak, gogis kanserine
bagh oliimlerdeki kesin risk azalmasinin, 13.8 yillik tarama
periyodunda % 0.106 oldugu ve 10 yilda kansere bagh 1
olimu onlemek icin en az 1302 taramaya ihtiyag¢ oldugu
belirlenmistir. Bu genellestirme yalnizca, Bati’daki
arastirmalarda gozlemlenen relatif risk azalmasinin, temel
(baseline) gogus kanseri gelisimi riskinden bagimsiz
oldugu durumlarda gecerlidir.

Gogiis kanserinin dogal hikayesi

Asemptomatik kadinlarda, mamografinin yaygin
kullanilmasiyla birlikte, duktal karsinoma insitunun
dramatik olarak yiikseldigi bildirilmektedir. ABD’de1973
ve 1983 yillari arasinda ortaya ¢ikan egilim sonucunda
mamografi taramalarinin 1983’de yayginlastigi ve
1992'deki duktal karsinoma insitu vaka sayisinin 1983
diizeyine gore tahmin edilenin %200 Uzerinde oldugu
bildiriimektedir (Ernester, V.L. Ve dig.; 1996: 913). Hong
Kong’da hastanelerin tarama sonucglarindan benzer
bulgulara ulasilmistir (Lau, Y. Ve dig.; 1998: 707).
Mamografi ile teshis edilen semptomatik ve nonpalpabl
malignitelerin %53l duktal karsinoma insitu, kalanlar
invaziv kanserdir (Lau, Y. Ve dig.; 1998: 707). Erken invaziv
kanser teshisi hayatta kalim siresini arttinyorsa da duktal
karsinoma insitu tanisinin prognostik degeri heniz
bilinmemektedir. Artan kanitlar; bir cok duktal karsinoma
insitu vakasinin kadinin tim hayati boyunca asla invaziv
asamaya ilerlemedigini gostermektedir (Jatoi, I. Ve dig.;
1995: 118, Nielsen, M. Ve dig.; 1987: 814). Cesitli
calismalar, duktal karsinoma insitusu olan kadinlarda
meme kanserine bagh 6liim riskinin ¢ok distik oldugunu
ortaya koymaktadir (10 yil icinde %1.9) (Ernester, V.L.
Ve dig.; 1996: 913). Bunlarin isiginda, Hong Kong’da bir
kitle tarama programi 6nermeden 6nce tarama sonucu
hayatta kalma ile ilgili gelismeler agisindan kesin kanitlar
beklenmelidir. Bu esnada firsat¢ci tarama programlarina
alinan kadinlara, mamografi yapmadan 6nce, duktal
karsinoma insitu tanisini alabilecekleri ve bunun sadece
belirli vakalarda anlamli oldugu anlatiimalidir.

Yarar, Zarar ve Maliyet Dengeleri

Taramanin yapilip yapilmamasi gerektigi tartismasi,
tarama testinin istatistiksel gecerliligi ve kanser tiplerinin
histolojik derecelendirmesi ile sinirlandirilamaz. Taramanin
getirecegi zararlar mutlaka g6z 6ntine alinmalidir. Duktal
karsinoma insitu teshisinin mortaliteyi azaltmaya yardimci
olup olamayacag bilinmese bile, bu teshisi alan kadinlarin,
gorinuslerini bozacak operasyonlara maruz kalacagi
aciktir. Amerika’daki SEER programinda 1982 ve 1992
yillari arasinda duktal karsinoma insitu tanisi alanlarin
%43.8'i mastektomi ile ve %53.3'U de lumpektomi ile
tedavi edilmistir (Ernester, V.L. Ve dig.; 1996: 913).

Yiksek orandaki yanlis pozitiflik mamografi
taramalarinda 6nemli bir sorundur. Elmore ve arkadaslar
birikmis yanhs pozitiflik riskinin % 49.1 ve biyopsi hizinin
da %18.6 oldugunu bildirmislerdir (Eimore, J.G.ve dig.;
1998: 1089). Her 100 dolarlik tarama harcamasina

ilaveten yanhs pozitifligin degerlendirilmesi icinde 33
dolar ek masraf gerektigini bulmuslardir. Tarama
sonucunun pozitif ¢ikmasi, kaginilmaz sekilde,
mamografinin tekrarindan, memebasi biyopsisi ve agik
biyopsiye kadar gidebilen daha ileri dogrulama
yontemlerine yol agmaktadir. Bunlara bagl olarak ortaya
¢ikan anksiyete ve psikolojik travmalar énemli oranlara
ulasabilir (Wrigth, C.J. Etve dig.; 1995: 29).

Tarama programina alinan kadinlar, igne aspirasyon
biyopsisi ve agik biyopsideki komplikasyon oraninin %8-
10 arasinda oldugunu bilmelidirler (Kaelin, C.M. ve dig.;
1994: 267, Helvie, M.A_; 1991: 711). Ciinki kadinlarin
bir cogu %1.8’den %13.4’e kadar olan dusuk pozitif
prediktif deger yiiziinden bu tip islemlerle karsi karsiya
kalacaktir. Bu komplikasyonlar kanama zamaninin
uzamasindan, hematom, abse yarasinin iyilesmemesine
kadar uzayabilir (Kaelin, C.M. ve dig.; 1994: 267, Helvie,
M.A.; 1991: 711).

