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OZET

Meme basinin Paget hastaligi nadir rastlanan bir meme
tUmorudur. S6z konusu bu hastalik ilk kez 1874 yilinda Sir
James Paget tarafindan tanimlanmisti. Bu hastaligin
tedavisinde ilk asama glnimuzde de cerrahi olarak kabul
gormektedir. Genelde tercih mastektomi seklindedir.
Mastektomi ile birlikte aksiller diseksiyonun uygulanmasi ya
da sadece basit mastektomi yapilmasi halen tartisma
konusudur. Son yillarda radyoterapinin glindeme gelmesi bu
hastalikta daha cok meme koruyucu cerrahi prosedurlerin de
uygulanabilirligi distincesini ortaya cikarmistir. Sonucta Paget
hastaliginin meme koruyucu cerrahi yontemler ile tedavisi
literatdr bilgileri icinde her gegen giin taraftar bulmaktadir. Bu
calismada; cerrahi tedavisi klasik yontemle yapilan 4 olgumuz
nedeni ile “Meme Basinin Paget Hastaligi” ile ilgili literatlr
bilgilerini gézden gecirmek ve tartismak amaclanmistir.

Anahtar sozclikler: Paget hastalidi, meme basl-areola
kompleksi

ABSTRACT

Paget disease of the nipple is a rare tumour of the breast. It
was first described by sir James Paget in 1874. Surgery, as the
first line of therapy is mostly accepted even today. Mastectomy
is the current surgical option. Addition of axillary dissection is
still debatable. Recently adjuvant radiotherapy have led to
application of breast preserving surgical option. In conclusion
breast preserving surgical therapy find proponents in literature
as time goes by. In this study, four cases of surgically treated
"Paget disease of the nipple” were presented and current
literature was reviewed.
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GIRIS

2006 yili verilerine goére A.B.D.'de bir yilda 275.000 yeni
meme kanseri olgusunun Ulke populasyonuna eklendigi ve
s6z konusu bu hastaliktan her yil 41.000 kisinin yasamini
yitirdigi rapor edilmektedir.

Meme basinin Paget hastaligi ilk kez 1874 yilinda Sir
James Paget tarafindan tanimlanmistir (1). Meme kanserleri
arasinda % 0,5-4 oraninda seyrek gérilen malignitelerdendir
(2,3). Etiyolojisi kesin olarak bilinememekle birlikte diger
meme kanserleri etkenleri ve risk faktorlerinden
sUphelenilmektedir. Hastaligin histiyogenezinde
epidermotrofi ve insitu transformasyon olmak Czere iki teori
ileri stiriimektedir. ik teoride intraduktal Paget hiicrelerinin
meme parenkiminden meme epidermisine dogru migratuvar
aktivite olusturdugu, ikinci teori ise meme basindaki
keratositlerin malign 6zellik kazanarak duktal yapilar araciligi
ile meme parenkimine dogru ilerledigi 6ne strdlmektedir
(4,5). Sikiikla duktal karsinoma in situ veieya meme
parenkimi icinde invaziv tumorler ile beraberlik
gostermektedir (5,6,7,8). Tumor, meme areolasi ve meme
baginda rastlandigindan bu teorilerden hangisinin daha cok

Resim 1: Sag meme basl ve areolay tutan Paget Hastaligi

Resim 2: Paget Hastaligi, epidermis icinde gordlen iri
kanser hucreleri (Large cells)

gecerli olabilecegi
varilamamaktadir.

Klinik olarak, areola ya da meme basinda egzamatoid
degisiklikler, Glserasyon, eritem ve kasinti gorilmektedir (9).
Meme basinin Paget hastalidi tanisi semptomlar basladiktan
en az 6 ay sonra konulabilmektedir. Tanida gecikmenin en
Onemli nedeni bu hastaligin kronik bir egzema seklinde seyri
nedeni ile uzun stre lokal tedaviler denenmesidir (Resim 1).

Bu hastaligin tanisi, lezyonu icine alan yoreden yapilan
insizyonel biyopsi, kazima veya epidermisten sUrintl
orneklemesi sonrasinda histopatolojik olarak
konulabilmektedir (Resim 2).

Kesitler incelendiginde, stratifiye skuaméz epitelde ylksek
nukleer sitoplazmik hizda seyreden pleomorfizme
rastlanmaktadir (10). Meme basinin timoral infiltrasyonunun
yanisira nipple ve areola kompleksini izleyen duktuslarda
komedo ya da solid tipte duktal karsinoma in situ ya da
invaziv karsinoma yapilanmasi gorulebilmektedir (Resim 3).

