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ABSTRACT

The aim of this study is to discuss indications, advantages, disadvantages,
oncologic and aesthetic results of Oncoplastic Surgery (OBS). Pubmed and
Medline database were searched for articles published between 1998 and
2014 for keywords: oncoplastic breast surgery, therapeutic mammoplasty,
oncoplastic breast reduction, synchrenous reconstructions. Role of OBS in
breast cancer surgery, its aspects to be considered, its value and results have
been interpreted. This technique has advantages by providing more exten-
sive tumourectomy, yielding better aesthetic results compared with breast
conserving surgery, allowing oncoplastic reduction in breast cancer patients
with macromastia, with higher patient satisfaction and quality of life and by
being inexpensive due to single session practice. As for its disadvantages are:
re-excision is more difficult, risk for mastectomy is higher, it is depent on
the Surgeron’s experience, it has a risk for delay in adjuvant therapies and
its requirement for additional imaging studies during management. Main
indications are patients with small tumour / breast volume, macromastia,
multifocality, procedures which can disrupt breast cosmesis such as surger-
ies for upper inner breas tquadrient tumours. Contraindications are posi-
tive margin problems after wide excision, diffuse malign microcalsifications,
inflammatory breast cancer, history of radiotherapy and patients’ prefer-
ences. Despite low evidence level, Oncoplastic Breast Surgery seems to be
both reliable and acceptable in terms of oncologic and aesthetic aspects.
Oncoplastic Breast Surgery increase the application rate of breast conserving
surgery by obviating practical limitations and improve the results of breast
conserving surgery. Correct patient and technique choice in OBS is vital for
optimization of post surgical.

Keywords: Breast cancer, oncoplastic breast surgery, breast conserving

surgery

Girig

0z

Caligmamizin amaci giincel bilgiler 1siginda onkoplastik meme cerrahisi
(OMCY)’ nin endikasyonlarini, avantajlarini, dezavantajlarini ve onkolojik
ve estetik sonuglarini aragtirmakur. 1998 ve 2014 tarihleri arasinda Pubmed
ve Medline internet bilgi kaynagina ‘onkoplastik meme cerrahisi, terapo-
tik mamoplasti, onkoplastik meme kiigiiltme, es zamanli rekonstriiksiyon’
anahtar sozciikleri girilerek tarama yapildi. OMC’nin meme cerrahisindeki
yeri, dnemi, onkolojik ve estetik sonuglar ve dikkat edilmesi gereken yonle-
ri incelendi. OMC’nin avantajlary; daha genis tiimerektomi, meme koruyu-
cu cerrahi (MKC)’ye gore daha iyi estetik sonug, makromastili meme kan-
serlilerde e zamanli kiigiiltme, daha yiiksek hasta memnuniyeti ve yasam
kalitesi, tek seansta uygulama kolaylig1 nedeniyle daha diisiik maliyettir.
Dezavantajlari ise; sinir sorunu igin re-eksizyonun daha zor olmasi, mastek-
tomi riskinin yiiksekligi, cerrahin becerisine bagli olmasi, adjuvan tedaviler-
de gecikme riskidir. Temel endikasyon tiimér/ meme voliimii biiyiik hasta-
lar, makromasti, multifokalite, ist, i¢ meme kadranina yerlesmis tiimérler
gibi meme estetigini bozabilecek islemlerdir. Kontrendikasyon olarak genis
eksizyon sonrasi pozitif sinir sorunlari, yaygin malign mikrokalsifikasyon-
lar, inflamatuvar kanser, gegirilmis radyoterapi 8ykiisii ve hasta tercihi say1-
labilir. Kanit degeri diisiik yayinlar olmasina ragmen, OMC onkolojik ve
estetik yonden giivenilir ve kabul edilebilirdir. MKC’nin uygulama kisit-
liliklarini gidererek kullanim oranini artirmakta ve MKC’nin onkolojik ve
estetik sonuglarini gelistirmektedir. OMC'de uygun hasta ve teknik se¢imi
ameliyat sonrasi siirecin optimizasyonu i¢in son derece énemlidir.

Anahtar s6zciikler: Meme kanseri, onkoplastik meme cerrahisi, meme
koruyucu cerrahi

Meme kanseri Diinyada kadinlarda en sik goriilen kanserdir (1). Erken evre meme kanserinin cerrahi tedavisinde meme koruyucu cerrahi
(MKC) ve radyoterapi (RT) nin radikal islemler kadar yerel kontrol ve sagkalim sagladig1 gosterilmistir (2). MKC’nin birincil amact on-
kolojik prensiplere bagli kalinarak memenin korunmasi, ikincil amact ise meme estetiginin saglanmasidir. Son yillarda, meme kanserinde

erken tant ve adjuvan tedavilerdeki gelismeler sayesinde beklenen yasam siiresi uzamis ve yasam kalitesi 6n plana ¢ikmigur (3).

Meme Koruyucu Cerrahi'de onkolojik ve estetik acidan bazi sorunlarla kargilagilmaktadir. Cerrahi teknikte gelismelere ragmen meme kan-
serinde MKC sonrast %20-30 pozitif sinir bildirilmektedir (4,5). Koruyucu cerrahide memede diizeltilmesi zor estetik sorunlarin orant ise

%30 olarak rapor edilmistir (6). Gegmiste makromasti ve meme kanserli kadinlarda MKC’nin kismi kontraendikasyon olusturdugu kabul
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Resim 1. Makromastili erken evre meme kanserli olgu merkezi
yerlesimli ve meme basi ¢ekintisi var. Grisotti flepi ve onkoplastik
kigultme plandi. Pre-operatif planlama ve gizimler

edilmekteydi. Iri memeli kadinlarda tiimerektomi sonrast RT agama-
sinda doz dagilim sorunlari gériilmektedir (7). Bu olumsuzluklar dii-
sitk hasta memnuniyeti ve kotii yasam kalitesine yol agmaktadir (6, 8).
MKC yapilan meme kanserli hastalarin %40’n1n iri memeli oldugu
bildirilmektedir (9). Iri meme ve meme kanserli hastalarda MKC’ de
karsilagilan sorunlara ¢6ziim olarak; 1994 yilinda makromastili meme
kanserli bir olguda tiimerektomi ve es zamanli iki tarafli meme kiigiilt-
me ameliyat gerceklestirildi ve onkoplastik meme cerrahisi (OMC)
ilk kez tanimlandi (10). Meme rekonstriiktif tekniklerin kullaniminda;
es zamanli uygulamalarin, ge¢ dénem uygulamalardan daha iyi yagam
kalitesi sagladigi gosterilmistir (11).

Giiniimiizde, OMC kavrami genellikle koruyucu cerrahi yapilan
meme kanserli hastalarda tiimerektomi ve rekonstriiktif tekniklerin
es zamanlt uygulanmasi olarak kullanilmaktadir. OMC onkololojik
prensiplerden 6diin vermeden daha genis eksizyonla yerel kontrole
yardim etmekte ve olusan glandiiler defektin plastik teknikler kulla-
nilarak estetik olarak kapatilmasini saglamaktadir. Giiniimiizde OMC
uygulamalarin yeri ve nemi konusunda tartigmalar devam etmektedir.

Calismamizin amact giincel bilgiler 1s1ginda meme kanseri tedavi-
sindeki OMC’nin endikasyonlari, kontraendikasyonlari, avantajlar,
dezavantajlari, teknik 6zelliklerini, onkolojik ve estetik sonuglarini
incelemektir.

Yontem ve Geregler

Pubmed ve Medline internet bilgi kaynagindan Ocak 1998-Su-
bat 2104 dénemini kapsayacak sekilde, ‘meme kanseri, onkoplastik
meme cerrahisi, terapotik mamoplasti, onkoplastik meme kiigiiltme,
es zamanli meme rekonstritksiyonu, parsiyel meme rekonstriiksiyo-
nu’ anahtar sézciikleriyle tarama yapildi. Bu yayinlardan calismamu-
zin amacina uygun 78 yayin incelendi. Es zamanli MKC dis1 yapilan
meme rekonstritksiyonlari ve Ingilizce dili dis1 konuyla ilgili yayinlar
dislandi. OMC’ nin koruyucu cerrahideki yeri, 6nemi, sonuglari ve
dikkat edilmesi gereken yonleri anlatu derlemesi olarak incelendi.

Giincel Durum ve Onkolojik Meme Rekonstriiksiyonlar;; Meme
kanserinin cerrahi tedavisinde elde edilen olumlu sonuglar nedeniyle
bu teknigin yayginlig1 tiim Diinyada ve iilkemizde giderek artmakra-
dir. Son bes yilda OMC yayinlarinin yaklagik 2,3 kat artug gozlemlen-
mektedir (12). Tiirkiyede meme kanseri cerrahisi yapan genel cerrahlar
arasinda yapilan bir anket ¢alismasinda OMC yapanlarin orani %49

Resim 2. Olgu tim islemlerden 6nce klinik T2NoMo nedeniyle
mavi boya ile bekgi lenf digimi incelemesi yapildi. Planlamaya
uygun kesi ve yalanci meme basi hazirlanmasi

(nadiren: %24, ara sira: %16, siklikla ve her zaman: %9) olarak bu-
lunmustur (13). Teknigin uygulamasinda hasta tercihinin ve calisilan
kurumun olanaklarinin da énem tagidigina vurgu yapilmustir (13).

