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Resumen

La enfermedad de Paget mamaria es una neoplasia infrecuente de la mama, muchas veces de dificil diagndstico y mal prondstico. El
objetivo es revisar los aspectos fundamentales clinicos, diagndsticos, asi como los avances mas recientes en su tratamiento. Se realizé
una busqueda bibliogréfica a través de PUBMED, GOOGLE SCHOLAR y UPTODATE, de los tltimos 20 afios. Fueron seleccionados e
incluidos en la revisién 38 articulos. La enfermedad de Paget mamaria es una neoplasia maligna infrecuente del complejo areola pezén
de caracteristicas inflamatorias al examen fisico, asociado en un 85% de los casos a un cdncer de mama subyacente, en el 50% de los casos
no identificable al examen fisico, de dificil diagndstico, cuya sospecha clinica se confirma con imédgenes, biopsia e inmunohistoquimica.
El tratamiento es mastectomia versus cirugia conservadora y radioterapia. Un mal enfoque clinico, retrasa el diagndstico y empeora la
sobrevida. MED.UIS.2021;34(1): 45-53.
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Paget’s disease of the breast: review of the literature

Abstract

Paget’s disease of the breast is an uncommon neoplasm of the breast, many times difficult to diagnose and of poor prognosis. The
objective is to review the fundamental clinical and diagnostic aspects, as well as the most recent advances in its treatment. A bibliographic
search of the last 20 years was carried out through PUBMED, GOOGLE SCHOLAR and UPTODATE. 38 articles were selected and included
in the review. Mammary paget disease is a rare malignant neoplasm of the nipple areola complex with inflammatory features on physical
examination, associated in 85% of cases with underlying breast cancer, in 50% of cases not recognizable on physical exam, difficult to
diagnose, whose clinical suspicion is confirmed by imaging, biopsy and immunohistochemistry. Treatment is mastectomy versus
conservative surgery and radiotherapy. A poor clinical approach delays the diagnosis and worsens survival rate. MED.UIS.2021;34(1): 45-53.
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Infroduccién

La enfermedad de Paget mamaria (EPM) es una
forma infrecuente de cdncer de mama que ocurre en
los ductos excretores del pezdn y esta caracterizada
por una proliferaciéon intraepidérmica de células
malignas del epitelio glandular del pezdn y la regidn
areolar de la mama'. Su prevalencia corresponde
del 0.5-5% de todos los casos de cancer de mama2.
Fue descrita por primera vez en 1874 por Sir James
Paget, cirujano y patdlogo britdnico quien observd
en quince mujeres una ulceracién crénica del pezény
que tras los siguientes 2 afios desarrollaron cancer de
mama. La ulceracién fue resefiada como una erupcion
similar al eccema, presente en el pezdny en la areola
la cual contenia un abundante exudado amarillo
claro. A pesar de que Paget considerd estos cambios
en el complejo areola-pezén como benignos3, afios
mas tarde, George Thin, en 1881, descubriria que las
caracteristicas celulares dentro de la epidermis del
pezén eran malignas, las cuales, en la actualidad,
reciben el nombre de células de Paget (CP)*.

El cdncer de mama es el cdncer mas frecuente y
de mayor mortalidad entre las mujeres en todo el
mundo. Segun datos de la Organizacién Mundial de la
Salud(OMS) del 2018, afecta a 2.1 millones de mujeres
cada afo, estimandose 627,000 muertes atribuidas
a esta enfermedad, lo que corresponde a un 15%
de todas las muertes por cancer en esta poblacidon
dicho afio®. Seguin The Global Cancer Observatory, en
Colombia, el cancer de mama es la neoplasia maligna
mas frecuente en la mujer, representando el 24.8%
de todos los tipos de cdncer en mujeres. Un total de
13 380 nuevos casos fueron diagnosticados ese afio,
con una incidencia de 44.1 por cada 100 000 mujeres
y prevalencia a 5 afios de 39 330 casos. La tasa de
mortalidad fue de 11.9 por cada 100 000 mujeres, con
un total de 3 702 muertes®.