Bu durum, Paget hastaliginda fokal risk faktort olarak
anlam kazanmaktadir. immunohistokimyasal metotlar ile
yapilan incelemelerde “Toker” hiicrelerinin gérilmesi ve CK 7

konusunda go6rlis birligine

Resim 3: Paget hastaliginda invaziv karsinom hdicre kimeleri

pozitifligi, hastaligin malign melanomadan ve epidermisin
berrak hucrelerinden ayrimasinda ve taninin konulmasinda
yardimc  olmaktadir. Yuksek nukleer gradeli invaziv
kanserlerde &strojen ve projesteron reseptérlerinin negatifligi
siklikla gorulebilmektedir (11). C-erbB-2 pozitifligi timaorin
daha agresif seyirli olabilecegini akla getirmektedir (12,13).

Radyolojik incelemelerinde bu hastaligin tanisina 6zgu
standart bulgularin  olmadigi ileri strilmektedir. Paget
hastaligindan stphelenilen tim olgularda, memede eslik
edebilen karsinomun tesbiti icin mutlaka tanisal mamografik
inceleme yapilmalidir (14,15).

Bircok calismada meme basinin  Paget hastalid
tedavisinde meme basl eksizyonu, meme koruyucu cerrahi,
mastektomi, ve/veya aksiler diseksiyon ve ayrica tek basina
radyoterapi gibi farkli yontemler kullanildigi gésterilmistir
2,5).

Bu calismada histopatolojik inceleme sonucu meme basi



Resim 4: Paget hastaliginda uygulanmis klasik tedavi
yontemi MRM

Paget hastaligi tanisi konulmus ve cerrahi tedavi yapiimis dort
olgu sunulmasi amaglandi.

OLGULAR

1990 ile 2007 wyillari arasinda meme basinin Paget
hastaligi nedeni ile cerrahi tedavisi uygulanan 4 olgu calisma
kapsamina alinmistir. En genci 33, en yaslisi 69 yasinda olan
olgularmizin yas ortalamasi 52,5 dir. Olgular literatir
bilgilerine parelel olarak meme basinda kronik egzamatéz
lezyon ve areolanin bir kismini icine alan sert nodularite ile
basvurmuslardir. - Ultrasonografi ve mamografi  bulgular
spesifik olarak nitelendirilmemistir.  Olgulardan  Gglinde
preoperatif nipple ve areolayl icine alan kama seklinde
biyopsiler yapilmis birinde de ameliyathanede frozen ile taniya
ulasilmistir. Patoloji sonuclarinin meme basinin Paget hastalig
olarak gelmesi Uzerine hepsine klasik tedavi secenedi olan
modifiye radikal mastektomi uygulanmistir. Histopatolojik
inceleme sonrasinda memenin diger alanlarinda timor
saptanmamis, aksilladan diseke edilen 9 ila 28 lenf bezinde
metastaz saptanmamistir. Bu olgularin hicbirine kemoterapi
uygulanmamistir. 1991 yilinda ameliyat edilen ilk olgumuz ile
birlikte 1993, 2004 ve 2007' de ameliyat edilen olgularimizin
hicbirinde lokal rekirrens gelismemis ve bu hastaliga bagl
mortalite kaybedilmemistir.

TARTISMA

Memenin Paget hastalidi, meme kanserinin &zel bir
seklidir.  Literatirde 50-60 vyas arasinda goraldugu
bildirilmektedir (15). Olgulanimizda yas ortalamasi 52 olarak
hesaplanmisti. Meme basinda egzematéz lezyon en sik
gorllen klinik bulgudur ve hastalarimizin ikisinde mevcuttu.
Meme bagl-areola kompleksinde izlenebilecek nonspesifik
bulgular varliginda Paget hastaligini ekarte edebilmek icin
aynntll - fizik muayene ve insizyonel biyopsi mutlaka
yapiimalidir (9). Cerrahi tedavinin éncesinde en énemli asama
duizgiin ve yeterli biyopsidir. Biyopsi, lezyonu ve meme basini
icine alacak sekilde yapilmalidir. Meme basi sekresyonunun

Maltepe Tip Dergisi / Maltepe Medical Journal

Resim 5: Meme Basi ve areola eksizyonundan sonra
rekonstriksiyon

sitolojik incelemesi ile malign htcreler saptanabilir, ancak
negatif sitoloji sonucu ile Paget hastaligi tanisi ekarte
edilemez. Paget hastaliginin tanisi daha cok klinik ve
histopatolojik inceleme korelasyonu ile konulabilmektedir.

