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Resumen

La enfermedad de Paget extra-mamaria es una
entidad poco frecuente, de la cual el origen es
poco claro, siendo la topografia vulvar la mas
frecuente. La enfermedad de Paget vulvar es
una neoplasia epitelial maligna que representa
menos del 1% de todas las neoplasias vulvares.
Los sintomas son inespecificos por lo que pre-
senta numerosos diagnosticos diferenciales,
lo que en general conlleva a que se retrase el
diagnostico; a pesar de esto, en general presen-
tan buen pronostico. Hasta en un 4% de los ca-
S0s asocia adenocarcinoma subyacente.

La enfermadad de Paget vulvar se asocia con
otras enfermedades malignas en un 11 - 54% de
los casos (mama, vagina, cervix, utero, ovario,

vejiga e higado).
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Enfermedad de Paget vulvar:
a proposito de un caso

Maite Solari'; Federico Fleitas?; Benedicta Caserta?;

El diagndstico es de sospecha clinica y con-
firmacion histologica mediante el hallazgo
de células de Paget, teniendo ademas un rol
fundamental el empleo de marcadores inmu-
nohistoquimicos para descartar diagnosticos
diferenciales.

Este caso clinico corresponde a una paciente
de 48 anos, con antecedente personal de ata-
xia de Fiedrerich. Antecedentes gineco-obste-
tricos: nuligesta, menopausia a los 40 anos, ma-
mografia y colpocitologia oncologica vigentes
y sin alteraciones. Derivada desde Dolores para
valoracion y tratamiento por historia de prurito
y ardor vulvar de mas de 1 ano de evolucion. Al
examen ginecologico presenta en labio menor
vulvar derecho en sector superior e inferior le-
sion eritematosa ulcerada, resto del examen gi-
necologico sin alteraciones.

Tras la realizacion de vulvoscopia con toma de
biopsias se confirma la enfermedad de Paget,
extramamaria, vulvar, extensa, con disemina-

cion anexial a foliculos pilosos.
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Sin evidencia de invasion estromal en el mate-
rial examinado.

El caso clinico fue llevado a discusion en ate-
neo medico conjunto, con equipo de ginecolo-
gia, tracto genital inferior y anatomo patologia.
Se planteod realizar tratamiento medico con imi-
quimod topico 3 veces a la semana por 3 meses,
con control clinico mensual para valorar evolu-
cion.

Palabras clave: enfermedad de Paget, extrama-

maria; enfermedad vulvar; imiquimod.

Abstract
Paget's extra-mammary disease is a rare enti-
ty, of which the origin is unclear, being the vul-
var topography the most frequent. Paget vulvar
disease is a malignant epithelial neoplasm rep-
resenting less than 1% of all vulvar neoplasms.
The symptoms are nonspecific so it presents
numerous differential diagnoses, which in gen-
eral leads to the diagnosis being delayed, de-
spite this, in general they present a good prog-
nosis. Up to 4% of cases associate an underlying
adenocarcinoma.
The Paget vulvar disease is associated with
other malignant diseases in 11 - 54% of cases
(breast, vagina, cervix, uterus, ovary, bladder
and liver).
The diagnosis is of clinical suspicion and histo-
logical confirmation through the finding of Pag-
et cells, having also a fundamental role the use
of immunohistochemical markers to rule out dif-
ferential diagnoses.
Our clinical case corresponds to a patient of 48
years, with a personal history of Ataxia de Fie-
drerich. Gynecobstetrics history: nulligravid,
menopause at 40 years, mammography and on-
cological colpocitologia without alterations. De-
rived from Dolores for assessment and treat-
ment for history of pruritus and vulvar burning of

more than 1 year of evolution. The gynecological

examination presents in the right labial minora
on upper and lower sector ulcerated erythem-
atous lesion, rest of the gynecological examina-
tion without alterations.

After carrying out vulvoscopy with biopsies,
Paget's disease is confirmed, extramammary,
vulvar, extensive, with dissemination adnexal to
hair follicles. No evidence of stromal invasion in
the material examined.