La EPM tiene una incidencia en Estados Unidos del
1-3% de todos los nuevos casos de cancer mamario
diagnosticados anualmente®. En una serie de
3 000 muestras de mastectomia, la incidencia de
enfermedad clinica de EPM fue del 0.7%, no obstante,
la evidencia histolégica de la enfermedad estaba
presente hasta en el 4.9% de las muestras®. Esta
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patologia es mds comin en mujeres caucasicas
posmenopausicas’ con un pico de incidencia entre los
50 y 60 afios*®, sin embargo, se han reportado casos
en adolescentes y adultos mayores’. Casi siempre es
unilateral, pero se han descrito en la literatura casos
bilaterales®. La EPM puede ocurrir en hombres,
mas es extremadamente infrecuente™™ con algunas
series que sugieren peor prondstico®.

La EPM se caracteriza clinicamente por una lesién
escamosa, eccematosa, pigmentada, costrosa,
vesicular o ulcerada del pezdn, que se extiende
posteriormente a la areola*>3 El mecanismo
patolégico permanece aldn desconocido, sin
embargo, existen dos explicaciones potenciales,
las teorias epidermotrdpica y de transformacion, la
primera considera que las células malignas se derivan
de un adenocarcinoma mamario subyacente e
invaden a través de los ductos lactiferos el pezdn. La
segunda, sugiere que las células malignas proliferan
in situ en los senos lactiferos mayores. La teoria
epidermotrdpica es la hipdtesis mas ampliamente
aceptada.

Esta patologia tiene 3 formas de presentacién, con
carcinoma ductal invasivo subyacente, carcinoma
ductal in situ o sin carcinoma asociado™. El carcinoma
subyacente puede estar presente en el 85-88% de los
casos?, incluso se ha descrito una asociacién hasta
en el 92%, en su mayorifa lesiones multifocales (73%).
Puede localizarse centralmente detrds del pezdn
0 a nivel periférico™. El tumor puede no palparse al
examen fisico hasta en el 50% de los casos y/o no
evidenciarse en la mamografia hasta en un 64%%®.
La forma clinica de enfermedad de Paget sin cdncer
oculto es rara, representa no mas del 8% de los
pacientes®.

El diagndstico se basa en la sospecha clinica de un
complejo areola-pezén comprometido, que da
una variedad de diagndsticos diferenciales que
incluye lesiones benignas como eczema crénico,
dermatitis atdpica o de contacto, psoriasis,
adenoma del pezdén y condiciones malignas como
carcinoma basocelular, enfermedad de Bowen y
melanoma, entre otras*%. La biopsia con aplicacién
de técnicas de inmunohistoquimica es la herramienta
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diagndstica de eleccidn, es necesaria para el estudio
de la morfologia de la lesidn, y el uso de técnicas
de inmunohistoquimica para descartar o confirmar
un diagndstico diferencial. De igual manera, el
tratamiento para esta patologia puede ser quirdrgico
o incluso conservador*.

El prondstico se basa en la presencia o ausencia de
cancer subyacente y de su tipo%, y el compromiso de
ganglios linfaticos se correlaciona con una tasa de
supervivencia del 75-95% cuando es negativo y 20-25%
cuando es positivo” La EPM ha reportado una tasa
corregida de supervivencia a 10 afios del 85%, 87% en
las pacientes manejadas quirdrgicamente y solo del
34% sin manejo quirdrgico. La tasa de supervivencia
libre de enfermedad a 10 afios es alrededor del 82%
después de la cirugfa, con una tasa de recurrencia
general del 9%. Los factores de riesgo mas frecuentes
para recurrencia son metdstasis ganglionar axilar,
cancer invasivo y masa palpable®.