Meme kanserli hastalarin gogunda MKC onkolojik ve estetik sorun
olmaksizin uygulanmaktadir. Bazi olgularda tiimériin biiyiikligi ve
yerinden dolayi, tiimér giivenli sinirla ¢ikarilmaya caligilirken istenme-
yen estetik sonuglarla karsilagilmaktadir. MKC sonrast meme estetik
sorunun biiyiik kismi skar kontraktiirii ve glandiiler defekt nedeniyle
olusmakrtadir (6). Olusan glandiiler defektlerin tamiri icin onkoplastik
teknikler kullanilmaktadir. Gerektiginde meme simetrizasyonu i¢in
karst meme de operasyona dahil edilmektedir. Onkolojik meme re-
konstriiksiyonlar1, memede yapilan onkolojik isleme ve rekonstriiksi-
yonun zamanlamasina bagli olarak siniflandirilabilir. Fakat giintimiiz-
de meme kanseri cerrahisinde olusabilecek defektdlerin siniflamast ve
bu sorunun diizeltilmesinde hangi ideal OMC tekniginin kullanilacag;
konusunda genis bir konsensiis bulunmamaktadir (14, 15). Baz1 otor-
lerin farkli zamanlarda bu konuyla ilgili algoritma 6nerileri olmasina
ragmen bircok meme merkezi kendi deneyimlerine dayanan algorit-
malari kullanmaktadir. Giiniiniimiizde yaygin olarak kullanilan OMC
teknikleri, es zamanli yapilan voliim yer degistirme (dispalecemant)
ve meme voliimii doldurma (replasman) olarak 2 ana grupta toplan-

makrtadir.

a-Meme Voliimii Yer Degistirme; Bu yontem tiimér rezeksiyonu so-
nucu gelisen meme defektinin meme icerisinde hazirlanan glandiiler
veya dermoglandiiler fleplerle kapaulmasidir. Pekgok farkli teknik ta-
nimlanmasina ragmen temelinde uygun kesi yerinin, cilt altunin, nipp-
le ve areola kompleksi (NAK) iceren flebin, glandiiler flebin hazirlan-
masi ve memenin yeniden gekillendirmesini igerir (15, 16).

- Insizyon tercihi estetik ve onkolojik agidan énemlidir. Belirli klinik
durumlarda, memedeki tiimériin kolay rezeksiyonu icin grisotti fle-
bi, J-mamoplasti, yuvarlak blok, yarasa kanad: insizyonu gibi deri kesi
tirleri tanimlanmugur (17-19). Grisotti flepi tekniginde areola altina
yerlesmis veya meme bagsi tutulumu olan tiimérlerde merkezi rezeksi-
yon ve meme cildinden yalanci bir meme bagi olusturulmaktadir (19).
Resim 1-7'de santral yerlesimli meme kanserinde grisotti flebi uygu-
lamasi gosterilmistir. Yuvarlak blok teknigi orta diizeyde sarkik ya da
orta biiyiikliikteki memelerde periareolar alandaki tiimérler i¢in 6ne-
rilmektedir (18). Yarasa kanad: kesisi genellikle memenin iist kadran
ve lateral yerlesimli tiimérlerinin eksizyonu i¢in tanimlanmistr (17).



Resim 3. Tidmorle birlikte meme basinin genis bir sekilde
cikarilmasi ve meme kicllemenin uygulanmasi

Resim 4. Timor yataginin radyoterapi icin klipslenmesi

Memedeki insizyonlar miimkiinse memenin iist kisminda olmamali

ozellikle siityen alani icinde kalmalidir.

- Glandiiler ilerletme flepi, cilt rezeksiyonu yapilmaksizin memenin
herhangi bir kadraninda yerlegen tiimériin rezeksiyonu sonrasi olusan
defektin genellikle parankimle kapatilamasinda kullanimakeadir (17,
20). Kiigitk meme defekedlerinin diizeltilmesinde etkin olarak kullanilan

bu teknik 6zellikle tiimerektomi sonrast memedeki gamzelesmeyi 6nler.

Emiroglu et al. Oncoplastic Breast Surgery

Resim 5. Yalanci meme basinin uygun konumlandirilmasi ve cildin
kapatilmasi

Resim 6. Postoperatif 4.gin memenin gérinimi

- Radiyal teknik, siklikla memenin lateral veya medial yerlesimli tii-
mérlerde kullanilmakeadir. Deri rezeksiyonu da yapilabilir. Eksizyonu
yapilan alan glandiiler fleb ve/veya subkiitan dokuyla desteklenir (21).

- Onkoplastik meme kiigiiltme OMC'nin ilk tanimlanan ve muh-
temelen en yaygin kullanilan teknigidir. Biiyitk memeli kadinlarda
onkolojik ve fonksiyonel sonuglar: gelistirmek icin kullanilmaktadir.
Tiimdriin memedeki yerlesim yerine gore NAK iceren alt, iist ig iist, i¢
dis pedikiillii flebler hazirlanir. NAK igeren fleb hazirlandiktan sonra
tiimor genis bir sekilde cikarilirken bityiik memelilerde 6nemli oranda
meme dokusu ve cilt de ¢ikarilir. Benzer islem karst memede de yapilir
(22, 23). Bu yontemle biiyiik ve orta memeli meme kanserli kadinlarda
meme estetiginin en dnemli kriterlerinden olan meme simetrizasyonu
saglanmaktadir. Onkoplastik kii¢iiltmede tiimérlii meme diger meme-
ye gore RT sonrast kiiciilme nedeniyle %10 daha biiyiik birakilir (24).

- Mastopeksiler sarkik veya orta biiyiiklitkteki memelerde merkezi,
tist ve alt kadran yerlesimli tiimdrler icin kullanilmaktadir. Cok faz-
la meme ve cilt dokusu ¢ikarilmaksizin NAK yiikseltilerek orta hatta
konumdirilir. Meme simetrizasyonu icin ayni islem karst memeye de
uygulanir (15, 25).

b-Meme Voliimii Doldurma; Meme defektinin memeye uzak alan-
dan hastanin kendi dokusu ile doldurulmasidir. Tiimér/meme voliim
oraninin biiyiik oldugu ve rezeksiyon sonrast kalan meme volumii ye-
tersiz olan veya énemli 8lciide meme defekti olugan hastalarda uygu-
lanir. Bu yaklagimla defekt alanina miyo-kiitanoz, miyo-subkiitanoz
doku veya yag dokusu taginir.
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Resim 7. Postoperatif 17.gin memenin gorinimi

- Latissimus dorsi (LD) miyokiitenoz flebi kii¢iik memeli kadinlardaki
meme defektinin doldurulmasi i¢in kullanilan en yaygin voliim dol-
durma yéntemidir. LD kasi ve iistiindeki cilt beraber taginir. Memede-
ki cilt defekti de yerine konmaktadir. Benzer bir teknik olan LD miyo-
subkiitanoz flebinde (mini LD flebi) ise defekt LD flebiyle doldurulur,
bu teknikee cilt tasinmamaktadir (5, 26). Meme ve aksilladan girilerek
yapilan endoskopik LD mini flebi uygulamalari da gelistirilmekeedir
(27). Siklikla memenin iist, i¢ ve alt dis kadranlarindaki defektler i¢in
kullanilir.

- Subaksillar yag yastikcig1 flepi 6zellikle iist ve alt dis kadran yerlesimli
tiimorlerin eksizyonu sonucu gelisen genis defektlerin kapatulmasinda
kullanilir. Memeye yanlardan subaksllar alandaki yag dokularinin des-
tegi saglanir (15, 26).

- Kismi meme rekonstriiksiyolar: icin memeye daha uzak alanlardan
voliim doldurmak amact ile pedikiillii veya mikrovaskiiler anastamoz-
la serbest doku taginmalari da tanimlanmistir. Serbest flepler son yil-
larda oldukea popiilerdir. Transvers rektus abdominus miyokutandz
(TRAM) flep, derin internal epigastrik perforator flebi, siiperfisiyal
gluteal arter perforatér flebi, omental fleb vb. OMC teknikleri tanim-
lanmistir (28, 29). Bu yontemlerle daha genis meme defekleri kapati-
labilir.

Memenin OMC Yéniinden Tanimlanmasi; Meme kanseri tanisi
sonrast hekimlerin ve hastalarin odaklandig ti¢ temel konu sag kalim,
onkolojik yerel kontrol ve yasam kalitesidir. Onkoplastik yéntemler
son iki ana konuyu gelistirmektedir. OMC kararinda ii¢ nemli et-
ken ise: meme, tiimor, teknik’ dir. Islem 6ncesi degerlendirmede, me-
menin biiyiikligi (kiigiik, orta, biiyiik, dev meme), memenin sekli
(pitotik), yapist (parankimatoz meme, lipomatéz meme vb.), daha
dnceki operasyonlar (biyopsiler, gegirilmis ameliyatlari), sistemik ne-
denle olabilecek ek morbidite riski (diyabetes melliitiis (DM), obesi-
te, sigara kullanim aligkanligi vb.) ve meme kanserli hastanin istegi ve
tercihi dikkate alinmali ve degerlendirilmelidir. Meme biiytikliigiiniin
dl¢iilmesi, bityiik memeli meme kanserli hastalarda ¢ikarilacak ve ka-

