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RESUMEN

Se revisa la presentaciéon de 9 (nueve) pacientes con
Enfermedad de Paget sobre un total de 278 pacientes con
cancerdemama (3,23 %), enun Servicio Hospitalario, durante
un periodo de 5 (cinco) anos. (Estudio restrospectivo ran-
domizado). La Enfermedad de Paget es una rara variedad
(hasta un 4% del total) de cancer de mama que reside en el
complejo teloareolar y que debe diferenciarse clinicamente
del eczema, prurito o grieta del pezon, patologias benig-
nas cuya signosintomatologia es similar: prurito, edema,
eczema, derrame serosanguinolento por el pezén, eritema
y eventualmente, nédulo subareolar.

Las pacientes fueron diagnosticadas clinica e histologi-
camente por biopsia incisional tridimensional (corte que
incluye piel, tejido mamario y grasa). La estadificacién es
estandar para cancer de mama. Una (1) de las pacientes
se presentd en un estadio I de la clasificacion TNM de la
Organizacién Mundial contra el Cancer (UICC), cinco (5)
de las mismas correspondieron a un estadio Ila y 3 (tres)
presentaron un estadio [l a y b. Todas las pacientes fueron
tratadas de acuerdo a los protocolos oncolégicos corres-
pondientes al estadio. Dos pacientes fallecieron durante el
seguimiento, pertenecientes al estadio [1I. Debe enfatizarse
el diagnéstico diferencial de esta variedad de cancer de
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mama con patologias benignas de la aréola-pezén, a fin de
tratar estas pacientes deacuerdo a las pautas de tratamiento
del cancer, evitando falsos negativos.

PALABRAS CLAVE: Enfermedad de Paget - Adenocar-
cinoma de Mama -Eczema del pezén.

INTRODUCCION

La Enfermedad de Paget, descripta por Sir James Paget
en 1.874, fuerelatada como una dermatosis ezcematiforme o
psoriasiforme del pezén asociada a un carcinoma mamario
subyacente. Constituye una forma de presentacién poco
frecuente de adenocarcinoma de mama con expresion de
células atipicas en la epidermis del pezén, conocidas como
células de Paget. Tiene una incidencia del 0,7 al 4% del total
de las neoplasias de la mama.' Puede afectar ambos sexos,
con predominio en mujeres posmenopausicas, de 50-60
anos de edad, siendo extremadamente rara en el hombre.
La enfermedad es de progresion lenta; existiendo 3 patro-
nes clinicos: cambios en el complejo teloareolar (forma
eczematoide del pezodn, con secreciéon serosanguinolenta,
costras, grietas o sobreinfeccién), cambios en el complejo
teloareolar asociado a una masa mamaria subyacente, o la
presentacién clinica de una masa mamaria con evidencia
histolégica de enfermedad de Paget.

Los estudios convencionales de imagenes no detectan
la neoplasia subyacente en aproximadamente el 50% de
los casos, aunque ésta puede manifestarse por nédulo
retroareolar, opacidades centrales, dilatacién ductal y
engrosamiento cutaneo areolar, por ende su diagnéstico
es eminentemente clinico-patolégico; no obstante la RMN
ha demostrado ser una alternativa altamente sensible en la
deteccién de neoplasias ocultas de la mama.

La dificultad se presenta fundamentalmente cuando
se subdiagnostica, pues el diagndstico es de sospecha
clinica, aiin cuando la presentaciéon simule ser una pato-
logia banal como el eczema de pezén, grieta, pezén del
lactante, etc.
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Es mandatarialuego de lasospechalabiopsia, lacual com-
prendera la zona cutanea y el tejido mamario subyacente.

El tratamiento se efectiia de acuerdo al estadio, segtin la
clasificacion de TNM de la UICC para el adenocarcinoma
de mama.

MATERIALES Y METODOS

Serevisaron en forma retrospectiva las historias clinicas
de 9 pacientes con diagnoéstico de enfermedad de Paget
en diferentes estadios oncoldgicos, al ingreso o durante la
realizacion de estudios complementarios por otro motivo
de consulta, en un periodo de cinco anos.