The clinical case was brought up for discussion
at the grand rounds, with gynecology equip-
ment, lower genital tract and anatomopathol-
ogy. It was proposed to perform medical treat-
ment with Imiquimod topical 3 times a week for
3 months, with monthly clinical control to assess
evolution.

Keywords: Paget disease, extramammary; vulvar

diseases; imiquimod.

INTRODUCCION

La enfermedad de Paget vulvar (EPV) corres-
ponde a una neoplasia epitelial maligna que
representa menos del 1% de todas las neo-
plasias vulvares." Su sintoma mas comun es
el prurito, estando presente en el 70% de los
casos, precediendo muchas veces al diag-
nostico definitivo hasta en 2 afios®. Esto re-
marca que se trata de una patologia poco
frecuente, con sintomas inespecificos, y un
importante numero de diagndsticos diferen-
ciales.

El 90% de la enfermedad de Paget es ma-
maria®, siendo la enfermedad de Paget ex-
tra-mamaria (EPEM) mas frecuente en mu-
jeres, hasta en un 80%, y en topografia vul-
var (correspondiendo a un 83% de la EPEMY’.
Es una patologia poco frecuente y habitual-
mente con un buen prondstico.
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CASO CLIiNICO

Paciente de sexo femenino, de 48 afios de
edad. En cuanto a los antecedentes perso-
nales se destaca ataxia de Fiedrerich, enfer-
medad monogénica autosémica recesiva, en
valoraciéon por neurélogo, sin repercusion
actual, y como antecedente quirdrgico pre-
sentaba una colecistectomia laparoscépica.
Antecedentes gineco-obstétricos: nuligesta.
Menarca a los 10 afios, menopausia a los 40
afios. Contaba con mamografia vigente BI-
RADS 2y colpocitologia oncolégica negativa
para malignidad.

Derivada desde la ciudad de Dolores pa-
ra valoracion y tratamiento. Enfermedad ac-
tual: presenta historia de prurito y ardor vul-
var de mas de 1 afio de evolucion por el cual
se realiz6 multiples tratamientos topicos, sin
mejoria clinica. Se destaca que no presenta
alteraciones del transito urinario ni digesti-
VO.

Examen fisico al ingreso: buen estado ge-
neral. Al examen mamario presenta mamas
sin lesiones ni tumoraciones palpables.

Examen cardiovascular y pleuropulmo-
nar sin alteraciones. Abdomen blando, de-
presible e indoloro, sin elementos de irrita-
cién peritoneal. En cuanto al examen gine-
colégico, a la inspeccién se destaca a nivel
de labio menor derecho, en sector superior
e inferior lesién eritematosa ulcerada (Fig. 1).
A la especuloscopia se visualiza cuello ma-
croscoOpicamente sano, paredes vaginales
sin lesiones.

EXAMENES COMPLEMENTARIOS

Ante la sospecha de una enfermedad de Pa-
get vulvar, o frente a la duda diagnéstica, re-
sulta fundamental la valoracién en servicio
de tracto genital inferior, mediante vulvos-
copia y colposcopia, que permita la toma de

biopsias, dado que como se ha mencionado,
se trata de un diagnéstico histolégico e in-
munohistoquimico.*

Esta paciente fue derivada desde el De-
partamento de Dolores con el resultado de
una vulvoscopia donde se obtuvo biopsia de
labio mayor derecho que informa Enferme-
dad de Paget extra-mamaria de topografia
vulvar.

Posteriormente se realiza nueva vulvos-
copia complementaria en servicio de Tracto
genital inferior de Centro Hospitalario Perei-
ra Rossell dado que no contamos con datos
sobre invasion periuretral ni profundidad de
la misma, ni tampoco con perfil inmunohis-
toquimico.

Resultado de vulvoscopia en CHPR: So-
bre labio mayor y menor, y a predominio
de surco interlabial erosiones con leucopla-
sia en forma intercalada que no comprome-

Figura 1.
Lesién vulvar presente al momento del diagnoéstico.
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ten horquilla vulvar ni periné, compatible
con enfermedad de Paget, se biopsian varias
areas realizando mapeo.

En cuanto al resto de los exdmenes com-
plementarios, estaran supeditados a otros
elementos clinicos y a los hallazgos anato-
mopatolégicos que puedan sugerir maligni-
dad asociada.