A pesar de ser una entidad infrecuente, la amenaza
que constituye la EPM en la vida del paciente y su
mortalidad determina la importancia de conocer con
claridad esta patologia, por tal motivo, el objetivo de
este articulo es realizar una revisidn de la literatura
acerca de los aspectos fundamentales clinicos y
diagndsticos de la EPM, asi como los avances mas
recientes en su tratamiento.

Metodologia de busqueda

Serealizd una busqueda enlaliteratura desde el 15 de
abril hasta el 30 de septiembre de 2020, en PUBMED
y GOOGLE SCHOLAR con los términos MESH
“enfermedad de paget mamaria” “mastectomia
segmentaria” y ‘“neoplasias de la mama”. Los
criterios de inclusién fueron articulos que trataran
como tema central la enfermedad de Paget mamaria,
asi mismo, se incluyeron libros, articulos de revista,
revisiones de tema y reportes de caso publicados en
los ultimos 20 afios eninglés y espafiol; obteniéndose
inicialmente 80 articulos. Se excluyeron articulos
relacionados a enfermedad de Paget extramamaria,
a cancer de mama no del subtipo enfermedad
de Paget mamaria (excepto dos referencias de la
OMS, que se consideraron necesarios para abordar
datos epidemioldgicos globales y nacionales). Otros
criterios de exclusién fueron estudios en animales,
articulos duplicados, con contenido insuficiente o
no relevante para desarrollar el tema. Finalmente,
resultaron 45 publicaciones, de las cuales 38 fueron
consideradas acordes al objetivo del presente
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estudio. Por lo tanto, un total de 38 articulos se
incluyeron para el desarrollo de la presente revisidn
de tema.

Desarrollo del tema

Histogénesis patolégica

Segun la clasificacion de tumores de la mama de
la OMS, la EPM se encuentra dentro del grupo
de tumores epiteliales del pezdn (junto con los
siringomatosos y el adenoma del pezdn). Partiendo
de lo anterior, es de anotar que dicha patologia
corresponde a la invasidn del epitelio escamoso del
pezén por células epiteliales malignas (glandulares)
conocidas como CP. Microscdpicamente se
tratan de células de talla grande, redondeadas
con un citoplasma claro y abundante; ademas se
caracterizan por la presencia de un nucleo y nucleolo
prominentes’ (Ver Figura 1).

Figura 1. Fotomicrografia de baja potencia de una seccion teiida
con hematoxilina y eosina de la enfermedad de Paget del pezon. Las
células tumorales, que se dispersan individualmente y en grupos
dentro de la epidermis, se caracterizan por abundante citoplasma
palido y nucleos grandes con nucleolos prominentes.

Fuente: Sabel M, Weaver D.*

Conrespecto ala fisiopatologfa, se debe partir de que
en la actualidad existen dos teorias que pretenden
explicar la génesis de la enfermedad de Paget. Por
un lado, la teoria epidermotrdpica propone que las
CP migran desde los ductos del pezdn atravesando
la membrana basal y posteriormente instaurandose
y alcanzando la epidermis. En esta teoria se
plantea que la CP surge de un adenocarcinoma
mamario subyacente. Por otro lado, la teorfa de la
transformacion establece que las células de Paget se
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transforman siendo queratinocitos epidérmicosy que
representan un carcinoma in situ independiente”. La
teoria mas estudiada y aceptada hasta el momento
es la teorfa epidermotrépica, ya que existen factores
que favorecen y explican esa migracion celular. Entre
estos factores estd el oncogén HER2 que codifica un
receptor de glucoproteina transmembrana de 185
KD con actividad tirosin quinasa intracelular, el cual
pertenece a la familia de receptores del receptor del
factor de crecimiento epidérmico y activa las vias de
transduccidon de sefiales subcelulares encargadas
de controlar el crecimiento, diferenciacion de
células epiteliales y posiblemente angiogénesis®.
Una expresion similar de HER2 tanto en las células
de Paget como en el tumor subyacente apoya la
teoria de que estas células son el resultado de una
diseminacién intraepidérmica del carcinoma ductal™.