Eldiagnéstico de enfermedad de Pagetse fundamentéen
la presencia de prurito, edema, eritema, eczema en el com-
plejo teloareolar, derrame serosanguinolento por el pezén,
eventualmente la presencia de nddulo subareolar, imagen
sospechosa mamografica, ecografica, atipia celular en las
muestras anatomopatolégicas. Se realizo la estadificacion
correspondiente.

RESULTADOS

Sobre un total de 278 pacientes con cancer de mama, 9
pacientes presentaron enfermedad de Paget. (3,23%). Una de
las pacientes se present6 en estadio I (EI), 5 de las mismas
correspondieronaunestadio Ila y b (EIl) y 3 presentaron un
estadio IlTa y b (EIII). Todas presentaron las caracteristicas
histolégicas clasicas del tumor. La paciente con El fue tratada
con cirugia conservadora + Radioterapia, de las pacientes
con EII, una fue controlada con tratamiento conservador
+ Adyuvancia y cuatro con Operacién de Madden modifi-
cada + Adyuvancia. Las tres pacientes con EIII efectuaron
Neoadyuvancia, de las cuales 2 fueron rescatadas para
Cirugia radical modificada + Adyuvancia. Dos pacientes
EIII fallecieron en el seguimiento.

Paciente 1: sexo femenino, 56 anos, se present6 con
asimetria del pezén derechoy eczema. Axila clinicamente
negativa. Mamograficamente opacidad retroareolar, mal
definida. Biopsia: carcinoma ductal infiltrante. Estadio I.
Tratamiento: cuadrantectomia central y linfadenectomia
axilar (Margenes libres. Ganglios Axilares 0/12) + Radio-
terapia volumen mamario y axilar 5000 cgy + Boost +
Tamoxifeno (Antiestrégenos). Actualmente bajo control
oncolégico desde hace tres anos. Libre de enfermedad.

Paciente 2: sexo femenino, 44 afios, eritema y secrecion
serosanguinolenta por pezénizquierdo. Mamograficamente
BIRADS 0. Magnificacion nédulo retroareolar de 2,5 cm,
bordes espiculados. Galactografia de dilataciéon ductal
franca. (Solicitada previamente a la consulta en otra entidad).
Confirmacion por ECO. Biopsia: carcinoma ductal infiltrante.

Estadio II A. Tratamiento: mastectomia y linfadenectomia
axilar (Margenes libres Ganglios axilares 0/14)+ Radioterapia
volumen mamario y axilar 5000 cgy + Boost + Tamoxifeno
(Antiestrégenos). Actualmentebajo control oncolégico desde
hace dos anos. Libre de enfermedad. Fig 1y 5.

Paciente 3: sexo femenino, 61 anos, secrecion sero-
sanguinolenta, retracciéon del pezén derecho. Mamo-
graficamente lesion retroareolar opaca. Magnificacion
nodulo retroareolar de 2,7 cm, bordes espiculados. ECO:
Imagen sdlida con sombra acustica posterior. Biopsia:
carcinoma ductal infiltrante. Estadio II A. Tratamiento:
cuadrantectomia y linfadenectomia axilar + Radioterapia
volumen mamario y axilar 5000 cgy + Boost. Actualmente
bajo control oncolégico desde hace dos anos. Libre de
enfermedad.

Paciente 4: sexo femenino, 42 anos, secrecion serosan-
guinolenta, retraccion del pezon derecho, nédulo central
palpable de 3,4 cm, adenopatia axilar homolateral palpable,
moévil. Mamogréficamente lesién retroareolar opaca, bordes
espiculados. ECO: Imagen solida con sombra acustica
posterior. Biopsia: carcinoma ductal infiltrante. Estadio II
B. Tratamiento: mastectomia radical modificada y linfa-
denectomia axilar (Ganglios axilares 2/14) + Radioterapia
volumen mamario y axilar 5000 cgy + Boost + Tamoxifeno.
Actualmente bajo control oncolégico desde hace un ano y
medio. Libre de enfermedad.