ANATOMIA PATOLOGICA

Histolégicamente la enfermedad de Paget
vulvar se caracteriza por células con un ci-
toplasma palido con un nucleo grande y nu-
cléolo prominente, llamadas células de Pa-
get, productoras de mucina, con pronuncia-
da atipia, pleomorfismo y mitosis frecuen-

Figura 2.

te (Fig. 2). Pueden observarse aisladas o for-
mando Clusters en el epitelio, pudiendo for-
mar estructuras similares a glandulas, en-
contrandose en la capa basal de la epidermis
pudiendo afectar luego a todo su espesor.*
Es importante excluir invasién, dado que
esta no es infrecuente, involucrando estruc-
turas anexiales como foliculos pilosos y con-
ductos écrinos (Fig. 3). La invasion se carac-
teriza por la presencia de células de Paget in-
filtrando mas alla de la membrana basal.36
La inmunohistoquimica es fundamental,
ya que permite distinguir la enfermedad pri-
maria de la secundaria, y descartar diferen-
ciales, tal como se resume en la Tabla 1. El
perfil inmunohistoquimico tipico de las célu-
las de Paget es la presencia de los marcado-

Biopsia vulvar con Hematoxilina y eosina (H y E) 100x. Epitelio superficial con una pro-
liferacion intraepitelial de células grandes y redondeadas, aisladas o en nidos, a ni-
vel parabasal y basal. Sin evidencias de invasién en las areas biopsiadas.

v By ‘ Vs
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res citoqueratina 7 y CEA positivos (Fig. 4 y
5), mientras que la citoqueratina 20 es nega-
tiva. El origen urotelial se puede identificar
por CK20+, uroplakin Ill + o GATA 3 +. La cito-
queratina 20, CDX2 y MUC2 positivos, serian
indicadores de adenocarcinoma ano-rectal.
Los melanomas, habitualmente presentan

Figura 3.
Biopsia vulvar. Hy E 400x. Diseminacién anexial a foliculos pilosos.

como marcadores positivos la proteina S100,
HMHA45, Melan A, panmelanina.?

La inmunohistoquimica no solamente es
de suma relevancia diagnostica, sino para el
manejo y seguimiento de los pacientes. La
presencia de p53 puede ser predictora de in-
vasion o enfermedad secundaria.’

Tabla 1.

Expresion de marcadores inmunohistoquimicos segun el tipo de origen de la EPEM.®

Primary cutaneous + - +
VPD (type 1)

CK20 Uro-llI

GATA-3  CDX2 MUC2 GCDFP-15

Secondary to intestinal
malignacy (type 2)

Secondary to urological + + +/-
malignacy (type 3)

CEA: carcinoembryonic antigen; CK: cytokertin; URO-III: uroplakin-

I1l; MUC2: mucin 2; GCDFP: gross cystic disease fluid protein




Enfermedad vulvar de Paget: a propdsito de un caso
Archivos de Ginecologia y Obstetricia. 2019; Volumen 57, nimero 2:83-96

Figura 4.
Citoqueratina 7. Positividad en las células claras intraepiteliales (células de Paget, marcadas con flechas).

Células de Paget CEA positivas. 100x. Diseminacion anexial en foliculos pilosos.
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En este caso clinico, el resultado anato-
mopatolégico de dicha toma de biopsias es
compatible con enfermedad de Paget vulvar
primaria, informando: células neoplasicas
claras CK7, CEA, EMA, MUC 5, P15y P53 posi-
tivas (Fig. 6). Enfermedad de Paget, extrama-
maria, vulvar, extensa. Diseminacién anexial
a foliculos piloso, sin evidencia de invasiéon
estromal en el material examinado.

TRATAMIENTO

El tratamiento de la enfermedad de Paget
puede ser ablativo o escisional, dependien-
do de la extension y terreno del paciente. La
cirugia es lo mas frecuente, pero determina
importante morbilidad y mutilacién, con po-
sible pérdida de funcion. El tratamiento, en
cualquier caso, debera ser individualizado,
teniendo presente que por tratarse de una

Figura 6.
P53 positiva en las células de Paget . 100x.

entidad poco frecuente, las series reporta-
das con tratamiento médico son pequefas,
y cuyos resultados pueden ser controversia-
les y no extrapolables.