lan meme voliimiiniin planmasinin yanisira hazirlanacak NAK iceren
flebin secimdeki 6nemi gosterilmistir (30). Pitotik memelerde, tiime-
rektomi ve RT” nin etkisiyle memenin gdgiis 6n duvarinda yiikselecegi
icin karsi memede meme yiikseltme isleminin yapilmasi meme simet-
rizasyonu icin gerekebili. OMC uygulamasinda ayrica memenin daha
6nce kanser nedeniyle yapilan biyopsi skari ve parankimal alanin ¢ika-
rilmast gereklidir. Obezite, DM ve sigara aliskanlig1 operasyon sonrasi
komplikasyon oranini arttrmaktadir (31, 32). Bu faktorler 6zellikle
NAK iceren flepte beslenme sorununa ve yara iyilesmesinde gecikme-
ye neden olmaktadir. Onkoplastik kiigiiltme gibi NAK iceren flepli
ve voliim doldurma OMC islemlerinde sigara kullaniminin 6-8 hafta
once kesilmelidir. Onkolojik ve estetik yararlarina ragmen es zamanli
OMC uygulamalarinda hastalarin tercihleri yas, ik, egitim ve sosyo
ckonomik durumla degisiklik gdstermekeedir (33). Hastalara olasi on-
kolojik ve estetik riskler uygun ve tarafsiz bir sekilde anlatlmalidir. Bu
yaklagim islem sonrast sonuglari nemli oranda etkileyecektir. Tiimo-
riin biiytikligi, timér/meme voliim orani, memedeki yerlesim yeri
(iist, i¢ kadran), progresyon hizi (inflamatuvar kanser), kanserin evresi,
tiimérle eksize edilecek alanin bityiikligii incelenmelidir. Onkoplastik
uygulamalarda meme ve tiimére ait bu 6zellikler nedeniyle teknigin
secimi konusunda tartismalar bulunmaktadir (15, 16). Tiim bunlara
cerrahlarin beceri ve tercihlerinin de eklenmesiyle karar biraz daha kar-
magtk hale gelmektedir. Ameliyat 6ncesi MKC ve OMC kararinda séz
konusu yaklagimlar hasta temelinde kisisellestirilerek planlanmalidir.

OMC Avantajlar:

Onkoplastik Meme Cerrahisi, memedeki tiimér kitlesinin daha genis
sinirla ve daha giivenli bir sekilde ¢ikarilmasini saglamaktadir (16).
Ozellikle bityik tiimorler ve yerel ileri meme kanseri gibi genis alan
cikarilmast gereken olgularda bu tekniklerin kullanilmast sonuglar
iyilestirdigi gosterilmistir (34, 35). Losken'in yaptigt meme kanserin-
deki onkoplastik uygulamalar ve yalniz MKC’ nin kargilastirildigs me-
ta-analiz caligmasinda, ¢ikarilan ortalama meme dokusu MKC’ de 64
gr. ve onkoplastik uygulananlarda 184-249 gr olarak rapor edildi. Ek
olarak, pozitif sinir tutulumu MKC’ de % 20.6, OMC grubunda ise
% 12.3 oldugu gosterildi (12). OMC meme kanser cerrahisindeki koz-
metik sonuglart gelistirmenin yaninda MKC’ nin onkolojik sorunlari-
nt da azaltmaktadir. Bu durum meme kanserinin cerrahi tedavisinin,
mastektomiden MKC'ye, sonra da OMC’ ye evrimlesmesi agisindan
son derece degerlidir.

Onkoplastik Meme Cerrahisi tekniklerinin uygulanmasiyla mastekto-
mi oranlar1 gerilemekte ve organ kayb: azalmaktadir (36, 37). Bu tek-
niklerle mastektomi ve onun daha genis rekonstriiktif yontemlerinin
yanisira bu uygulamalarin ek komplikasyonlarindan da kaginilmak-
tadir (38). Ozellikle memenin santral yerlesimli meme tiimérlerinde
onkolojik olarak giivenli ve kabul edilebilir estetik sonug saglanmakta-
dir (39, 40). Onceleri NAK tutulumu veya yakinligi, MKC igin kismi
kontrendikasyon olarak kabul edilmekteydi. Grisotti flebi gibi onkop-
lastik tekniklerin gelistirilmesiyle MKC'deki bu kisitlilik giderilmistir.
Ayrica bu yontemle, planlaniyorsa cerrah tarafindan meme kiigiiltmesi

de kolaylikla yapilabilmektedir.

Kadini tanimlayan ve tamamlayan organ olan memenin estetigi onem-
lidi. OMC, meme kanserinin cerrahi tedavisindeki estetik sonuglart
gelistirmekeedir (12, 18, 41). MKC, kanser cerrahisinde memenin
korunmasini saglarken korunan memenin estetik sorunlarini ¢dzmek
icin gelistirilen OMC s6z konusu sorunlart %7’ ye kadar azaltmaktadir
(42). Onkoplastik yontemlerin kullanilmastyla memedeki estetik de-
gerlendirme sonuglarinda iyi ve mitkemmel sonug orani daha yiiksek
olarak bulunmustur (12).



Makromastili meme kanserli hastalarda genis tiimerektomi ve iki ta-
rafli meme kiiciiltme (onkoplastik meme kiigiiltme) uygulanmakta-
dir. Iri memeli kadinlardaki meme kanserinin tani, cerrahi tedavisi ve
RT uygulamalarindaki sorunlar bilinmektedir (7, 24). Bu hastalarda
timor yataginin tam belirlenememesi ve daha yiiksek RT gerekliligi
dogmakta; memede olusan genis fibrosiz ile olast memenin sinirlart-
nin keskinlesmesi ve toraks duvarinda memenin yerinin yiikselmesiyle
sonuglanmakta ve meme estetigi bozulmaktadir (43-45). Bu nedenle
eskiden makromasti ve meme kanserli hastalarda, MKC uygulamast
kismi kontrendikasyon kabul edilmekteydi. Makromasti hastalarda
omuz, boyun, sirt ve memede kronik agri, meme altlarinda yineleyici
pisik ve ciddi hareket kisitliklarina neden olmaktadir (46). Zamanla
gelisen makromasti yakinmalari, hastalar tarafindan kaniksanarak, olu-
san kronik sorunlar siklikla gdzard: edilmektedir. Bu hastalarda OMC
sayesinde tiimoriin daha genis rezeksiyonu miimkiin olmakta ve me-
medeki fazla meme dokusu ¢ikarilmaktadir. Karst memede de benzer
islem uygulanmaktadir. Karsi memenin patolojik degerlendirilmesi
yapilir ve meme simetrizasyonu saglanmaktadir. Bu hasta grubunda
onkoplastik kiiciiltmeyle makromasti yakinmalari 6nemli oranda dii-
zelitmekte ve fonksiyel sonuglart iyilestirilmektedir (47, 48).

Es zamanli uygulamalara gére RT” den sonra yapilan OMC uygula-
malarinda daha kétii estetik sonuglar ve daha yiiksek komplikasyon
oranlari bildirilmektedir (37). Meme kanserli hastalarda es zamanli on-
koplastik uygulamalarin, ge¢ zamanli uygulamalardan daha iyi hasta
memnuniyeti sagladigt gosterilmistir (11). Dolayistyla olusan meme
defektlerinin en dogru diizeltme zamani uygun hastalarda eg zamanli
uygulamalardur.

Kadinlarin ézgiiveni ve fiziksel gekiciligi icin degerli olan meme este-
tigi, kanser nedeniyle var olan psikolojik yiikii artirmadan tek ope-
rasyonla korunmaktadir. Tek seanslik uygulama cerrahlarin is yiikii-
nii azaltmakta, daha da 6nemlisi tiim bu islemlerin sonunda meme
kanserli hastalarin yagam kalitesini artrmaktadir. Tek seans uygula-
malar ekonomik yénden de daha avantajlidir. Yapilan bir calismada;
gec meme rekonstriiksiyonlarinin, eszamanli rekonstritksiyonlara gore
%062 daha pahali oldugu gésterilmistir (49). Saglikta finansmanin ve
tasarrufun 6n planda oldugu veya daha sik tarugildig; giiniimiizde
OMC nin ekonomik avantaji da 6nemlidir.

Onkoplastik Meme Cerrahisi’nin, yerel ileri meme kanserinin cerrahi
tedavisinde onkolojik ve estetik sonuglar igin giivenle kullanilabilece-
gi bircok kez gosterilmistir (50-52). Ozellikle bu olgularda genis bir
meme kitlesi ¢ikarilabilecegi diisiiniiliirse neoadjuvan kemoterapiye az
yanitl olgularda, onkolojik ve estetik sonuglar icin OMC kullanimi
avantaj saglayabilir.

Dezavantajlar1

Ameliyat sonrast patolojik degerlendirmede pozitif sinir saptanan ve
recksizyon gerektiren hastalarda memede yapilmis olan dermo-glandii-
ler flepler nedeniyle ek rezeksiyonlar sorun olusturmaktadir. OMC uy-
gulamalart sonucu pozitif sinir orant %7-12° dir (12, 14). Pozitif sinir
icin risk faktorleri; geng hasta, biiyiik tiimér boyutu ve in situ kanser
varlig olarak belirtilmistir (14, 34). Operasyon sirasinda ¢ikarilan do-
kunun mamografik ve patolojik degerlendirmesiyle sinir sorunlarinin
azaldig1 gosterilmistir (14, 53). Bu yontemlerin OMC yapilacak olgu-
larda 6zenle uygulanmasi, daha yiiksek oranda negatif cerrahi sinir elde
edilmesinde yardimc1 olacakur. Sinur pozitifliginde re-eksizyon yapila-
bilmesine ragmen, bazi olgularda mastektomi gerekebilir. Mastektomi
riski hastayla paylastlmalidir.