Gorlntlleme tekniklerinin - slratle gelistigi  modern
cagimizda stz konusu hastalik icin radyoloji indirekt bulgulari
ile cerraha yol gosterebilme sansina sahiptir. Biyopsi ile tani
alan olgularda radyolojik gorintileme yéntemlerinin amaci
hastaligin meme basi disinda baska bir alanda malignite
varligini ortaya koyabilmektir (14). Ultrasonografik
incelemede subareolar boélgede kitle, ciltte kalinlasma,
memenin herhangi bir yerinde kitle veya yapisal distorsiyon
izlenebili. Mamografide bulgular, ciltte kalinlasma, meme
basinda retraksiyon, subareolar bolgede kitle ve/veya
kalsifikasyon ile memenin herhangi bir yerinde kitle,
kalsifikasyon ya da yapisal distorsiyon seklinde olabilmektedir.
1991 yilinda ameliyat edilen olgumuz disinda kalan olgularin
tmudnde mamografi ve ultrasonografi tetkikleri yapilmistir ve
spesifik radyolojik bulgular saptanmistir. Klinik bulgular Paget
hastaligi ile uyumlu olmasina ragmen yaygin duktal
karsinoma in situ varliginda dahi, kimi olgularda mamografik
incelemede patoloji saptanmayabilir (14,15). Yapilan bir
calismada memenin Paget hastaligi tanisi almis 106 olgunun
85'inde (%77) radyolojik bulgular tanimlanmis fakat 21‘inde
(%19) saptanmamistir (15).Meme MRI, mamografik
inceleme ile saptanamayan lezyonlarin tespitinde ve okult
meme karsinomlarinin tanisinda faydali olabilir. Ancak bazi
olgularda MRI' incelemede meme basi ve cilt tutulumu
disinda lezyon saptanamayabilir (16).

Paget hastaliginin ilk tedavisi cerrahidir. Uzun yillar tek
tedavi secenegi olarak mastektomi kabul edilmistir (Resim 4).

Lezyona eglik eden invaziv ve/veya noninvaziv karsinoma
varliginda meme bagli-areola kompleksi timd ile eksize
edilebili. Ayni seansta sentinel lenf nodu biyopsisi yapilip
sonucuna goére de aksiller diseksiyon yapilabilir (2,5,17).
GUnUmUzde radyoterapinin etkin bir adjuvan tedavi haline
gelmesi s6z konusu hastalikta cerrahi tedavinin meme
koruyucu sekli ile uygulanabilifiginde yardima olmaktadir
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(10,15,18). Ayni seansta veya adjuvan tedaviler bitiminden
sonra rekonstruktif cerrahi yontemler ile meme
onarilabilmektedir (Resim 5).

Hastalarimizin timunde klasik cerrahi yaklasim yontemi
secilmis ve modifiye radikal mastektomi operasyonu
yapiimisti.  Mastektomi  tekniginin  secilmesinin - nedeni
bilindigi tzere meme bagl-areola kompleksinin direkt aksiller
lenfatikler ile iliskisinin oldugu dustincesidir. Bircok calismada,
hastalarda mastektomi spesimenlerinin %20-40' inda siklikla
mammografide tespit edilemeyen multifokal veya
multisentrik komponent mevcuttur (2,3,7). Calismamizda ise
olgularin hepsinde histopatolojik incelemede timérler tek
odak seklinde meme basina lokalize olarak saptanmislardir.

Lokalizasyon g6z ©nlne alinirsa, meme bagi-areola
kompleksi aksilla ile direk iliskisi bulunan lenfo-anatomik ézel
bir yapi olusturmaktadir. Hastalik saptandigi anda olgularin
yarisinda aksiller lenf bezi tutulumu olmasi bu yapinin
6nemini vurgulamaktadir. Sentinel lenf nodu biyopsisi aksiller
lenf bezi diseksiyonunu rutin uygulamadan cikarmistir
(15,19). Hicbir olgumuzda aksiler lenf nodu metastazina
rastlanmamistir.

Sonug olarak morbiditesi agisindan  radikal  cerrahi
girisimin  meme koruyucu cerrahiye oranla daha yuksek
olacagi yadsinamaz. Olgularimizda meme koruyucu cerrahi
dustintlmemis, dogrudan radikal cerrahi uygulanmistir ve
sentinel lenf nodu biyopsisi yapilmamistir. Literatlrde Paget
hastaliginda meme koruyucu cerrahinin yeri her gln taraftar
bulmaktadir. Calismadan amag, klasik cerrahi yontemlerin
zamanla ve kanit derecesi olumlu  sonuclara uygun metotlar
ile tedavi planlarinin  degisebilecegi ve uygulanabilecegi
dustincesidir.
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