Ademds, la heregulina-alfa, una proteina producida
en condiciones normales por los queratinocitos de la
piel, cumple un papel fundamental en la propagacién,
motilidad y quimiotaxis de las CP a la epidermis del
pezdn®. Las células de Paget expresan los receptores
de heregulina HER2, asi como HER3 y/o HER4, los
cuales funcionan como correceptores de HER2. La
unién de heregulina-alfa al complejo receptor en
las células de Paget, resulta en la quimiotaxis de
estas células malignas y la posterior migracién a
la epidermis del pezdn. En la mayoria de los casos,
los subtipos moleculares en la EPM corresponden
al carcinoma subyacente asociado®, pero no a los
queratinocitos epidérmicos circundantes del pezén.

La teoria de la transformacién fue propuesta por
George Thin en 1881, quien creia que las secreciones
de los conductos mamarios lesionaban el epitelio,
transformando los queratinocitos en células
malignas*. Esta teoria se ha visto soportada en un
pequefio porcentaje de casos de EPM, en los cuales
no se ha identificado cancer en el parénquima
mamario. Ademads, cuando hay cdncer subyacente, a
menudo se localiza a mas de 2 cm del margen areolar,
sugiriendo dos procesos neopldsicos distintos*. Por
ultimo, aparte de que se han identificado uniones
desmosdmicas entre las CP y los queratinocitos
epidérmicos, existen unas células de caracteristicas
histolégicas e inmunohistoquimicas similares a las
CP, denominadas células de Toker. Estas se localizan
en la epidermis del pezdény areola, e inmediatamente
por encima de la apertura de los senos lactiferos de
forma mds numerosa. Resulta dificil distinguirlas
de las CP, especialmente en casos de adenoma del
pezdén*. Ambas son positivas para citokeratina’ y
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negativas para citokeratinas de alto peso molecular
(keratina 20 y S100). Sin embargo, las células de
Toker son negativas para HER2 y no presentan los
estigmas citoldgicos de malignidad evidentes en las
CP. En conclusidn, se cree que las células de Toker,
son elementos ductales que migran a la epidermis del
pezdn y que las CP en los casos no relacionados con
carcinoma ductal subyacente son probablemente la
contraparte maligna de las células de Toker*+.

Manifestaciones clinicas

Es de suma importancia tener en cuenta que la
enfermedad de Paget se desarrolla de forma
insidiosa, es por esta razén que siempre se debe
realizar un examen fisico minucioso y determinar
tempranamente valoracion por especialista (si lo
requiere el caso), teniendo en cuenta los posibles
diagndsticos diferenciales al inspeccionar y evaluar
las mamas.

Las manifestaciones clinicas en estadios tempranos
pueden ser dolor mamario, sensacién de ardor y
prurito (en 1/4 parte de los pacientes), sin existir
aun una lesidn clinicamente evidente* e incluso
aproximadamente la mitad se presentan con una
masa que se logra palpar*”, por esta razén el
diagndstico se puede retrasar 6 meses o mas®.El
cuadro clinico habitual de la enfermedad de Paget
es una lesién eritematosa o palida, costrosa o
descamativa, que puede simular un eccema u otra
enfermedad inflamatoria de la piel>. En etapas mas
avanzadas, puede presentarse una lesidn ulcerativa
con bordes bien definidos que afecta el pezdn y
luego se disemina a la areola* (Ver Figura 2)*. Puede
existir descarga por el pezdn sanguinolenta o serosa
y retraccidén del mismo?¥. En raras ocasiones, la EPM
se puede presentar clinica e histoldgicamente como
una lesién pigmentada simulando un melanoma?

Las lesiones suelen ser unilaterales, aunque existen
reportes en la literatura donde se describen
casos bilaterales®'**. Es de anotar que, dado a las
caracteristicas de la lesidn, no es inusual que las
pacientes hayan sido tratadas previamente con
corticoide tdpico o incluso antimicdtico por la
similitud de un cuadro de dermatitis o micosis".

