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Amag:Memenin Paget hastaliginda ele gelir bir meme kitlesinin saptanmama ve mastektomi materyalinin
makroskopik incelemesinde yer kaplayan bir lezyonun gérilmeme olasiligt nedeni ile olguyu takdim ediyorum.

Gere¢ ve Yontem: Altmus yasindaki kadin hastanin 24 aydir sag meme baginda yaygin ckzematéz degisiklikleri
olmakla birlikte klinik olarak ele gelen bir meme kitlesi mevecut degildi. Sag meme bagindan yapilan insizyonel
biyopsi “memenin Paget hastaligi” olarak rapor edildikten sonta modifiye radikal mastektomi uygulandt
Makroskopik inceleme sonrast alinan érnekler rutin doku takip ve boyama iglemlerinden sonra 15tk mikroskobunda
incelendi.

Bulgular: Mastektomi materyalinin makroskopik incelemesinde herhangi bir yer kaplayict lezyon dikkati ¢ekmedi.
Ince dilimler halinde incelemeye devam edildiginde st dis kadranda 10x9 mm’lik bir alanda noktasal kalsifikasyonlar
izlendi.

Mikroskopik incelemede biri tist dis kadranda digeri alt i¢ kadranda iki ayri odak halinde duktal karsinoma in situ
saptand1. Aksiller lenf diigiimlerinde metastaz mevcut degildi.

Sonug: Meme baginin Paget hastaliginda altta yatan bir meme kitlesi olmayabilir ya da kitle saptanamayacak kadar
kiictik olabilir. Bununla bitlikte timoral odak duktal karsinoma in situ 6zelliginde dahi olabilmektedir. Bu nedenle
memenin Paget hastalig1 tanist konan olgularin mastektomi materyalleri degetlendirilir iken atlanabilecek kiictiik
tumor ya da duktal karsinoma in situ odaklarinin olabilecegi akilda tutulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Memenin Paget hastaligi, Duktal karsinoma in situ, Paget hiicreleri
Paget’s disease Of the Breast and Ductal Carcinoma in Situ; Case Report

Purpose: A case with no clinical signs of a breast mass and an macroscopic evidence of Paget’s disease in the
mastectomy material is reported.

Material Method: Although eczematous nipple changes for 24 months were present in sixty year old woman,
clinically, a palpable breast mass was not determined. After the incisional biopsy of right nipple was reported as
Paget’s disease of the breast, modified radical mastectomy was performed. The tissue sampling was appropriately
done in macroscopical examination. After the routine tissue processing and staining procedure, the tissue sections
were examined under the light microscopy.

Findings: In macroscopical examination of the right mastectomy material, any occupied lesion was noted. When
macroscopical examination was continued by thin slices, punctuated calcifications in a 10x9 millimeter area were
noted in upper outside quadrant.

Two separate foci of ductal carcinoma in situ in both of upper outside and lower inner quadrants were determined
in microscopical examination. Metastatic lymph node was not present in axillary dissection matetial.

Result: An underlying breast mass can not present in Paget’s disease of the breast or the mass can be too small to
determine. Furthermore, the tumoral focus can also be in character of ductal carcinoma in situ. For this reason,
when the mastectomy materials of the cases of Paget’s disease of the breast are evaluated, it should be kept in mind
that only ductal carcinoma in situ focus could be found in mastectomy material as the undetlying tumoral lesion in
Paget’s disease of the breast.
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Memenin Paget hastaliginda gérilen meme basinin karakteristik ekzemat6z degisiklikleri ilk kez 1856’da Velpau
tarafindan rapor edilmigtir.! Ancak meme basindaki bu degisiklikler ile meme karsinomu arasindaki iligki 1874’de Sir
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James Paget tarafindan tanimlanmistir(13). Insidens
% 0,5-5 olarak rapor edilmektedir.! Postmenapozal
kadimlarda daha siklikla ortaya c¢ikmakta, altinct ve
yedinci dekadlarda en yiiksek insidense ulagmaktadir.
Ortalama gorilme yagt 54’diir. Bu deger invaziv
meme karsinomunun en ylksek insidense ulastig
ortalama yastan 10 yil daha fazladir.!

Son vyaymlara gore Paget hastaligt ile meme
malignitesi bitlikteligi %67’ den %100’e kadar degisen
oranlarda rapor edilmektedir.?

Memenin Paget hastaligi ve altta yatan, iki ayri odak
halindeki duktal karsinoma in situ bitlikteligi gésteren
olguyu takdim ediyorum.