Paciente 5: sexo femenino, 57 anos, lesion eczematoide,
retraccion del pezoén izquierdo, nédulo central palpable
de 3 cm, sin adenopatias axilares palpables. Mamografica-
mente lesidn solida encuadrante central, bordes irregulares.
ECO:Imagen sé6lida con sombra actistica posterior. Biopsia:
carcinoma ductal infiltrante. Estadio II A. Tratamiento:
mastectomia radical modificada y linfadenectomia axilar
(Ganglios axilares 0/11) + Radioterapia volumen mamario
y axilar 5000 cgy + Boost + Tamoxifeno. Actualmente
bajo control oncoldgico desde hace ocho meses. Libre de
enfermedad.

Paciente 6: sexo femenino, 66 anos, lesion costrosa,
retraccion del pezon izquierdo, secrecion serosa, ndodulo
central doloroso palpable de 4,2 cm, sinadenopatiasaxilares
palpables. Mamograficamente lesion solida en cuadrante
central, bordes no bien definidos. BIRADS V. ECO: Imagen
solida con sombra acustica posterior. Biopsia: carcinoma
ductal infiltrante. Estadio II B. Tratamiento: mastectomia
radical modificada y linfadenectomia axilar (Ganglios
axilares 2/14) + Radioterapia volumen mamario y axilar
5000 cgy + Boost + Tamoxifeno. Actualmente bajo control
oncolégico desde hace diez meses. Libre de enfermedad.
Fig 2.
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Paciente 7: sexo femenino, 61 afios, retraccion del complejo
teloareolarizquierdo, secrecion serosanguinolenta, nodulo
central nodoloroso palpable de 5,2 cm, sin adenopatias axila-
res palpables. Mamograficamente lesion solidaen cuadrante
central BIRADS V, bordes irregulares. Biopsia: carcinoma
ductal infiltrante. Estadio III A. Tratamiento: mastectomia
radical modificada y linfadenectomia axilar + Radioterapia
volumen mamario y axilar 5000 cgy + Boost + Tamoxifeno.
Fallecida a los dos afios de seguimiento oncoldgico por
recaida ésea vertebral. Fig 3.

Paciente 8: sexo femenino, 74 afios, retraccion del complejo
teloareolar derecho, secrecién serosanguinolenta, nodulo
central no doloroso palpable de 4,3 cm, con adenopatia
axilar palpable fija de 2 cm, bordes irregulares. Mamo-
graficamente lesion solida en cuadrante central BIRADS
V, bordes irregulares. Biopsia: carcinoma ductal infiltrante.
Estadio III B. Tratamiento: mastectomia radical modificada
y linfadenectomia axilar + Radioterapia volumen mamario
y axilar 5000 cgy + Boost + Letrozol. Fallecida en segui-
miento oncologico por recidiva ganglionar locorregional
supraclavicular y metastasis pleuropulmonar, con un ano
libre de enfermedad.

Paciente 9: sexo femenino, 51 anos, eczema y costra
de pezdn derecho, secrecion serosanguinolenta, nodulo
central no doloroso palpable de 4 ¢cm, con adenopatia
axilar movil de 2 cm de diametro. Mamograficamente
lesion solida retroareolar BIRADS IV, bordes irregulares.
ECO lesion sélida sospechosa. Biopsia: carcinoma ductal
infiltrante. Estadio III B. Tratamiento: mastectomia radi-
cal modificada y linfadenectomia axilar + Radioterapia
volumen mamario y axilar 5000 cgy + Boost + Letrozol.
Actualmente bajo control oncolégico desde hace un afio
y dos meses. Fig 4.

DISCUSION

Sibien Pagetno describidlahistopatologia de estaentidad,
realizé la inferencia en base a sus observaciones clinicas,
que existe una fuerte relacién entre un proceso que se pre-
sentaba como inflamatorio y otro neoplasico coexistente o
consecuente 2. Se presenta hasta en un 4% del total de los
carcinomas mamarios.