Yarar, zarar ve maliyetin net dengesi 10 yil boyunca
yilda bir kez taranan her 100.000 50 yas tizerindeki Hong
Kong'lu Cinli kadin i¢in 6zetlenebilir (sekil 1). Vaka tarama
sensitivitesini %95, spesifitesini %99.1 ve tarama
prevelansini 100.000’de 146.2 olarak alacagimiz en iyi
calisma senaryosunda 8980 tanesi yanlis pozitif olan
10370 pozitif sonug bekleriz. Yanhs pozitiflerin %18.6'sina
(Elmore, ).G. Ve dig.; 1998: 1089) biyopsi uygulanmasi,
bunlarin %8'inde (Kaelin, C.M. ve dig.; 1994: 267, Helvie,
M.A.; 1991: 711) iatrojenik onlenebilir komplikasyonlara
yol acardi ve bunlarin sayisi da 134 olurdu . 10 yillik
tarama icin gereken sayi tahminine gore %100’lik islem
gerceklestirilebilen en iyi arastirma kosullarinda bile,
olimle sonuglanacak 77'den az meme kanseri
onlenebilirdi.

Sekil 1. 10 yilda taranan 100 000 kadinin yarar zarar
net dengesi

Taranan kisi: 100 000

[
N

Hayati kurtulanlar: 77

Komplikasyon : 134
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SONUCLAR

Beyazlara gore meme kanseri riskinin daha az oldugu
Hong Kong’daki Cinli kadinlarda mamografi taramasi
yapilmasi icin sunulan kanitlar simdiye kadar yetersizdir.
Topluma dayali, kitlesel mamografi taramasi yapmak
kaynaklarin yanhs kullanimidir ve hastalar icin zararl bile
olabilir. Bu konu, dikkatli epidemiyolojik inceleme
yapilmadan, pek ¢ok arastirmanin yapildig: Bati
toplumlarindaki uygulamalarin baska toplumlara
aktarimindaki tehlikeyi gostermektedir. Diger Asya
llkelerine gére meme kanseri riskinin daha fazla oldugu
Hong Kong’da bu tarama ile elde edilen sonuglar goz
onuinde tutulursa, meme kanseri agisindan bolgenin geri
kalan kisminda tarama yapilmasi konusunda verilecek
kara bellidir.

Asya saglik sistemleri, mamografi tarama programlari
ile ilgili Bati'nin deneyimlerine 6zellikle dikkat etmelidirler.
Olsen ve Gatzsche, son zamanlarda bati hiikimetlerinin
yonettigi organize tarama c¢alismalarinin gecerliligi
hakkindaki stiphelerini ortaya koymuslardir (Olsen, O. Ve
dig.; 2001: 1340) Onlar ve onlarla ayni gorisleri paylasan
Lancet'teki bir editoriyal makale gogus kanseri icin yapilan
taramanin olimi azalttigina dair guvenilir kanitlarin
olmadigi sonucuna varmislardir (Horton, R.; 2001: 1284).
Simdilerde isveg, Kanada ve ingiltere ulusal tarama
programlari, henuiz ispatlanmamis bu klinik aktivitelere
devam etmek ile uygulamaya koymak icin cok ugrastiklari
tarama alt yapilarini yok etmek celiskisini yasamaktadirlar.
Wilson ve Junger 30 yil 6nce taramanin etkinligine dair
kesin kanitlar olmadik¢a taramaya baglanmamasi
gerektigini soylemislerdi (Wilson, J.M.G. Ve dig.; 1968).
Cinki programlanmis calismalarin daha sonradan
durdurulmasi veya iptal edilmesi hemen hemen
imkansizdir. Dogu Bati’'nin hatalarini tekrarlamamalidir.

Biz sadece, saglikli kadinlarda, topluma dayali kitlesel
mamografik tarama konusunu tartistik. Ylksek riskli
hastaliklarda, bireysel klinik inceleme dikkatlice yapilmali
ve mamografi tarama sikhginda yol gosterici olmalidir.
Asya toplumlarinda kapsamh toplum taramasina ayrilan
kaynaklanin, toplum bilincini arttirmaya ve yiksek riskli
gruplarda mamografi ile vaka bulmaya ayrilmasinin daha
yararli olacagini dustiniiyoruz.

Bu makale asil makalenin 6nemli oranda tipki gevirisidir.
Birkag¢ paragraf teknik ayrintilarla dolu oldugu igin
cikartilmigtir.
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Makalede gec¢en bazi kavramlar icin agiklamalar:

Sensivite (duyarlilik): Tarama testinin, gergekten
hasta olanlardan ne kadarini hasta olarak saptayabildigini
gosterir.

Spesifisite (segicilik): Tarama testinin, saglam
olanlardan ne kadarini dogru olarak (saglam)
saptayabildigini gosterir.

Pozitif Prediktif Deger (pozitif 6ngorii degeri): Bir
testin gercegi yansitma gucinu belirtir. Uygulanan
tarama testine pozitif sonu¢ veren tim kisilerin ne
kadarinin gercekten hasta oldugunu gosterir.