Emiroglu et al. Oncoplastic Breast Surgery

Meme kanserindeki yiiksek sag kalim oranlari, artan farkindalik ve
hasta talebi nedeniyle meme estetigi ve OMC uygulamalarina ilgi
artmaktadir. Meme cerrahisiyle ilgilenen her cerrahin bu teknikleri
ogrenmesi ve uygulamasi yararli olacaktir. Pratik uygulamada OMC
teknigi, genellikle islemi yapan cerrahin becerisine ve deneyimine bag-
lidir. Uygulamanin yapildig: klinikte ameliyat éncesi ve sonrast do-
nemde hastayla iletisim ve hasta bakimi konusunda yardimei olacak
bu konuda yetismis ekibin olmast siirece olumlu katk: saglayacaktir.

Onkoplastik tekniklerin uygulanacag hasta grubunun estetik beklen-
tileri MKC'den daha yiiksek oldugu bildirilmistir (54). OMC uygu-
lamasinda kétii derecede kozmetik sonug orant %5-15 olarak rapor
edilmigtir (45, 47). Hastalara memedeki olast skar, asimetri gibi sorun-
lar ve nadirde olsa NAK nekrozu anlatilmalidir. Ikincil meme diizelt-
me operasyonu gerekebilecegi konusunda hastalar bilgilendirilmelidir.
OMC'de amacin meme seklinde mitkemmel sonuglar degil olasi meme
defektinin diizeltilmesi olduguna vurgu yapilmalidir.

Basta onkoplastik kiiiiltme ve voliim doldurma olmak iizere OMC
uygulamalarinin operasyon siiresi klasik MKC’ den daha uzun siir-
mektedir. OMC’ nin klasik MKC'den daha fazla komplikasyonu vardir
(12). Ozellikle onkoplastik kiigiiltmede komplikasyon orant %20-25’¢
ctkmaktadir (12, 24). Onkoplastik kiiciiltme uygulanan ve kompli-
kasyon gelisen olgularda adjuvan tedavide gecikmeye neden olabilir
(43, 55). Clough KB ve ark. yara iyilesmesi sorunu nedeniyle adjuvan
tedavisi geciken olgularin %4 oldugunu bildirmistir(56). Bu konuda
cerrahin deneyimi, hasta ve teknik secimi stratejik dneme sahiprtir.

Uzun onkolojik izlemde, OMC uygulanmus (6zellikle onkoplastik
meme kiiciiltme) hastalarda, mamografik incelemeye ek olarak meme
manyetik rezonans (MR) gériintiileme ve ek meme biyopsi gereksini-
mi dogabilir (43). Onkoplastik kiigiiltme yapilanlar izlemde en ¢ok
dikkat edilmesi gereken hastalardir.

Son yillarda ilginin giderek artmasina ragmen onkoplastik literatiiriin
biiyiik kismi kisa izlemli ve kiiciik olgu serileri seklinde kanit degeri 3,4
olan yayinlardan olusmaktadir. Bu teknigin savunucularinin, MKC so-
nucu defekt olusumu 6ngériilen ve diizeltilme gerekecek hastalarin,
hangi hasta grubuyla kargilasturilmasinin etik olacagi konusunda ce-
kinceleri bulunmaktadir (34). OMC islemlerinin onkolojik yaklagim-
larin oniine gegmemesi gerektigi hemen hemen her OMC yayininda
vurgulanmakeadir (12, 14, 53). OMC’nin net endikasyonlart ve tek-
nik algoritmalari ortak konsensuslarla heniiz belirlenememistir. Uzun
dénem onkolojik ve estetik izlem verileri yayinlanmamistir. Onkolojik
boyutun 1skalanmaksizin estetik sonuglari gelistirilmesi i¢in yapilan bu
islemin ge¢c dénemdeki beklentileri kargilayip karsilanmadigs gosteril-
melidir. RT konusundaki elestirilerin énemli bir kismi, tiimdr yatagi-
nin metal kliplerle isaretlenmesi ile 1stnlamanin dogru bélgeye ve dog-
ru dozda yapilmasi saglanabilir. Literatiirde RT icin tiimdr yataginin
iseretlenip isaretlenmedigi yayinlarin pek cogunda tanimlanmamugtir
(55). OMC yi kim yapsin sorusu hala tartisilmaktadir. Bu konuda
genis yaklagim farkliligi vardir. Memenin estetik bir organ oldugu
distiniildiigiinde, tiim meme kanseri operasyonlarinda onkoplastik
tekniklerin kullanilmast gerekebilir. Giiniimiizde en cok OMC meme
kanser cerrahisiyle ugrasan meme cerrahlari tarafindan yapilmaktadir.
Cerrahin temel plastik teknikleri 8grenerek plastik cerraha gereksinim
olmadan birgok OMC uygulamasini yapilabilecegi gosterilmistir (57).
Cerrahlar zaten yapuklari meme kanseri cerrahisinde gerekli plastik
teknikleri 8grenerek bircok meme defektinin diizeltilmesini saglayabi-
lir. OMC’ nin avantaj ve dezavantajlart Tablo 1’de 6zetlenmistir.
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Tablo 1. Meme Koruyucu Cerrahi'ye gore Onkoplastik Meme Cerrahisi’nin avantajlari ve dezavantajlari

Meme Koruyucu Cerrahi'ye gore Onkoplastik Meme Cerrahisi'nin

Avantajlari

Daha genis timorektomi saglamasi
Pozitif sinir daha az gérilmesi

Yerel kontrolin daha iyi olmasi

Daha iyi estetik sonug saglanmasi
Mastektomi oranini azaltmasi

Kiicilen memede radyoterapi kolayligi
Meme simetrizasyonun saglanmasi
Tek seansta uygulanmasi

Yiiksek yasam kalitesi saglanmasi
Yiksek hasta memnuniyeti saglanmasi
Karsi memenin 6rneklenmesi

Gec¢ donem rekonstriiksiyonlardan daha ucuz olmasi

OMC Endikasyonlar1 ve Kontrendikasyonlar1

Temel endikasyon standart MKC ile memede deformite olusma ola-
siligi olan meme kanserli hastalardir. Meme voliimiiniin %20’den
fazlasinin ¢ikarilmast meme estetiginde belirgin bozulmaya neden ol-
maktadir (56). Biiyiik alan ¢ikarilmasi gereken multi fokal tiimorler,
makromastili hastalar, tiimér/meme voliimii biiyiik hastalar, neoadju-
van tedaviye az yanitli hastalar OMC icin potansiyel adaylardir. Ayrica
merkezi, iist ve i¢ kadran yerlesimli tiimérlerin olast estetik sorunlart
icin de OMC teknikleri daha siklikla kullanilmakeadir (17, 58, 59).
Semptomatik makromastili ve meme kanserli hastalarin makromasti

yakinmalart ve kanserin cerrahi tedavisi tek seansta diizeltilmektedir
(60). Hasta ve hekimin tercihi de OMC endikasyonudur.

Mastektomi gerektirecek kadar sinir tutulum sorunu yasanan durum-
larda, OMC uygulanmasi kontrendikedir. Genis T4 tiimérler, ¢ok
merkezli tiimérler, mamografide yaygin malin mikrokalsifikasyonlu
hastalar bu tanima girmekeedir (34, 60, 61). Inflamatuar meme kanse-
rinde OMC teknikleri uygulanmamalidir. Tiimér rezeksiyonu sonrast
memede yeterli dokunun kalmadigt durumlarda da OMC énerilme-
mektedir (18). Gegirilmis RT 6ykiisii olanlarda veya RT yapilama-
yacak olgularda uygulanmamalidir. Diabet hastalar1 ve yogun sigara
kullaniminda, ozellikle pedikiillii flep planlanan olgularda OMC igin
sartlar uygun olmayabilir. Bu risk faktorlerinin diizeltilmesi i¢in zaman
gerekir. Tiim bunlara ek olarak hastanin tercihi ve cerrahin deneyimi
de bir kontrendikasyon nedenidir. Ozellikle onkoplastik kiigiiltme ve
voliim doldurma ydntemlerindeki yetersiz deneyim onkolojik sonug-
lart kétiilestirebilir. Cerrahi kotii teknik, genellikle cilt skarlari ve glan-
diiler defektlere neden olur.

In situ meme kanserinde, OMC tekniklerinin uygulanmast konusu
tartgmalidir. In situ kanserin yayginligi, cok odakli olusu, aralikli duk-
tus tutulumu, yaygin mikro kalsifikasyonlar ve tiim bunlarin sonucun-
da olugabilecek onkolojik sinir giivenligi sorunu nedeniyle OMC’ nin
yapilmamast gerektigi belirtilmektedir (12, 53, 62). In situ kanserin
bilinen bu 6zellikleri nedeniyle operasyon sirasinda ¢ikarilan doku-
nun mamografik kontrolii ve sinirlarin frozin ile degerlendirilmesi ve
olusan genis defektin OMC teknikleriyle doldurabilecegi yaklagimi da
savunulmakeadir (18, 24, 34). Bu sekilde daha genis doku ¢ikarilmas:
saglanip olast meme deformitesi engellenebilir. Ameliyat dncesi has-

Dezavantajlari

Reeksizyonun zor olmasi

Cerrahin beceri ve tecriibesine bagli olmasi
Yiiksek komplikasyon orani

Adjuvan tedavide gecikmeye neden olabilmesi
Ek diizeltme gereksinimi

Uzun operasyon siresi

izlemde ek gériintiileme ihtiyaci

Pozitif sinir varliginda mastektomi riskinin yiiksek olmasi

tanin dikkadli klinik degerlendirmesi, operasyonda onkolojik ilkelere
6zen gosterilmesi ve hastanin onay ile memede deformite gelismesi
beklenen in situ meme kanserlilerde de OMC uygulanabili. OMC
endikasyonlart ve kontraendikasyonlari Tablo 2'de ézetlenmistir.