Diagnéstico diferencial
El diagndstico diferencial es amplio, incluye lesiones

benignas como eccema, dermatitis de contacto,
dermatitis por radiacidon y adenoma del pezdén. En
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muchas ocasiones estas pueden ser caracterizadas
por la denominada “diseminacidon pagetoide”
intraepidérmica de células atipicas, definida como la
extension de células malignas a través de los senos
galactéforos hacia el pezdén®, dicha diseminacion
puede ser caracteristica en la enfermedad de Bowen
pagetoide, carcinoma basocelular, melanoma
maligno, nevus de Spitz pagetoide, carcinoma de
células de Merkel, micosis fungoides, histiocitosis de
Langerhans y carcinoma ecrino ductal**.

Figura 2: Placa con eritema y escama que afecta la region areola-
pezon.
Fuente: Aguilera V, Avila M, Pérez M, Bautista V.26

Todas las posibles lesiones pueden producir
cambios visibles en la piel del pezén y areola, por
lo tanto, la biopsia y su andlisis histolégico son
necesarios para aumentar la precision diagndstica.
El sello histoldgico de EPM es la presencia de células
malignas de adenocarcinoma intraepitelial aisladas o
agrupadas dentro de la epidermis del pezén (imagen
1). Las CP son células grandes, de citoplasma
palido a claro, nucleos de alto grado con nucleolos
prominentes que ocasionalmente son rechazados
a la periferia, tomando un aspecto en “anillo de
sello”#32,

Desde el punto de vista anatomopatoldgico, en
enfermedad de Bowen, la mucina intracelular,
células en anillo de sello y las estructuras glandulares
estan ausentes. Las CP no se deben confundir con
las células de Toker, pues estas Ultimas son de mayor
tamafio que los queratinocitos, de forma redonda o
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poligonal, su citoplasma es ligeramente eosinofilico
o claro, ademds que tienen nucleo ovalado y un
nucleolo pequefo *. Una forma préctica de entender
su diferencia es que la EPM es una condicidn clinica,
mientras las células de Toker es, en definitiva, un
hallazgo histopatoldgico ocasional®.

Las CP pueden tomar pigmento de melanina liberado
por las células epidérmicas o melanocitos, simulando
un melanoma maligno. Ambas patologias pueden
mostrar una poblacién intraepidérmica de células
epitelioides individualmente o formando nidos,
ademads de células epitelioides atipicas en la capa
suprabasal®. Las CP se pueden distinguir mediante
la observacidén de vacuolas de mucina citoplasmatica
que se tifien con la técnica del mucicarmin®. Es
importante diferenciarlas de las células T neoplasicas
en la micosis fungoide, pues estas Ultimas tienen
nicleos contorneados de aspecto cerebriforme y
citoplasma palido. Por otro lado, en la histiocitosis
de Langerhans, el nucleo de las células atipicas es
grande, en forma de frijol y la tincién del citoplasma,
palido. El carcinoma ecrino ductal y el carcinoma
de células de Merkel en el complejo areola-
pezdn pueden simular la EPM, tanto clinica como
histolégicamente®, porlo tanto ademas de la biopsia,
las técnicas de inmunohistoquimica son de gran
ayuda para diferenciar la EPM de otros diagndsticos.

Diagnéstico

La historia clinica es una herramienta fundamental
mediante la cual se deben documentar los signos y
sintomas ya mencionados. La clinica caracteristica
de EPM, debe alertar al observador ante un posible
cdncer de mama subyacente in situ o invasivo
oculto, con la posibilidad de palparlo a mas de 2
cm del complejo areola-pezén3'. A continuacidn, se
describen las ayudas diagndsticas.