Se interpretd al principio que el proceso se iniciaba en
el epitelio epidérmico y profundizaba por medio de los
conductos glandulares. Se considera actualmente que la
enfermedad de Paget es un carcinoma desde su comienzo,
derivado del epitelio glandular de los conductos lactiferos,
es decir, un adenocarcinoma 3,

Este concepto se apoya en datos inmunohistoquimicos
y en evidencias de actividad migratoria por parte de las
células de Paget °.

Figura 1: Lesion eczematoide del complejo areolar. ( Caso Clinico 2).

Figura 2: Lesién tipo mamelonada. Areas de sangrado. Queratosis. ( Caso
Clinico 6).

Figura 3: Retraccion del Pezon y Necrosis parcial. Secrecion serosanguino-
lenta.( Caso Clinico 7).
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Figura 5: Galactografia. Dilatacién Ductal asociado a Enfermedad de Paget.
(Caso Clinico 2).

La enfermedad de Paget no muestra predileccion por
ningun grupo etario, siendo el rango de edad muy amplio
en todas las series analizadas. (En nuestra serie entre los
42y 74 anos) °.

Lossignosy sintomas: exfoliacion, rubefaccion del pezon
extendidoalaaréolay la piel circundante en forma ocasional,
puede producir prurito y dolor.

Las anormalidades mamograficas, engrosamiento
de la piel areolar, nodulo u opacidad asimétrica sub-
yacente, y calcificaciones, se presentaron en el grupo
analizado.

De las pacientes con enfermedad de Paget, 50 a 60%
presentaron tumor palpable. (66% de las pacientes).

Todos los casos se presentaron con lesiéon teloareolar
de algtn tipo y el 66 % con nodulo palpable. El 56 % de

los casos present6 adenopatias axilares palpables, lo cual
coincide con las series reportadas de casos en estudios
retrospectivos ”.

Para el examen anatomopatoldgico se recomienda
la biopsia en cuna (incluyendo piel sana), dado que la
epidermis esta mejor representada e incluye dermis con
conductos galactéforos. La caracteristica es el hallazgo de
células de adenocarcinoma (células de Paget) en el epitelio
queratinizado de la de la epidermis del pezén. Coexiste
generalmente con el adenocarcinoma ductal invasor o in
situ, sin que estos tengan un patrén especifico en la enfer-
medad de Paget. El prondstico depende de la extension de
estos ultimos componentes, como en los demads patrones
ductales puros 82 1°.

El tratamiento conservador (cirugia conservadora +
radioterapia de volumen mamario +boost) y lamastectomia
radical modificada tienen una sobrevida del 82 al 100% a
los 5 anos en las pacientes portadoras de un patrén ductal
in situ, con tratamiento oncologico adecuado. Esta cifra se
reduce considerablemente al presentar patron ductal inva-
sor, siendo la sobrevida global de las pacientes del 67% a
los 5 afos, siempre y cuando la axila sea clinica y anatomo
patolégicamente negativa. Esta cifra se reduce un 20% con
ganglios axilares metastaticos .

El debut clinico signosintomatolégico de la Enfermedad
de Paget, obliga a profundizar el diagndstico diferencial con
multiples entidades benignas. El diagnostico patologico de
sus patrones caracteristicos tiene vital importancia para
iniciar el tratamiento. Si bien es una entidad infrecuente,
el tratamiento es el mismo que esta estandarizado para los
demas adenocarcinomas de la mama. Su evolucion, bajo
tratamiento estandarizado, presenta las mismas curvas de
sobrevida libre de enfermedad y sobrevida global que para
los demas patrones histopatologicos del cancer de mama.”
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La importancia de su sospecha clinica, diferenciando esta
entidad con patologia benigna inflamatoria del pezoén, evita
subdiagnosticos, retrasos y, lo que es mas grave omision
del tratamiento oncolégico estandarizado .
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