Onkolojik ve Estetik Degerlendirme

Temel onkolojik prensiplerden &diin vermeksizin meme estetigin ge-
listirilmesi yaklasimi OMC’ nin ilk ¢ikis mantgidir. Losken ve ark.
yaptigt meta-analizde sinir tutulum orany; OMCde %12,3, MKC'de
%20,6, yerel yineleme orani; OMCde %3,6-4,7 ve MKC’ de %7 ola-
rak rapor edilmistir (12). MKC ve OMC uygulanan hastalarin karsi-
lagtirildig1 bir baska calismada; tiimér bityiikliikleri; 17mm ve 24 mm,
cerrahi sinir; 6 mm ve 14 mm uzaklikta, reeksizyon oranlari; %29 ve
5.4 oldugu, komplikasyon oranlarini artirmaksizin onkoplastik yakla-
stmin meme kanserinin onkolojik sonuglarini gelistirdigi bildirilmistir
(34). Schaverin MV ve ark. ¢ok odakli ve biiyiik tiimorlii hastalarda
onkoplastik tekniklerin sinir giivenligi sorununu diisiirdiigii ve bu ol-
gularda yiiksek hasta memnuniyeti saglandigini yayinland: (62). Tiim
bu cabalar sonucu OMC, sadece estetik ve hasta memnuniyeti sonug-
larini degil ayni zamanda, daha biiyiik tiimérlii ve cok odaklr kanserli
hastalar bagta olmak iizere meme kanseri cerrahisinin onkolojik sonug-
larini da gelistirmektedir. Onkoplastik yoéntemlerin kullanimi, daha
genis tiimor ¢ikarimu sayesinde daha iyi sinir kontrol saglamaktadir.
Rietjens ve ark. 148 olgunun 74 ay izleminde %93 sagkalim orani
bildirmektedir (63). Meme kanserinde onkoplastik yaklagimlarin 15-
20 yullik uzun donem yerel yineleme ve sagkalim verileri su ana kadar
yayinlanmamistir. Meme kanserinin molekiiler alt tiplere gore cerrahi
tedavisi ve secilecek OMC teknigi belirsizligini korumaktadir. Lumi-
nal B/HER?2 pozitifligi, iiclii negatif alt tipe sahip olmak ve viicut kitle
indeksinin 25'den yiiksek olmast, yerel yineleme icin risk faktorii ol-
dugu gosterildi (64). Tiim bu risk faktorlerine ragmen MKC yapilabi-
lecek olan tiim olgularda gerekli oldugunda bu tekniklerin uygulanma
potansiyeli degerlendirilebilir.

Onkoplastik Meme Cerrahisi’ nin meme kanseri cerrahisinde, estetik
sonuglar: gelistirerek yasam kalitesini yiikseletigi bilinmektedir (3, 65).
Cerrahi sonrasi meme estetigi degerlendirme ydntemleri ve degerlen-
dirme zamani konusunda ortak bir goriis yoktur (66). Hasta, cerrah
veya 3-5 kisiden olusan panelle estetik degerlendirme yontemleri ta-
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Tablo 2. Onkoplastik Meme Cerrahisi'nin endikasyonlari ve kontrendikasyonlari

Onkoplastik Meme Cerrahisi’'nin
Endikasyonlari

%20’ den fazla volim ¢ikarma gerekliligi
Blyuk timoér boyutu

Orta, Ust ve i¢ kadran yerlesimli timorler
Makromasti varligi

Yerel ileri kanserde NAK'ta az yanit

in situ kanser varligi?

Multifokalite

Hasta ve hekim tercihi

nimlanmugtir (53, 66). Hastanin algist ve kendi estetik degerlendirme
sonucu 6nemli olmakla birlikte, objektif estetik degerlendirme icin
BREAST Q gibi basarili yontemler gelistirilmistir (67). Fakat giincel
yaymnlarin ¢ogu, objektif estetik degerlendirme verilerinden olugma-
maktadir. Ameliyat sonrast OMC’nin iyi ve/veya mitkemmel sonug-
larinin %84-89 olarak rapor edilmistir (61). Fitoussi ve ark. kozmetik
sonuglarin hasta memnuniyeti oranini ameliyat sonrast 1. Yilda %98
ve 5 yilda %90 olarak bildirmistir (68). Ozellikle RT sonrasi, biiyiik
yada agir memelerde daha fazla fibrosiz gelisimi, 5 yil icinde memede
kiigiilmeye neden olarak estetik degerlendirme oranini diisiirmektedir
(69). Zamanla, ilk dsnemdeki yiiksek estetik degerlendirme orani RT,
kilo artis1 vb. nedenlerle gerilemektedir. Tiim bunlara ragmen bu olgu-
larda onkoplastik kii¢iiltme yénteminin yarari acikur.

Ameliyat Sonrasi Yaklagim; OMC’nin, ameliyat sonrasi adjuvan teda-
vi segimini ve tedavi zamanlamasin: etkilemedigi bildirilmistir (41, 70,
71). Onkoplastik kiiciiltme yapilanlarda ve voliim doldurma islemleri-
nin yapildig olgulardaki gelisebilecek komplikasyonlarin adjuvan teda-
viyi geciktirmedigi gosterilmistir (70-72). Benzer hasta grubunda, flep
beslenme sorunlari gibi ciddi komplikasyonlar nedeniyle adjuvan teda-
vilerin birkag hafta gecikrigini bildiren farkl yayinlarda vardir (55, 73).
Bu durum onkolojik yerel kontrolii riske atabilir. Cerrahi ekip, 6zellikle
ogrenme siirecinde olast komplikasyonlar konusunda dikkatli olmalidir.

Meme kanserinin yerel kontroliindeki tiimér yatagina ek doz RT” nin
onemi bilinmektedir (74). OMC yapilan olgularda, glandiiler flebler,
NAK pozisyonunun degismesi, memenin gogiis 6n duvarinda yiiksel-
mesi vb. nedenlerle tiimér yeri degismektedir. Tiimér yataginin 4-5
adet metal klipsle isaretlemesi RT siirecinde son derece stratejiktir. On-
koplastik ydntem uygulanan hastalarda, klipslerin %50’ e varan oran-
larda yer degistirdigi ve dolayisiyla gercek tiimor yatagina yerel kontrol
icin yetersiz RT verilecegi yada gercek tiimér yeri tam belirlenemedi-
ginden daha yiiksek doz 151 gerekecegi bunun sonunda daha fazla fib-
rosiz ve kotii kozmesizle karsilagilacagini 6ne siiren giincel aragtirmalar
bulunmakeadir (55, 75). Bu nedenle, ameliyat éncesi; OMC yapilacak
hastalarin planlamasinda Radyoterapistin de bulundugu multidisip-
liner ekip ile degerlendirilmesi dnerilmektedir. Onkoplastik islem ve
timor yerinin uygun bir sekilde radyoterapistle paylagilmasinin yarari
gosterilmigtir (55). Onkolojik ilkeler her zaman birincil olmalidur.

Onkoplastik Meme Cerrahisi, KT secimi ve tipini etkilemez. KT’ nin
OMCnin estetik sonuglarina etkisi net degildir (39).

Glandiiler flebler ve kiiciik capli yer degistirmelerin meme kanserli
hastalarda 6nemli bir izlem sorunu olusturmadig: bildirilmistir (71,

Kontraendikasyonlari

Mastektomi gerektiren pozitif sinir sorunu
Kalan meme dokusu yetersizligi

Yaygin mikrokalsifikasyonlar

Multisentrik timor?

inflamatuar meme kanseri

Radyoterapi 6ykisl

Ek hastalik varligi ( Diyabet, sigara kullanimi )

Hasta ve hekim tercihi

76). Onkoplastik fleb uygulanan olgularda mamografinin izlem igin
yeterli olabilecegi fakat 6zellikle onkoplastik kiigiiltme yapilanlarda
mamografinin yetersizligi ve meme MR gerekliligi vurgulanmustir
(77). Ozensiz cerrahi teknik ve komplikasyonlar, bu olumsuz durumu
arttirabilir. Ameliyat sonrasi bazi olgularda olusan yag nekrozu, fibro-
siz gibi lezyonlarin tanust i¢in ek biyopsi gerekebilir (78).

Sonug

Onkoplastik Meme Cerrahisi, kanit degeri diisiik yayinlardan olusma-
stna ragmen, onkolojik ve estetik yénden hem giivenilir hem de kabul
edilebilir bir yontemdir. Bu teknik ilk ¢ikis noktasindaki estetik sorun-
larin diizeltilmesinden daha fazlasini saglamakta ve onkolojik sorunlar
da azaltmakeadir. Bu endikasyon ve yararlariyla MKC’ nin uygulama
oranini arttrmakeadir. Tiim uygulamalarda uygun hasta ve teknik se-
¢imi ameliyat sonrasi siirecin optimizasyonu i¢in son derece onemlidir.
Tek seans uygulama kolaylig1 nedeniyle 6nemli oranda ekonomik fayda
saglanmaktadir. Uzun dénem sonuglarin paylagilmasi ve prospektif ran-
domize ¢aligmalar OMC konusundaki ¢ekinceleri ortadan kaldirabilir.