La cirugia es el tratamiento tradicional,
consistiendo en la escisién quirlrgica am-
plia y profunda, cuyo objetivo es obtener un
margen periférico libre de lesién macroscé-
pica de 1,5-2 cm, y 4 mm de profundidad. Es-
to se justifica dado que muchas veces el li-
mite microscopico de lesion excede a la le-
sién macroscopica, estando la profundidad
determinada por la topografia de las estruc-
turas anexiales a la piel.® De todas formas,
no es claro el margen adecuado, ni tampo-
co su relacion con el riesgo de recurrencia.
En cuanto a la linfadenectomia, tiene su lu-
gar en la enfermedad invasora, en cuyo caso
se tratara de igual modo al cancer de vulva."
Por este motivo el ganglio centinela no tiene
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lugar en estas pacientes, dado que en caso
de microinvasion existira indicacién formal
de linfadenectomia bilateral.*

Las lesiones extensas, con grandes resec-
ciones, pueden requerir la participacién de
cirujano plastico para generar colgajos para
adecuada reconstruccion.

En cuanto a las complicaciones quirurgi-
cas, como mencionamos, la cirugia presen-
ta significativa morbilidad, asociado a infec-
cion, hematoma, falla de sutura, asi como
complicaciones de la esfera psicolégica y se-
xual, dada la pérdida de funciéon y-o los re-
sultados estéticos. Las complicaciones, ade-
mas, aumentan con la linfadenectomia (lin-
focele, linfedema, erisipela, dolor).”?

Una alternativa en cuanto al tratamiento
quirdrgico es la técnica microquirdrgica de
Mohs, muy utilizada en neoplasias cutaneas.
Esta técnica consiste en la realizacion de un
biselado de piel progresivo para remocion
del tumor, con estudio extemporaneo ana-
tomopatoldgico del material resecado y lue-
go de esto, reparacion del defecto, todo en
el mismo acto quirdrgico.*® En un metaana-
lisis en 2013 con 90 casos de EPEM, de los
cuales 21 eran casos de Paget vulvar, mos-
tré una tasa de recurrencia baja con esta téc-
nica (12.2%).** La microcirugia de Mohs pue-
de proporcionar un control completo de los
margenes mediante el estudio anatomopa-
toldgico de éstos, sin embargo, si se trata de
una enfermedad extensa, la escisiones que
puede requerir pueden causar morbilidad
similar al tratamiento quirdrgico convencio-
nal. Resulta dificultoso comparar los resulta-
dos de esta técnica con la vulvectomia con-
vencional, ya que la evaluacion de los mar-
genes es diferente para ambas técnicas. Se
necesitan datos prospectivos para compren-
der mejor su eficacia.*®

En cuanto al tratamiento no quirurgico,

no siempre es posible. Dependera del tama-
fio, la morbilidad y deseo de la paciente.’®

El tratamiento con imiquimod surge co-
mo una alternativa promisoria, con series de
casos donde se han reportado tasas de re-
mision completa que alcanzan un 73%, con
una persistencia en el 27% de los casos. Es-
tos datos surgen de una revision realizada
en 2015 por Machida et al.*’

El imiquimod es un inmunomodulador,
agonista del receptor celular toll like 7, de cé-
lulas dendriticas y células de Langerhans,
que determina la produccion de multiples ci-
toquinas que inducen a la apoptosis de célu-
las tumorales. Esto conlleva a una fuerte res-
puesta antitumoral tras la activacion del re-
ceptor mencionado, determinando la libera-
cién de citoquinas como: INF a, TNF q, IL 12,
que inducen y activan los linfocitos T CD 8.
Se ha utilizado para tratamiento de verrugas
genitales, lesiones intraepiteliales vulvovagi-
nales, asi como en la queratosis actinica.”' Se
presenta como una alternativa a la cirugia,
como adyuvante, asi como en combinacion
terapéutica. Su primer uso reportado en en-
fermedad de Paget fue en 2012.42 De todas
formas, faltan aun mas estudios dado que la
evidencia respecto a su uso surge mayorita-
riamente de reporte de casos. En la mayoria
de las series reportadas se plantea una du-
racion minima de 3 meses para el tratamien-
to con este farmaco, realizando una aplica-
cion de 3 veces a la semana. Los efectos ad-
versos mas frecuentes son dolor, ulceracion
e inflamacion local.”