OLGU SUNUMU

Sag memede, meme bast ve areolada 24 aydir mevcut
olan kizariklik, sulanma, kabuklanma sikayetleri ile
basvuran 60 yasindaki kadmn  hastann  fizik
muayenesinde meme basinda belirgin - ¢okiklik,
areolada kizariklik, pullama ve deride kabalasma ile
karakterli kronik ekzematoid tarzda degisiklikler
saptandt. Ele gelen kitle, aksiller lenfadenopati ve
meme karsinomu icin risk faktorleri yoktu. Yapilan
insizyonel biyopside intraepidermal yaygin infiltrasyon
gosteren biiyiik, pleomorfik, hiperkromatik niikleuslu,
soluk, genis sitoplazmali anaplastik goruntimde
htcrelerin  izlendigi olgu, Paget hastaligi olarak
degerlendirildi  (Resim-1). Hastaya modifiye radikal
mastektomi (MRM) uygulandi. MRM materyalinde
meme bast ve areola normal anatomik 6zelligini
tamamen kaybetmis olarak izlendi. Meme bast
tlserasyonla hemen tamamen kaybolmustu. Atreolada
kurutlanma, erozyon ve kanama alanlar ile karakterli

ekzematoid degisiklikler mevcuttu. MRM
materyalinde meme parenkim alanlarinin

makroskobik olarak seri kesitlerle incelenmesinde st
dis kadranda, 10x9 mm boyutlarinda, sert kivamda
hissedilen  bir alanda ¢ok sayida noktasal
kalsifikasyonlar dikkati ¢ekti. Aksiller disseksiyon
materyalinden 31 adet lenf dugimi ayiklandi
Mikroskopik olarak areolar epidermisde yaygin
bicimde Paget hucreleri izlendi. Bazt kesitlerde derin
dermal alanlardaki duktal yapilara kadar izlenen
intraduktal karsinoma odaklart dikkati ¢cekti. Sol Ust
kadrandaki  lezyonun  kesitlerinde  ¢ogunlugu
komedokarsinoma tipinde intraduktal karsinoma
saptandi (Resim-2). Bir kisim intraduktal karsinoma
odaklart da  solid tipteydi. Komedokarsinoma
odaklarindaki timér hicrelerinde ileri  derecede
pleomorfizm ve sik atipik mitotik figirler dikkati
¢ekti. Meme parankim alanlarindan randomize olarak
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alinan 6rneklerden sol alt kadrana uyan bir 6rnekte
ikinci, ayr1 bir komedokarsinoma odagi daha saptandu.
Aksiller  lenf  digimleri negatifti. ~ Saptanan
histopatolojik verilere gére olgu, memenin Paget
hastaligt ve duktal karsinoma in situ olarak
degerlendirildi. Hastada uzak metastaz saptanmadi.

Resim-1. Insizyonel biyopside anaplastik karakterde ¢ok sayida
mitoz gosteren epitelyal hiicrelerin (Paget hiicreleri) meme basi
epidermisini yaygin bi¢imde infiltre ettigi izleniyor (HE, X50).

Resim-2. Santralleri nekroz gosteren ve atipik epitelyal hiicrelerin
olusturdugu in situ karakterde duktal karsinoma odaklart (HE,
X20).

&

TARTISMA

Paget hiicrelerinin - kékeni  konusunda  tartismali
gortsler halen mevcuttur. Bununla bitlikte agirlik
kazanan goriis epidermotropik teoridir. Bu teoriye
gore altta yatan bir meme karsinomu séz konusudur.
Meme karsinom hicrelerinin - meme  duktuslar
boyunca gé¢ ederek epidermisi infiltre etmesi Paget
hiicrelerinin  kaynagint  olusturmaktadir.1>5  Tkinci,
daha az kabul gbren teori ise transformasyon
teorisidir. Bu  teoriye gbre Paget hiicreleri
keratinositlerden transformasyon sonucu
gelismektedir.!>*#  Sunulmakta olan olguda, Paget
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hicrelerinin altta yatan duktal karsinoma kaynakl
oldugu, meme bast ve areolar alanda derin dermal
sahalara kadar izlenen duktal karsinoma in situ
odaklarinin gorilmesi ile net olarak ortaya kondu.
Hastaligin  insidensi  %0.5 ile %5 arasinda
degismektedir. En siklikla postmenapozal dénemde
gorilir. Bilateralite cok nadirdir.!

Klinik olarak meme basinda hassasiyet, yanma ve
kagint1 ile karakterli olan meme bagsi degisikliklerine
zamanla ekstdatif yizeyden kanlt ya da ser6z 6zellikte
meme bagt akintist eklenir. Takiben meme bagt ve
areolada ekzematoid gbriinim meydana gelir. Topikal
steroidlerin uygulanmast ile iyilesme ve daha sonra
ekzematoid degisikliklerin  yeniden belirmesi ile
karakterli gecici iyilesme devresi s6z konusu
olmaktadir. Bu durum taninin gecikmesine neden
olur. Vezikiler eriipsiyon ve takiben meme bagi-
areola kompleksinin tlserasyonu ile destritksiyonu
meydana gelir. Bu durum meme baginin kaybolmasina
ve meme basinda cekilmelere yol acar. Memenin
Paget hastaligi  semptomatik  olabilecegi  gibi
asemptomatik de olabilmektedir. Oyle ki sadece
histopatolojik bulgu olarak rapor edilmis olgular s6z
konusudur.!