Ethis Committee Approval: Ethics committee approval was received for this
study from the ethics committee of Tepecik Training and Research Hospital.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Author Contributions: Concept - M.E., 1.S; Design - MLE.,, L.S.; Supervisi-
on - M.E., A.L; Data Collection and/or Processing - AL, L.S.; Analysis and/or
Interpretation - M.E., 1.S.; Literature Review - M.E., 1.S.; Writer - M.E., A.1;
Critical Review - M.E., I.S.

Financial Disclosure: The authors declared that this study has received no fi-
nancial support.

Conflict of Interest: No conflict of interest was declared by the authors.

Etik Kurul Onayx: Bu ¢alisma icin etik komite onay1 Tepecik Egitim ve Arastirma
Hastanesi’'nden alinmustir.

Hakem degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Yazar Katkilare: Fikir - MLE., 1.S.; Tasarim - MLE., 1.S.; Denetleme - M.E., A.L;
Veri toplanmast ve/veya islemesi - A.1., 1.S.; Analiz ve/veya yorum - ML.E., L.S.; Lite-
ratiir taramast - M.E., 1.S.; Yaziy1 yazan - M.E., A.L; Elestirel Inceleme - M.E., 1.S.

Cikar Catigmasi: Yazarlar ¢ikar catigmast bildirmemiglerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu ¢alisma icin finansal destek almadiklarint beyan
etmislerdir.



J Breast Health 2015; 11: 1-9

Kaynaklar

1.

10.

12.

13.

14.

15.

16.

18.

Ferlay J, Shin HR, Bray F, Forman D, Mathers C, Parkin DM. Estimates
of worldwide burden of cancer in 2008: GLOBOCAN 2008. Int J Can-
cer 2010; 127:2893-2917. (PMID: 21351269) [CrossRef]

Veronesi U, Banfi A, Salvadori B, Luini A, Saccozzi R, Zucali R, Marubini
E, Del Vecchio M, Boracchi P, Marchini S, et al. Breast conservation is the
treatment of choice in small breast cancer: long-term results of a randomi-
zed trial. Eur J Cancer 1990; 26:668-670. (PMID: 2144152) [CrossRef]
Veiga DE Veiga-Filho ], Ribeiro LM, Archangelo I Jr, Balbino PE, Caeta-
no LV, Novo NE, Ferreira LM. Quality-of-life and self-esteem outcomes
after oncoplastic breast-conserving surgery. Plast Reconstr Surg 2010;
125:811-817. (PMID: 20195109) [CrossRef]

Singletary SE. Surgical margins in patients with early-stage breast cancer
treated with breast conservation therapy. Am ] Surg 2002; 184:383-393.
(PMID: 12433599) [CrossRef]

Yang JD, Lee JW, Cho YK, Kim WW, Hwang SO, Jung JH, Park HY.
Surgical techniques for personalized oncoplastic surgery in breast cancer
patients with small- to moderate-sized breasts (part 2): volume replace-
ment. ] Breast Cancer 2012; 15:7-14. (PMID: 22493623) [CrossRef]
Clarke M, Collins R, Darby S, Davies C, Elphinstone P, Evans E, Godwin J,
Gray R, Hicks C, James S, MacKinnon E, McGale B McHugh T, Peto R, Tay-
lor C, Wang Y; Early Breast Cancer Trialists’ Collaborative Group (EBCTCG).
Effects of radiotherapy and of differences in the extent of surgery for early bre-
ast cancer on local recurrence and 15-year survival: an overview of the rando-
mised trials. Lancet 2005; 366:2087-2106. (PMID: 16360786) [CrossRef]
Moody AM, Mayles WP, Bliss JM, AHern RP, Owen JR, Regan J, Broad
B, Yarnold JR. The influence of breast size on late radiation effects and as-
sociation with radiotherapy dose inhomogeneity. Radiother Oncol 1994;
33:106-112. (PMID: 7708953) [CrossRef]

Sneeuw KC, Aaronson NK, Yarnold JR, Broderick M, Regan J, Ross G,
Goddard A. Cosmetic and functional outcomes of breast conserving treat-
ment for early stage breast cancer. 2. Relationship with psychosocial functio-
ning. Radiother Oncol 1992; 25:160-166. (PMID: 1470692) [CrossRef]
Dundas KL, Atyeo J, Cox J. What is a large breast? Measuring and catego-
rizing breast size for tangential breast radiation therapy. Australas Radiol
2007; 51:589-593. (PMID: 17958698) [CrossRef]

Audretsch W, et al. Proceedings of the Second European Congress on
Senology. Viena, Austria, Bologna, Italy: Monduzzi; 1994. Oncoplastic
Surgery: “Target” volume reduction, (BCT mastopexy) lumpectomy re-
construction (BCT reconstruction) and flap supported operability in bre-
ast cancer; pp. 139-57.

Patel KM, Hannan CM, Gatti ME, Nahabedian MY. A head-to-head
comparison of quality of life and aesthetic outcomes following immediate,
staged-immediate, and delayed oncoplastic reduction mammaplasty. Plast
Reconstr Surg 2011; 127:2167-2175. (PMID: 21617450) [CrossRef]
Losken A, Dugal CS, Styblo TM, Carlson GW. A meta-analysis compa-
ring breast conservation therapy alone to the oncoplastic technique. Ann
Plast Surg 2014; 72:145-149. (PMID: 23503430) [CrossRef]

Emiroglu M, Inal A, Sert I, Ilhan E, Peker K, Giilgelik MA, Giingér H,
Salimoglu S, Can D, Ellidokuz H, Aydin C. How do surgeons approach
breast cancer surgery in Turkey? A national survey. Breast Cancer 2013
Oct 13. [Epub ahead of print] (PMID: 24122678)

Iwuchukwu OC, Harvey JR, Dordea M, Critchley AC, Drew PJ. The
role of oncoplastic therapeutic mammoplasty in breast cancer surgery--a
review. Surg Oncol 20125 21:133-141. (PMID: 21411311) [CrossRef]
Clough KB, Thrai T, Oden S, Kaufman G, Massey E, Nos C. Oncoplastic sur-
gery for breast cancer based on tumour location and a quadrant-per-quadrant
atlas. Br J Surg 2012; 99:1389-1395. (PMID: 22961518)[CrossRef]
Masetti R, Pirulli PG, Magno S, Franceschini G, Chiesa F Antinori A.
Oncoplastic techniques in the conservative surgical treatment of breast
cancer. Breast Cancer 2000; 7:276-280. (PMID: 11114849) [CrossRef]
Masetti R, Di Leone A, Franceschini G, Magno S, Terribile D, Fabbri
MC, Chiesa E Oncoplastic techniques in the conservative surgical treat-
ment of breast cancer: an overview. Breast ] 2006; 12(5 Suppl 2):S174-80.
(PMID: 16958998) [CrossRef]

Franceschini G, Terribile D, Magno S, Fabbri C, Accetta C, Di Leone A,
Moschella E Barbarino R, Scaldaferri A, Darchi S, Carvelli ME, Bove S,

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

Masetti R. Update on oncoplastic breast surgery. Eur Rev Med Pharmacol
Sci 2012; 16:1530-1540. (PMID: 23111966)

Galimberti V, Zurrida S, Zanini V, Callegari M, Veronesi P, Catania S,
Luini A, Greco M, Grisotti A. Central small size breast cancer: how to
overcome the problem of nipple and areola involvement. Eur J Cancer
1993; 29:1093-1096. (PMID: 8518018) [CrossRef]

Anderson BO, Masetti R, Silverstein MJ. Oncoplastic approaches to par-
tial mastectomy: an overview of volume-displacement techniques. Lancet
Oncol 2005; 6:145-157. (PMID: 15737831) [CrossRef]

Franceschini G, Magno S, Fabbri C, Chiesa E Di Leone A, Moschella E
Scafetta I, Scaldaferri A, Fragomeni S, Adesi Barone L, Terribile D, Sal-
garello M, Masetti R. Conservative and radical oncoplastic approches in
the surgical treatment of breast cancer. Eur Rev Med Pharmacol Sci 2008;
12:387-396 (PMID: 19146201)

Newman LA, Kuerer HM, McNeese MD, Hunt KK, Gurtner GC, Vlas-
tos GS, Robb G, Singletary SE. Reduction mammoplasty improves bre-
ast conservation therapy in patients with macromastia. Am J Surg 2001;
181:215-220. (PMID: 11376574) [CrossRef]

Munhoz AM, Montag E, Gemperli R. Current aspects of therapeutic reducti-
on mammaplasty for immediate early breast cancer management: An update.
World J Clin Oncol 2014; 5:1-18. (PMID: 24527398) [CrossRef]

Hernanz E Regao S, Vega A, Gémez Fleitas M. Reduction mammaplasty:
an advantageous option for breast conserving surgery in large-breasted pati-
ents. Surg Oncol 20105 19: 95-102. (PMID: 19716288) [CrossRef]

Currie A, Chong K, Davies GL. Using therapeutic mammoplasty to extend
the role of breast-conserving surgery in women with larger or ptotic breasts.
Ann R Coll Surg Engl 2013; 95:192-195. (PMID: 23827290) [CrossRef]
Hernanz E Sinchez S, Cerdeira MP, Figuero CR. Long-term results of breast
conservation and immediate volume replacement with myocutaneous latissimus
dorsi flap. World J Surg Oncol 2011; 9:159. (PMID: 22142459) [CrossRef]
Missana MC, Pomel C. Endoscopic latissimus dorsi flap harvesting. Am ]
Surg 2007; 194:164-169. (PMID: 17618797) [CrossRef]