En cuanto a la vaporizacién con laser, la
misma consiste en la destruccion de células
tumorales, siendo su mayor desventaja la
falta de material histoldgico para evaluar in-
vasion. Algunos reportes muestran significa-
tiva recurrencia, hasta 67%, estando en re-
lacién con una ablacion poco profunda, que
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llega hasta la dermis reticular. Por esto, no
se recomienda como primera linea.”

Por otra parte, se ha propuesto a la te-
rapia fotodinamica como tratamiento de pri-
mera linea, utilizando acido aminolevulinico
al 20% y luz laser. Se generan especies reac-
tivas de oxigeno, destruyendo selectivamen-
te las células neoplasicas. Cuenta con un ex-
celente resultado cosmético, y podria ser
una opcién util en pacientes inoperables o
en localizaciones dificultosas, ya que tiene la
posibilidad de alcanzar la dermis y estructu-
ras anexiales.”

Los corticoides no tienen lugar en el tra-
tamiento de la enfermedad de Paget.

En cuanto a la quimioterapia, existe poca
evidencia en la enfermedad de Paget avan-
zada localmente, recurrente o invasora. La
evidencia clinica por tanto no apoyaria su
uso si no asocia carcinoma invasor.*

En cuanto a otros tratamientos, el trastu-
zumab (anticuerpo monoclonal), podria utili-
zarse como terapia integrada cuando existe
sobre-expresion de HER-2/neu, existente en
un 37% de enfermedad de Paget. Sus princi-
pales limitantes son el costo y su cardiotoxi-
cidad. Habitualmente se limita a pacientes
con multiples recurrencias, lesiones muy ex-
tensas y dicho patrén de expresion.”

EN ESTE CASO CLINICO una vez realiza-
do el diagnostico de enfermedad de Paget
vulvar extensa, tras su discusion en ateneo
médico conjunto, con equipo de ginecologia,
tracto genital inferior y anatomia patolégica,
se plante6 realizar tratamiento médico con
Imiquimod tépico 3 veces a la semana por 3
meses, con control clinico mensual.

Destacamos que la paciente presenta da-
do su antecedente de ataxia de Friederich,
mayor riesgo de arritmia e insuficiencia car-
diaca, asi como mayor sensibilidad a los re-
lajantes musculares. Las complicaciones res-

piratorias y la diabetes Mellitus son proble-
mas frecuentes en este tipo de pacientes en
el periodo post operatorio; por lo tanto, se
recomienda una adecuada monitorizacion
cardiovascular y neuromuscular en el perio-
do intray post operatorio en caso de que re-
quiera tratamiento quirdrgico.*

SEGUIMIENTO

El seguimiento de estas pacientes debe ser
estricto, ya que tiende a recurrir, en funcion
de la extension subclinica y la multifocali-
dad. La mayor recurrencia fuera de la vulva
se ha reportado en vagina y cérvix, hasta en
un 25% de los casos.

En cuanto a las recurrencias con las nue-
vas modalidades de tratamiento, no existen
aun publicaciones que presenten un segui-
miento suficiente.

Si bien no hay consenso al respecto, se
plantea un seguimiento semestral los prime-
ros 5 afios, y posteriormente anual.™

La sobrevida a 5 afios es de entre el 75 y
91%, lo cual refleja el buen pronéstico en re-
lacién a la mayor proporcion de enfermedad
no invasora.”

Nuestro caso clinico como se mencioné
anteriormente se encuentra realizando tra-
tamiento con Imiquimod tépico, presentan-
do hasta el momento buena respuesta clini-
ca en el control realizado al mes de iniciado
dicho tratamiento (Fig. 7).