Olgularin yaklagtk %50’sinde memede ele gelen kitle
mevcuttur. Memede ele gelen kitlenin bulunmadigt

olgularda ¢ogunlukla non-invaziv hastalik s6z
konusudur. Ele gelen meme kitlesi icermeyen
olgularin  mastektomi  materyallerinde  invaziv

karsinoma saptanma orant %19 iken, ele gelen
kitlenin s6z konusu oldugu olgularda oran %90’lara
kadar ulagmaktadir.® Sunulmakta olan olguda da ele
gelen kitle saptanmamisti. Histopatolojik olarak non-
invaziv hastalik (duktal karsinoma in situ) MRM
materyalinde ortaya c¢ikarildi. Kitle mevcut olan
olgularda kitle, her zaman meme basina yakin
komsuluk gbstermez. Bir ¢alismada, ele gelen meme
kitlesi iceren olgularin yaklasik yarisinda, kitle Gst dis
kadran lokalizasyonu gdstermekteydi.'® Sunulmakta
olan olguda duktal karsinoma odaklarindan biri tst

dis kadranda iken diger odak alt dis kadran
lokalizasyonu géstermekteydi.
Memenin  Paget  hastalig, intraduktal meme

karsinomunun histopatolojik alt tipleri igerisinde en
siklikla  solid/komedokatsinom alt tipi ile iliskilidir.!
Sunulmakta olan olguda da altta yatan non-invaziv
hastalik  solid/komedokarsinoma  tipinde  duktal
karsinoma in situ olarak rapor edildi. Paget hicreleri
intraepidermal lokalizasyonlu, genis, pleomorfik,
hiperkromatik nitikleuslu, seffaf sitoplazmali, buyik,
yuvarlak-oval bicimde atipik epitelyal hiicrelerdir.
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Paget  hiicreleri  epidermis  iginde tek  tek
izlenebildikleri gibi, kiigiik yuvalanmalar, glandiiler
veya duktal yapilar olusturmalati da s6z konusudur.!?
Sunulmakta olan olgunun meme bast ve areola
epidermisinde Paget hiicreleri hem tek tek durmakta
hem de gland ve duktus benzeri organizasyonlar
gostermekteydi.

Ayirict tanida meme basinin kronik ekzemasi, benign
intraduktal papilloma, bazal hicreli karsinoma,
yuzeyel olarak yayilan malign melanoma, yass1 epitel
hicreli karsinoma ve Bowen hastaligi diginiilmesi
gereken antitelerdir.’*  Ayirict  tant  konusunda,
Ozellikle memede ele gelen bir kitle saptanmayan
olgularda, bir takim histokimyasal ve
immiunohistokimyasal belirleyiciler tzerinde
calismalar yapilmistr. Literatirde misin  negatif
olgular buytik c¢ogunlugu olusturmaktadir. Sunulan
olguda da misin boyast negatif sonu¢ vermistir.
Miisin porzitifligi gosteren olgularda pozitiflik fokal ve
cok zayif olarak izlenmistir. Ayirict tanida immin
belirleyicilerden 6zellikle c-erb B-2, CAM 5.2 ve S-
100 o6nemlidir. Bir onkoprotein olan c-erb B-2
Ozellikle altta yatan bir duktal karsinoma ile
birlikteligin s6z konusu oldugu olgularda c¢ok yiksek
oranlarda  pozitiflik  gbstermektedir.  Glandler
epitelde bulunan sitokeratinlere spesifik CAM 5.2
porzitifligi  Ozellikle  intraepitelyal ~ karsinoma
olgularindan ayirimda deger tasimaktadir. Paget
htcreleri S-100 ile boyanmazlar. Bu sayede ytizeyel
yayihm gésteren malign melanomadan ayirimda S-100

degerli bir immin Dbelitleyicidir.#'!  Sunmakta
oldugumuz olguda imminohistokimyasal analiz
yapilmamugtir.

Prognostik acgidan degerlendirildiginde, cle gelen
meme kitlesinin eglik ettigi olgularda prognoz invaziv
duktal karsinoma ile benzerdir.!* Memede ele gelen
kitlenin eslik ettigi olgularda 5 yillik yasam beklentisi
%0’dan %43’e kadar degismekte ve ortalama %32
olarak saptanitken, ele gelen kitle bulunmayan
olgularda ortalama %85 olarak bildirilmekte ve farklt
calismalarda %42’den %100’¢ kadar degisen oranlar
bildirilmektedir.! Ele gelen kitle bulunan olgularda
aksiller lenf digimi tutulumu %060’lara kadar
ctkarken kitlenin bulunmadigr olgularda bu oran %0
ile %15 arasinda degismektedir.”!?

Memenin Paget hastaliginin tedavisinde kabul géren
standatt tedavi modifiye radikal mastektomidir. Bazi
merkezlerde, ele gelen meme kitlesinin bulunmadigt
olgularda daha konservatif tedavi yaklagimlart
uygulanmaktadur. meme bast ve areola
kompleksinin eksizyonu, meme kadran eksizyonu ve
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bunlara ilave edilen radyoterapi ile tek basina
radyoterapi uygulamasidir. Ancak ele gelen kitle
icermeyen olgularda konservatif cerrahi tedavi karart
kritiktir.!3 Boyle olgularda %25 gibi yiiksek oranlarda
rekirrens  ile %55  oraninda  multifokalite
bildirilmektedir.>!2
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