Bold RJ, Kroll SS, Baldwin BJ, Ross MI, Singletary SE. Local rotational
flaps for breast conservation therapy as an alternative to mastectomy. Ann
Surg Oncol 1997; 4:540-544. (PMID: 9367018) [CrossRef]

Ortiz CL, Mendoza MM, Sempere LN, Sanz ]S, Torres AN, Barraquer
EL. Versatility of the pedicled thoracodorsal artery perforator (TDAP)
flap in soft tissue reconstruction. Ann Plast Surg 2007; 58:315-320.
(PMID: 17471139) [CrossRef]

Kayar R, Civelek S, Cobanoglu M, Gungor O, Catal H, Emiroglu M.
Five methods of breast volume measurement: a comparative study of me-
asurements of specimen volume in 30 mastectomy cases. Breast Cancer
(Auckl) 2011; 5:43-52. (PMID: 21494401)

Rietjens M, Urban CA, Rey PC, Mazzarol G, Maisonneuve P, Garusi C, Intra
M, Yamaguchi S, Kaur N, De Lorenzi E Matthes AG, Zurrida S, Petit JY.
Long-term oncological results of breast conservative treatment with oncoplas-
tic surgery. Breast 2007; 16:387-395. (PMID: 17376687) [CrossRef]

Chen CL, Shore AD, Johns R, Clark JM, Manahan M, Makary MA. The
impact of obesity on breast surgery complications. Plast Reconstr Surg
2011; 128:395e-402e. (PMID: 21666541) [CrossRef]

Reuben BC, Manwaring J, Neumayer LA. Recent trends and predictors
in immediate breast reconstruction after mastectomy in the United States.
Am J Surg 2009; 198:237-243. (PMID: 19306977) [CrossRef]

Down SK, Jha PK, Burger A, Hussien MI. Oncological advantages of
oncoplastic breast-conserving surgery in treatment of early breast cancer.
Breast ] 2013; 19:56-63. (PMID: 23301761) [CrossRef]

Bogusevicius A, Cepuliene D, Sepetauskiene E. The integrated evaluation
of the results of oncoplastic surgery for locally advanced breast cancer.
Breast ] 2014; 20:53-60. (PMID: 24237716) [CrossRef]

Driul L, Bernardi S, Bertozzi S, Schiavon M, Londero AP, Petri R. New
surgical trends in breast cancer treatment: conservative interventions and
oncoplastic breast surgery. Minerva Ginecol 2013; 65:289-296. (PMID:
23689171)

Association of Breast Surgery at BASO; Association of Breast Surgery at
BAPRAS; Training Interface Group in Breast Surgery, Baildam A, Bishop
H, Boland G, Dalglish M, Davies L, Fatah E Gooch H, Harcourt D,
Martin L, Rainsbury D, Rayter Z, Sheppard C, Smith J, Weiler-Mithoff
E, Winstanley J, Church J. Oncoplastic breast surgery--a guide to good
practice. Eur J Surg Oncol 2007; 33 (Suppl 1):51-23. (PMID: 17604938)


http://dx.doi.org/10.1002/ijc.25516
http://dx.doi.org/10.1016/0277-5379%2890%2990113-8
http://dx.doi.org/10.1097/PRS.0b013e3181ccdac5
http://dx.doi.org/10.1016/S0002-9610%2802%2901012-7
http://dx.doi.org/10.4048/jbc.2012.15.1.7
http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736%2805%2967887-7
http://dx.doi.org/10.1016/0167-8140%2894%2990063-9
http://dx.doi.org/10.1016/0167-8140%2892%2990262-S
http://dx.doi.org/10.1111/j.1440-1673.2007.01898.x
http://dx.doi.org/10.1097/PRS.0b013e3182131c1c
http://dx.doi.org/10.1097/SAP.0b013e3182605598
http://dx.doi.org/10.1016/j.suronc.2011.01.002
http://dx.doi.org/10.1002/bjs.8877
http://dx.doi.org/10.1007/BF02966389
http://dx.doi.org/10.1111/j.1075-122X.2006.00331.x
http://dx.doi.org/10.1016/0959-8049%2893%2990957-H
http://dx.doi.org/10.1016/S1470-2045%2805%2901765-1
http://dx.doi.org/10.1016/S0002-9610%2801%2900563-3
http://dx.doi.org/10.5306/wjco.v5.i1.1
http://dx.doi.org/10.1016/j.suronc.2009.08.001
http://dx.doi.org/10.1308/003588413X13511609958091
http://dx.doi.org/10.1186/1477-7819-9-159
http://dx.doi.org/10.1016/j.amjsurg.2006.10.029
http://dx.doi.org/10.1007/BF02305533
http://dx.doi.org/10.1097/01.sap.0000238260.11220.ab
http://dx.doi.org/10.1016/j.breast.2007.01.008
http://dx.doi.org/10.1097/PRS.0b013e3182284c05
http://dx.doi.org/10.1016/j.amjsurg.2008.11.034
http://dx.doi.org/10.1111/tbj.12047
http://dx.doi.org/10.1111/tbj.12222

38.

39.

40.

41.

42.

43.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

Rezai M, Darsow M, Kummel S, Kramer S. Autologous and alloplastic breast
reconstruction—overview of techniques, indications and results. Gynakol Ge-
burtshilfliche Rundsch 2008; 48:68-75. (PMID: 18431046) [CrossRef]
Rancati A, Gonzalez E, Dorr J, Angrigiani C. Oncoplastic surgery in the treat-
ment of breast cancer. Ecancermedicalscience 2013; 7:293. (PMID: 23441139)
Grisotti A. Immediate reconstruction after partial mastectomy Oper Tech
Plast Reconstr Surg 1994; 1 : 1-12 [CrossRef]

Mclntosh J, O’Donoghue JM. Therapeutic mammaplasty--a systematic
review of the evidence. Eur J Surg Oncol 2012; 38: 196-202. (PMID:
22206704) [CrossRef]

Munhoz AM. Practical guidelines for repair of partial mastectomy defects using
the breast reduction technique in patients undergoing breast conservation the-
rapy. Plast Reconstr Surg 2008; 122: 675-676. (PMID: 18626402) [CrossRef]
Munhoz AM, Montag E, Gemperli R. Current aspects of therapeutic reducti-
on mammaplasty for immediate early breast cancer management: An update.
World J Clin Oncol 2014; 5: 1-18. (PMID: 24527398) [CrossRef]
Kronowitz SJ, Hunt KK, Kuerer HM, Strom FA, Buchholz TA, Ensor JE, Koutz
CA, Robb GL. Practical guidelines for repair of partial mastectomy defects using
the breast reduction technique in patients undergoing breast conservation therapy.
Plast Reconstr Surg 2007; 120: 1755-1768.(PMID: 18090737) [CrossRef]
Gray JR, McCormick B, Cox L, Yahalom J. Primary breast irradiation in
large-breasted or heavy women: analysis of cosmetic outcome. Int ] Radiat
Oncol Biol Phys 1991; 21:347-354 (PMID: 2061111)v

Chadbourne EB, Zhang SH, Gordon MJ, Ro EY, Ross SD, Schnur PL,
Schneider-Redden PR. Clinical outcomes in rediiction mammaplasty: A
systemic review and meta-analisis of published studies. Mayo Clin Proc
2001; 76:503-510. (PMID: 11357797) [CrossRef]

Chang MM, Huston T, Ascherman J, Rohde C. Oncoplastic breast reduc-
tion: maximizing aesthetics and surgical margins. Int ] Surg Oncol 2012;
2012:907576. (PMID: 23209890)

Chang E, Johnson N, Webber B, Booth ], Rahhal D, Gannett D, Johnson
W, Franzini D, Zegzula H. Bilateral reduction mammoplasty in combination
with lumpectomy for treatment of breast cancer in patients with macromas-
ta. Am ] Surg 2004; 187:647-650. (PMID: 15135684) [CrossRef]

Khoo A, Kroll SS, Reece GP, Miller MJ, Evans GR, Robb GL, Bald-
win BJ, Wang BG, Schusterman MA. A comparison of resource costs of
immediate and delayed breast reconstruction. Plast Reconstr Surg 1998;
101:964-968. (PMID: 9514328) [CrossRef]

Zucca Matthes AG, Uemura G, Kerr L, Matthes AC, Michelli RA, Folgu-
eira MA, da Costa Viera RA. Feasibility of oncoplastic techniques in the
surgical management of locally advanced breast cancer. Int J Surg 2012;
10:500-505. (PMID: 22858800) [CrossRef]

Kayar R, Cobanoglu M, Giingér O, Catal H, Emiroglu M. The value of
breast reduction operations in breast conservation surgery; Late results of
116 patients with breast cancer. ] Breast Health 2006; 2:15-22.