DISCUSION

En 1874 Sir James Paget describi6 la ulcera-
cién de los pezones asociada a cancer de
mama subyacente, reportando una serie de
15 casos, condicion conocida posteriormen-
te como enfermedad de Paget mamaria.’® El
primer caso de Paget extra mamaria lo des-
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Figura7.
Retroceso de lesion vulvar tras 3 me-
ses de tratamiento con imiquimod.

cribe Crocker 1889 involucrando pene-escro-
to.” 1901 se describe Paget en vulva por el
dermatologo francés William Dubreuilh.™® La
enfermedad de Paget se caracteriza por la
presencia intraepitelial de células neoplasi-
cas productoras de mucina, conocidas como
células de Paget.*

El 90% de los casos de la enfermedad de
Paget son mamarios.”

La incidencia en Europa de enferme-
dad de Paget extra-mamaria es de 0.7 por
100.000 personas por afo, siendo levemente
mayor este nimero en mujeres que en hom-
bres.> En mujeres la localizacién en el 83%
de los casos es en vulva, un 3% se reporta a
nivel de canal anal y perianal. Esta enferme-
dad vulvar es reportada mas frecuentemen-
te en caucasicas y post menopausicas, en-
tre 60-70 afios, lo cual difiere con la paciente
presentada. En poblacion asiatica, la enfer-

medad extra-mamaria es mas frecuente en
hombres.” De todas formas, la incidencia es
desconocida. No se reporta asociacion fami-
liar de dicha patologia.®

La enfermedad extra-mamaria puede es-
tar asociada a adenocarcinoma vulvar sub-
yacente. La enfermedad de Paget vulvar In-
vasora representa el 1 a 2% de los canceres
vulvares.?

El origen de la EPEM no es claro, hay dis-
tintas teorias. Una sugiere que se originaria
de estructuras intraepidérmicas anexiales
como las glandulas apocrinas, células madre
multipotentes el estrato basal de la epider-
mis, o células madre infundibulares del foli-
culo piloso.22223

La EPEM tipicamente se localiza en las zo-
nas con vello, como en la piel de la axila y
area genital, lo que apoya la idea de que sur-
ge de estructuras anexiales. De todos mo-
dos la enfermedad vulvar puede ocurrir en
la mucosa modificada del surco interlabial,
lo que apoya otra teoria que plantea que
surge de glandulas similares ala mama, loca-
lizadas en dicho surco.?* Una teoria mas re-
ciente plantea a las células de Toker como las
precursoras tanto de enfermedad mamaria
como extra mamaria.?>

La presentacion clinica mas frecuente es
prurito, irritacién y ardor vulvar, pudiendo
ser asintomatica en algunos pacientes. Un 5
a 15% de los pacientes no tienen sintomas al
momento del diagnodstico.?”2® Al examen fi-
sico se caracteriza como una placa eritema-
tosa con areas blanquecinas. Puede presen-
tar variedad de coloracién y maculas o pla-
cas, estas ultimas pueden ulcerarse y tener
una superficie papilomatosa; los sintomas
no siempre estan relacionados con lo visi-
ble de la lesidn. Las lesiones que determina
pueden ser multifocales.® Algunos estudios
muestran que los sintomas pueden prece-
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der hasta en 2 afios hasta establecer el diag-
nostico.?®

En los casos de sospecha, una adecuada
historia clinica que incluya elementos vulvo-
vaginales, gastrointestinales y uroloégicos es
necesaria. Toda lesion sobreelevada sospe-
chosa debe registrarse mediante fotogra-
fia y debe evaluarse histolégicamente, el re-
gistro fotografico permite ademas evaluar el
curso de la enfermedad.*

Debe valorarse la enfermedad invasiva
mediante la toma de multiples biopsias del
sector involucrado y de areas de piel circun-
dante. En casos de pequefias lesiones unifo-
cales, puede considerarse una biopsia sim-
ple,y en algunos casos realizar ademas la es-
cisién completa. El diagnoéstico es de confir-
macion histolégica mediante el hallazgo de
células de Paget.*

Como diagnosticos diferenciales destaca-
mos a la patologia inflamatoria, infecciosa y
neoplasica (eccema, candidiasis, psoriasis, li-
qguen escleroso plano o crénico simple, VIN,
histiocitosis, condiloma acuminado y mela-
noma, entre otros).82230

En cuanto a la clasificacion, la OMS defi-
ne a la enfermedad de Paget vulvar (EPV) co-
mo una neoplasia intraepitelial originada en
las glandulas apocrinas epiteliales, caracte-
rizada por células de Paget.*' La sociedad in-
ternacional para el estudio de las enferme-
dades vulvovaginales, clasifica a la EPV en el
grupo 2 (lesiones rojas en parche o placa) y
en el subgrupo B (sin disrupcion epitelial).>?