Biopsia

El diagndstico de EPM se puede lograr mediante
diferentes tipos de biopsia a nivel del complejo
areola-pezén, como la biopsia incisional o en cufia,
por raspado o exfoliativa, biopsia “punch” o en
sacabocados y biopsias por puncidn. Las biopsias en
cufia y en sacabocados corresponden a los métodos
mas Utiles en EPM porque en la primera se toma
toda la epidermis y probablemente incluye parte
del conducto lactifero con la posible identificacion
de carcinoma ductal in situ, y en la segunda, se
toma el espesor completo del pezdn* La biopsia
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por raspado o exfoliativa puede ser insuficiente
si no contiene un nudmero adecuado de CP, en
especial si es una lesidn ulcerada®. A pesar de esto,
es un método rdpido, econdmico y no invasivo para
evaluar excoriaciones eccematosas en el pezdn sin
necesidad de una incisién, que en manos expertas
puede facilitar el reconocimiento de las CP3*. En
la biopsia por puncién, a pesar de que incluye el
estroma subyacente y posiblemente algiin conducto,
la epidermis a examinar es escasa®. Ninguno de estos
procedimientos es siempre exitoso, en ocasiones es
pertinente tomar una segunda biopsia o extirpar
el pezdn. Si se observan cambios entre la piel del
pezdn y la areola, se debe realizar una biopsia de
espesor total del pezdén y areola para definir el
diagndstico®. Se ha sugerido el uso de tinciones de
inmunohistoquimica, sin embargo, un resultado
negativo de estas no excluye el diagndstico, por lo
tanto, la biopsia se considera el “Gold Standard” en
el diagndstico de EPM® . Ademas de la biopsia del
pezdn, se debe realizar biopsia de cualquier masa
subyacente que permita definir un tratamiento y
pueda sugerir la necesidad de evaluar la axila*.

Inmunohistoguimica

El uso de las técnicas de inmunohistoquimica es
util en casos de dificil diagndstico. Con respecto
a la inmunohistoquimica para las CP, son casi
invariablemente positivas para citoqueratina?, Cam
5.2 y antigeno epitelial de membrana; son usualmente
positivas para antigeno carcinoembrionario, GATA3 y
HER2 y negativas para citoqueratinas de alto peso
molecular®.

La EPM se diferencia del melanoma maligno porque
la primera es positiva para carcinoma escamocelular
(aunque no en todos los casos se expresa) y negativa
para proteina S-100; sin embargo, en algunos casos
la EPM es S-100 positiva. En casos de duda, MART-1
0 HMB-45 confirman melanoma maligno. Alrededor
del 50% de los casos de EPM expresan el receptor
de estrégeno y/o progesterona, siendo muy util
en estos casos*. Alrededor del 90% de los casos de
EPM sobreexpresan HER2, anteriormente conocido
como HER2/neu o ERBB-2. De igual manera, el
HER2 es positivo consistentemente en EPM y es
negativo en melanoma, Nevus de Spitz pagetoide,
enfermedad de Bowen pagetoide y células de Toker
», Adicional a su importancia inmunohistoquimica,
esta oncoproteina se asocia con un crecimiento
tumoral agresivo y una sobrevida baja*. Asimismo,
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es determinante como factor predictor de beneficio
de la terapia en cancer de mama local o invasivo,
incluida la quimioterapia y terapia hormonal, de tal
manera que su determinacién es obligatoria tras
realizar el diagndstico de cancer de mama invasivo y
metastasico>34.

Si existe duda, en varias formas de histiocitosis son
positivas para CD1a, HLA-DR y S100. De igual forma,
esimportante saber que el carcinoma ecrino ductal es
positivo para P63y el carcinoma de células de Merkel
es positivo para marcadores inmunohistoquimicos
neuroendocrinos diferente a las células de Paget.”