Regaio S, Hernanz E Ortega E, Redondo-Figuero C, Gémez-Fleitas M.
Oncoplastic techniques extend breast-conserving surgery to patients with
neoadjuvant chemotherapy response unfit for conventional techniques.
World J Surg 2009; 33:2082-2086. (PMID: 19657577) [CrossRef]
Laucirica R. Intraoperative assessment of the breast: guidelines and potential
pitfalls. Arch Pathol Lab Med 2005; 129:1565-1574. (PMID: 16329729)
Brédart A, Petit JY. Partial mastectomy: a balance between oncology and
aesthetics? Lancet Oncol 2005; 6:130. (PMID: 15737826)[CrossRef]
Schaverien MV, Stallard S, Dodwell D, Doughty JC. Use of boost radiot-
herapy in oncoplastic breast-conserving surgery - a systematic review. Eur
J Surg Oncol 2013; 39:1179-1185. (PMID: 23988230) [CrossRef]
Clough KB, Lewis ]S, Couturaud B, Fitoussi A, Nos C, Falcou MC. Oncoplas-
tic techniques allow extensive resections for breast-conserving therapy of breast
carcinomas. Ann Surg 2003; 237:26-34. (PMID: 12496527) [CrossRef]
Zucca Matthes AG, Viera RA, Michelli RA, Ribeiro GH, Baildo A Jr, Haikel
RL, Matthes Ado C. The development of an Oncoplastic Training Center -
OTC. IntJ Surg 2012; 10:265-269. (PMID: 22446087) [CrossRef]
Dogan L, Guleelik MA, Karaman N, Camlibel M, Serdar GK, Ozaslan C. Int-
raglandular flap technique for tumors located in the upper outer quadrant of the
breast. Clin Breast Cancer 2012; 12:194-198. (PMID: 22503235) [CrossRef]
Gulcelik MA, Dogan L, Yuksel M, Camlibel M, Ozaslan C, Reis E. Com-
parison of outcomes of standard and oncoplastic breast-conserving sur-

gery. ] Breast Cancer 2013; 16:193-197. (PMID: 23843852) [CrossRef]

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

Emiroglu et al. Oncoplastic Breast Surgery

Spear SL, Pelletiere CV, Wolfe AJ, Tsangaris TN, Pennanen ME Expe-
rience with reduction mammaplasty combined with breast conservati-
on therapy in the treatment of breast cancer. Plast Reconstr Surg 2003;
111:1102-1109. (PMID: 12621180) [CrossRef]

Malka I, Villet R, Fitoussi A, Salmon R]J. Oncoplastic conservative tre-
atment for breast cancer. Part 2. Techniques for the inferior quadrants. ]
Visc Surg 2010;147:¢305-15. (PMID: 20933487) [CrossRef]

Schaverien MV, Raine C, Majdak-Paredes E, Dixon JM. Therapeutic
mammaplasty--extending indications and achieving low incomplete excision
rates. Eur J Surg Oncol 2013; 39:329-333. (PMID: 23375468) [CrossRef]
Rietjens M, Urban CA, Rey PC, Mazzarol G, Maisonneuve B, Garusi C, Intra
M, Yamaguchi S, Kaur N, De Lorenzi E Matthes AG, Zurrida S, Petit JY.
Long-term oncological results of breast conservative treatment with oncoplas-
tic surgery. Breast 2007; 16:387-395. (PMID: 17376687) [CrossRef]
Kneubil MC, Brollo J, Botteri E, Curigliano G, Rotmensz N, Goldhirsch A,
Lohsiriwat V; Manconi A, Martella S, Santillo B, Petit JY, Rietjens M. Bre-
ast cancer subtype approximations and loco-regional recurrence after imme-
diate breast reconstruction. Eur ] Surg Oncol 2013; 39:260-265. (PMID:
23313014) [CrossRef]

Rainsbury RM.
reconstruction--indications, benefits, choices and outcomes. Nat Clin
Pract Oncol 2007; 4:657-664.(PMID: 17965643) [CrossRef]

Cardoso MJ, Cardoso JS, Vrieling C, Macmillan D, Rainsbury D, Heil
J, Hau E, Keshtgar M. Recommendations for the aesthetic evaluation of

Surgery insight: Oncoplastic ~ breast-conserving

breast cancer conservative treatment. Breast Cancer Res Treat 2012; 135:
629-637. (PMID:22307267) [CrossRef]

Pusic AL, Klassen AE Scott AM, Klok JA, Cordeiro PG, Cano §J. Development
of a new patient-reported outcome measure for breast surgery: the BREAST-Q.
Plast Reconstr Surg 2009; 124: 345-353. (PMID: 19644246) [CrossRef]
Fitoussi AD, Berry MG, Fama E Falcou MC, Curnier A, Couturaud B,
Reyal E Salmon R]. Oncoplastic breast surgery for cancer: analysis of 540
consecutive cases [outcomes article]. Plast Reconstr Surg 2010; 125: 454-
462. (PMID: 20124831) [CrossRef]

Gray JR, McCormick B, Cox L, Yahalom J. Primary breast irradiation in
large-breasted or heavy women: analysis of cosmetic outcome. Int J Radiat
Oncol Biol Phys 1991; 21:347-354. (PMID: 2061111) [CrossRef]
Dogan L, Gulcelik MA, Karaman N, Ozaslan C, Reis E. Oncoplastic surgery
in surgical treatment of breast cancer: is the timing of adjuvant treatment affec-
ted? Clin Breast Cancer 2013; 13:202-205. (PMID: 23103367) [CrossRef]
Yang JD, Lee JW, Cho YK, Kim WW, Hwang SO, Jung JH, Park HY.
Surgical techniques for personalized oncoplastic surgery in breast cancer
patients with small- to moderate-sized breasts (part 1): volume displace-
ment. J Breast Cancer 2012; 15:1-6. (PMID: 22493622) [CrossRef]
Meretoja TJ, Svarvar C, Jahkola TA. Outcome of oncoplastic breast sur-
gery in 90 prospective patients. Am ] Surg 2010; 200:224-228. (PMID:
20573334) [CrossRef]

Nos C, Fitoussi A, Bourgeois D, Fourquet A, Salmon R], Clough KB. Conserva-
tive treatment of lower pole breast cancers by bilateral mammoplasty and radiot-
herapy. Eur ] Surg Oncol 1998; 24:508-514. (PMID: 9870725) [CrossRef]
Jones HA, Antonini N, Hart AA, Peterse JL, Horiot JC, Collin F, Po-
ortmans PM, Oei SB, Collette L, Struikmans H, Van den Bogaert WE
Fourquet A, Jager JJ, Schinagl DA, Wirlim-Rodenhuis CC, Bartelink H.
Impact of pathological characteristics on local relapse after breast-conser-
ving therapy: a subgroup analysis of the EORTC boost versus no boost
trial. J Clin Oncol 2009; 27:4939-4947. (PMID: 19720914)[CrossRef]
Poortmans P, Aznar M, Bartelink H. Quality indicators for breast cancer:
revisiting historical evidence in the context of technology changes. Semin
Radiat Oncol 2012; 22:29-39. (PMID: 22177876) [CrossRef]

Grubnik A, Benn C, Edwards G. Therapeutic mammaplasty for breast
cancer: oncological and aesthetic outcomes. World J Surg 2013; 37:72-
83. (PMID: 22983674) [CrossRef]

Kim H, Kang BJ, Kim SH, Kim HS, Cha ES. What we should know
in mammography after reduction mammoplasty and mastopexy? Breast
Cancer 2013 Sep 3. (PMID: 24000038)

Tenofsky PL, Dowell B Topalovski T, Helmer SD. Surgical, oncologic, and cosmetic
differences between oncoplastic and nononcoplastic breast conserving surgery in bre-

ast cancer patients. Am J Surg 2014; 207:398-402. (PMID: 24581764) [CrossRef]


http://dx.doi.org/10.1159/000118934
http://dx.doi.org/10.1016/S1071-0949%2810%2980013-7
http://dx.doi.org/10.1016/j.ejso.2011.12.004
http://dx.doi.org/10.1097/PRS.0b013e31817d6368
http://dx.doi.org/10.5306/wjco.v5.i1.1
http://dx.doi.org/10.1097/01.prs.0000287130.77835.f6
http://dx.doi.org/10.1016/0360-3016%2891%2990781-X
http://dx.doi.org/10.1016/j.amjsurg.2004.01.002
http://dx.doi.org/10.1097/00006534-199804040-00011
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijsu.2012.07.009
http://dx.doi.org/10.1007/s00268-009-0152-x
http://dx.doi.org/10.1016/S1470-2045%2805%2901747-X
http://dx.doi.org/10.1016/j.ejso.2013.07.240
http://dx.doi.org/10.1097/00000658-200301000-00005
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijsu.2012.03.009
http://dx.doi.org/10.1016/j.clbc.2012.03.010
http://dx.doi.org/10.4048/jbc.2013.16.2.193
http://dx.doi.org/10.1097/01.PRS.0000046491.87997.40
http://dx.doi.org/10.1016/j.jviscsurg.2010.07.004
http://dx.doi.org/10.1016/j.ejso.2013.01.006
http://dx.doi.org/10.1016/j.breast.2007.01.008
http://dx.doi.org/10.1016/j.ejso.2012.12.004
http://dx.doi.org/10.1038/ncponc0957
http://dx.doi.org/10.1007/s10549-012-1978-8
http://dx.doi.org/10.1097/PRS.0b013e3181aee807
http://dx.doi.org/10.1097/PRS.0b013e3181c82d3e
http://dx.doi.org/10.1016/0360-3016%2891%2990781-X
http://dx.doi.org/10.1016/j.clbc.2012.09.015
http://dx.doi.org/10.4048/jbc.2012.15.1.7
http://dx.doi.org/10.1016/j.amjsurg.2009.09.026
http://dx.doi.org/10.1016/S0748-7983%2898%2993356-X
http://dx.doi.org/10.1200/JCO.2008.21.5764
http://dx.doi.org/10.1016/j.semradonc.2011.09.007
http://dx.doi.org/10.1007/s00268-012-1786-7
http://dx.doi.org/10.1016/j.amjsurg.2013.09.017