En 2001 Willkinson propone una clasificacion
histopatoldgica que se presenta en la Tabla
2, distinguiendo la enfermedad vulvar pri-
maria cutanea (tipo 1) de la secundaria/no
cutanea. La enfermedad vulvar secundaria
puede originarse del tracto gastrointestinal
(tipo 2) o del urogenital (tipo 3).2* El tipo 1se
divide de acuerdo a la presencia o ausencia
de invasién dérmica, el tipo 1A es intraepite-
lial y se reporta como un 75-80% de todos
los primarios, el tipo 1B en un 16-29% y el ti-
po C en un 4-17%33435, a diferencia de la ma-
ma, en ésta el 60% de los casos asocia malig-
nidad.?” En el tipo 1B se plantea que las célu-
las de Paget migran de la dermis a la epider-
mis, y hacia la epidermis desde un adenocar-
cinoma en el tipo C. Se describe como inva-
sién dérmica cuando la invasion es mayor a1
mm. La EPV se asocia hasta en un 4% de los
casos con adenocarcinoma subyacente.*

MALIGNIDAD ASOCIADA

En pacientes con EPEM se han reportado
con altos porcentajes de desarrollar un se-
gundo cancer primario, sobre todo en el pri-
mer afio del diagndstico.® La EPV se asocia
con otras enfermedades malignas en un 11-
54% de los casos, que incluye: mama, vagina,
cérvix, utero, ovario, vejiga e higado3383940,
No hay consenso en cuanto al screening para
valorar malignidad asociada. La recomenda-
cién de la Royal College of Obstetrician and Gy-
necologist, 2011, es un seguimiento por espe-

Tabla 2.
Clasificacion de la enfermedad de Paget vulvar segin Wilkinson.®
Primary VPD (cutaneous) | Typela | Cutaneous vulvar non invasive Paget's disease
Type 1b | Cutaneous vulvar invasive disease: dermal invasion of Paget cells
Type 1c | Cutaneous vulvar disease as a manifestation of an underlying vulvar carcinoma
Secondary VPD Type 2 VPD originates from rectal or anal adenocarcinome
(non cutaneous) Type3 | VPD originates from urogenital neoplasia




Enfermedad vulvar de Paget: a proposito de un caso
Archivos de Ginecologia y Obstetricia. 2019; Volumen 57, nimero 2:83-96

cialistas. Pese a no haber consenso, por fre-
cuencia, deberia considerarse la valoracion
mamaria, urogenital y digestiva.

CONCLUSIONES

Se trata de una enfermedad poco frecuente,
gue en un porcentaje no despreciable aso-
cia adenocarcinoma subyacente, o se asocia
a cancer de mama, urogenital o intestinal.?

Su diagnostico es histopatolégico a través
de las células de Paget, apoyandose ademas
en marcadores inmunohistoquimicos tipicos
qgue permiten descartar ademas diferencia-
les.*

El tratamiento debe ser individualizado,
siendo de eleccion clasicamente el trata-
miento escisional a través de la cirugia. Da-
do que en muchos casos se trata de enfer-
medad no invasora, el tratamiento médico
con imiquimod ha arrojado resultados pro-
misorios, sustentando su utilizacion en me-
jores resultados estéticos con una tasa de
recurrencia (reportada en algunos estudios)
comparable al tratamiento quirurgico.

De todas formas, dada la baja prevalen-
cia de esta patologia y por tanto los estudios
sobre seguimiento luego del tratamiento no
permiten la extrapolaciéon de datos, por lo
qgue destacamos que es fundamental el ma-
nejo interdisciplinario e individualizado de la
paciente.
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