Mamografia v ultrasonografia

Se recomienda el uso de la mamografia bilateral
para identificar una masa asociada, excluir la
presencia de cancer sincrénico, multifocal, presencia
de calcificaciones e incluso, su ayuda es notable
en el seguimiento de pacientes que reciben un
tratamiento conservador?'. Cerca del 50% de los casos
de EPM presentan anormalidades mamograficas,
tales como microcalcificaciones, masas, distorsién
de la arquitectura, retraccién del pezén vy
engrosamiento asimétrico del complejo areola-
pezdn®*. Una mamografia negativa se asocia con
una baja probabilidad de carcinoma ductal invasivo
subyacente, pero no descarta un carcinoma ductal
in situ o enfermedad multicéntrica extensa®. La
mamografia tiene un valor limitado en el diagndstico
tanto de EPM como del cdncer de mama en general;
Sawyer y Asbury, Cecherini et al, e lkeda et al?,
reportaron mamografias normales en el 29, 44 y 50%
de pacientes con EPM, respectivamente.

Aunque la ecograffa no aumenta la sensibilidad para
identificar lesiones, en comparacién con realizar sélo
mamografiat, debe ser considerada como parte de la
evaluacidn inicial, en especial cuando los resultados
de la mamografia son negativos®. Adicionalmente,
se emplea como guia en la toma de biopsias
aumentando su precisién“.

Imagen de resonancia magnética

La resonancia magnética es altamente sensible para
la deteccidn de cancer de mama, se reserva para
pacientes con sospecha clinica con mamografia
y ultrasonografia negativas o si la extensién de
la enfermedad es incierta. Logra detectar cancer
oculto y/o subyacente y grado de extensién de la
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enfermedad. Asi mismo, cumple un rol fundamental
en la evaluacién preoperatoria y facilita la toma de
decisiones terapéuticas*3'.

Prondstico

Algunos factores se asocian con resultados no
favorables, como lo son una masa palpable,
metdstasis ganglionar, subtipo histoldgico vy
pacientesmenores de 60 afios’. Los tumores positivos
para HER2, Cyclin D1 y Ki-67 son los marcadores
moleculares de mayor comportamiento agresivo y
pobre sobrevida™. Cuando se palpa una masa casi
siempre se correlaciona con un cancer invasivo y
metdastasis ganglionar. La sobrevida puede ser del
95% sin compromiso de ganglios, no obstante, baja
dramdticamente a un 20-30% si las células tumorales
alcanzan el tejido ganglionar. Cuando la enfermedad
se presenta en hombres, el prondstico es pobre
con una tasa de supervivencia a 5 afios del 20-30%’.
Generalmente, el prondstico de la EPM depende del
estadio del carcinoma subyacente. Dado que en los
casos de EPM con infiltracién de la dermis no suele
haber recurrencias o muerte por dicha enfermedad,
es necesario distinguir la ulceracién de la piel por
un carcinoma de mama avanzado que tiene peor
prondstico de la EPM".

Tratamiento

El manejo actual de la EPM es considerado hoy en
dia como una terapia controvertida y compleja,
por ejemplo, anteriormente se consideraba como
tratamiento inicial la mastectomia con o sin
reseccion de ganglios linfaticos axilares * debido
a la alta probabilidad de carcinoma multicéntrico
y/o multifocal’®*¥. Con respecto al tratamiento,
inicialmente es importante tener en cuenta que toda
paciente con cambios en el pezdn sospechosos de la
enfermedad de Paget se le debe realizar una biopsia
delalesion3%. Ahora, enlaactualidad se debe teneren
cuenta previamente diversos factores para definir el
manejo quirurgico, uno de ellos y el mds importante
es determinar la existencia de una masa palpable, asi
como la anormalidad en pruebas imagenoldgicas,
el estadio tumoral y otros factores prondsticos.
Una consideracién importante que debera tomar el
cirujano es determinar la conservacion de la mama,
es decir, realizando una escisién del complejo areola-
pezdn (parcial o completa) asociado o no a radiacién,
por ejemplo, para pacientes con masa no palpable;
sin embargo, esta conducta presentaba alto riesgo
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de recurrencia. En un estudio de Dixon y et al. se
encontré una tasa de recurrencia del 40% a los 56
meses en pacientestratadas concirugiaconservadora
sin radioterapia, lo cual concluyé que dicha conducta
era inapropiada como alternativa terapéutica 3. Por
otra parte, Anelli et al., informaron de una reduccién
de las recurrencias desde un 60% a un 11% con la
adicién de radioterapia a la cirugia conservadora de
laEPM 32, Como se habia mencionado anteriormente,
la mastectomia (simple, con o sin diseccién de
ganglios linfaticos axilares) ha sido el tratamiento
de eleccion para la EPM, sin embargo, publicaciones
recientes y con el diagndstico temprano cada vez
mayor de los canceres, se ha comprobado que la
terapia conservadora es una alternativa factible para
pacientes con enfermedad limitada al segmento
central de la mama. Cabe resaltar que, si se adopta
una terapia conservadora, se debe realizar un
seguimiento estricto y cuidadoso con mamografias
regulares . Por otro lado, requerird en la mayoria
de casos una mastectomia para el caso de pacientes
con masa palpable, factores de mal prondstico,
anormalidades imagenoldgicas o en caso derecaidas.

Por otra parte, la irradiacién de toda la mama con
una dosis curativa puede ser efectiva contra el
carcinoma ductal in situ. El tratamiento con radiacidn
suele ser coadyuvante a la cirugia conservadora y
tiene la ventaja de la conservaciéon de la mama. La
radioterapia resulta efectiva para el caso de pacientes
sin masa palpable y con mamografia negativa;
Fourquet et al., seleccionaron 20 pacientes con EPM
confinada a la areola-pezdn con radioterapia radical
de la mama y ganglios regionales, concluyendo que
ninguno murié tras el seguimiento medio de 7,5
afios, con un prondstico de vida del 8%732. Ademas,
el resultado cosmético de las intervenciones
fue en su mayoria bueno, determinando que la
radioterapia puede ser una alternativa efectiva
a la cirugia radical”. Es importante mencionar la
reseccién ganglionar axilar, pues no es obligatorio
en mujeres con EPM que no tenga masa palpable y
tenga mamografia negativa; esto debido a la baja
incidencia de metastasis ganglionares en este grupo.
A pesar de esto, en los pacientes que presentan
masa palpable o anormalidades imagenoldgicas
debe realizarse reseccion ganglionar axilar para
control local, determinar estadio de la enfermedad,
prondstico y plan terapéutico®. En estos casos,
tanto el complejo areola-pezdn como el carcinoma
subyacente deben extirparse. Aquellas mujeres con
masa palpable, mamografia o resonancia positiva
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sugestivas de malignidad deben iniciar terapia, la
cual incluye biopsia, mastectomia (parcial o radical)
y evaluacidén ganglionar si lo amerita °.

Para concluir, el tratamiento de la EPM es variado
y depende tanto de la decisién del clinico como
hallazgos clinicos e imagenoldgicos, las posibilidades
para el manejo pueden ser: mastectomia parcial o
radical, cirugia conservadora con o sin radioterapia
asociado a reseccidn ganglionar y radioterapia en
combinacidn con la cirugia para mejorar resultados®.

Conclusiones

La enfermedad de Paget mamaria es una condicién
clinica maligna, definida por wuna lesiéon de
caracteristicas inflamatorias, que puede variar desde
sintomas como prurito y dolor hasta la descamacidn,
ulceracién e incluso destruccion del complejo
areola-pezén. En la gran mayoria de casos, la EPM
se relaciona con un cdncer de seno subyacente e
invasivo en un porcentaje representativo; factores
que se deben tener en cuenta para el manejo
definitivo, ya sea quirdrgico (mastectomia con o sin
diseccion de ganglios axilares) o conservador.

Es importante que el médico considere durante
la exploracidon fisica, desde la consulta inicial, los
distintos diagndsticos diferenciales y la pertinente
remision al especialista, para no retrasar el
diagndstico, ya que podria empeorar el prondstico y
la evolucidn de esta patologia.
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