
Introducción
En 1874, sir James Paget describió por primera vez la enfer-
medad como una dermatitis eccematosa o psoriasiforme del
pezón que acompaña a un carcinoma mamario. El primer
caso de enfermedad de Paget extramamaria (EPEM), ocurri-
da en pene y escroto, fue comunicado por Crocker en 1889.1

La EPEM es un proceso poco común, más frecuente en
la raza blanca y en el sexo femenino con relación de 5:1; en
los asiáticos afecta principalmente a los varones. En general,
aparece en personas de edad avanzada, entre la sexta y sép-
tima décadas de la vida; las áreas con mayor densidad de
glándulas apocrinas como los genitales externos, el área
perianal, ingles y axilas, son la topografía más frecuente,
aunque se ha reportado en párpados, conducto auditivo,
mucosa oral, rodilla, uretra y lengua; puede ser única o múl-
tiple.1-7 La enfermedad de Paget de la vulva generalmente
afecta labios mayores y representa menos del 1% de las neo-
plasias de la vulva.8

Mientras que la enfermedad de Paget se asocia gene-
ralmente a un adenocarcinoma mamario y 20% de la anal a
un adenocarcinoma subyacente, la enfermedad de Paget en
otras áreas representa un adenocarcinoma in situ, con poten-
cial invasivo; en 24% a diseminación pagetoide de un tumor
de anexos subyacente y de 4 a 12% diseminación de una
neoplasia maligna regional.8-10

Los estudios ultraestructurales e inmunohistoquímicos
han identificado a las células de Paget de la enfermedad
extramamaria como células glandulares de origen apocri-
no.11, 12 En cuanto a la patogenia de la enfermedad, el pro-
blema fundamental consiste en precisar si se trata de una
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Resumen

La enfermedad de Paget extramamaria (EPEM) es una dermatosis maligna observada, sobre todo, en áreas
donde existe alta densidad de glándulas apocrinas. Es una enfermedad poco frecuente, más común en el
sexo femenino y en la raza blanca, con mayor incidencia en la séptima década de la vida. En este artículo

se presenta una revisión de las teorías patogénicas de esta enfermedad, su cuadro clínico, histopatología, diagnós-
tico diferencial y tratamiento, y se presenta el caso clínico de una paciente de 78 años de edad, atendida en el
Centro Dermatológico Pascua con diagnóstico de enfermedad de Paget a nivel vulvar, manejada con vulvectomía
total con evolución satisfactoria.
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Abstract

Extramammary Paget�s disease is a malignant dermatosis observed mainly in areas of high density of apo-
crine glands. It is a rare disease, more common in white women, with a peak of incidence in the 7th deca-
de. We present a review of its pathogenic theories, clinical manifestations, pathology, differential diag-

nosis, and treatment including the case of al 78-year-old woman with vulvar Paget�s disease, treated with total
vulvectomy and a satisfactory evolution.
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neoplasia intraepitelial primaria o si es secundaria a un car-
cinoma glandular subyacente. Las principales teorías son
las siguientes:
1. Teoría sudoral: describe que las células de Paget en la
epidermis se originan de un adenocarcinoma in situ de las
glándulas sudoríparas que migran a lo largo de los conduc-
tos hacia su ubicación epidérmica.3, 13

2. Teoría del origen epidérmico: las células de Paget deri-
van de un adenocarcinoma que se origina en forma multi-
focal de células pluripotenciales de la epidermis. Así, las
células de Paget pueden permanecer confinadas a la epi-
dermis, extenderse a estructuras anexiales subyacentes o
invadir la dermis y desde allí dar metástasis.3, 14

3. Teoría del origen multicéntrico: las células de Paget son
el resultado de un estímulo carcinogénico multicéntrico
sobre la epidermis, las estructuras anexiales y los órganos
adyacentes del tubo digestivo y las vías genitourinarias, más
que la diseminación directa de las células en cualquier
dirección.3, 15

Las lesiones son placas eritematosas o gris blanquecinas,
ulceradas, costrosas o eccematosas y, en ocasiones, papiloma-
tosas, de tamaño variable con una media de 3 cm.3 Los sínto-
mas más comunes son prurito (60% de los casos),16 masa visi-
ble o palpable, dolor, sangrado, ulceración, disuria y flujo
vaginal, mientras que en algunos casos puede ser asintomáti-
ca.17 La duración de los síntomas varía de un mes a más de 30
años y se describen fases clínicas sucesivas:1, 9, 18, 19

1. Fase subjetiva inicial: cuya única manifestación es pruri-
to o ardor que puede mejorar en forma transitoria y puede
ser de larga duración.
2. Fase objetiva inespecífica: aparición de placas eritemato-
sas, eccematosas o erosivas, más o menos extensas. La piel
se vuelve atrófica, de superficie brillante, húmeda y atercio-
pelada con bordes imprecisos.
3. Fase objetiva específica: las lesiones adquieren un aspec-
to más característico, como una placa eritematoescamosa
indurada, de bordes bien definidos; en ocasiones se puede
presentar una tumoración firme o ulcerada de tamaño
variable. Puede haber diseminación metastásica a ganglios
linfáticos o a otros órganos.

El diagnóstico se realiza ante la sospecha clínica.
Cualquier lesión ex ulcerada o placa eritematoescamosa en
zonas con alta densidad de glándulas apocrinas que persis-
ta a pesar del tratamiento convencional, debe ser sometida
a estudio histopatológico, ya que la confirmación diagnósti-
ca se realiza a través de la biopsia.10 Ésta se debe tomar a
partir del centro de la lesión, ya que en los bordes se puede

encontrar únicamente patología precancerosa y el carcino-
ma invasor puede pasar inadvertido.17, 20

La enfermedad de Paget presenta los siguientes rasgos:
células neoplásicas intraepiteliales características, grandes,
redondas, citoplasma claro abundante y núcleos grandes
atípicos, con mitosis frecuentes, conocidas como células de
Paget; estas células pueden presentarse aisladas o en grupos
que, en ocasiones, pueden comprimir a las células basales y
se pueden extender hacia los folículos pilosos y las glándu-
las sudoríparas. Las células de Paget de la epidermis y los
anexos, casi siempre contienen sialomucinas, por lo que el
citoplasma es PAS positivo, diastasa y hialuronidasa resis-
tente y se tiñe con azul alciano a pH 2.5. En los casos de PEM

suelen ser positivas al antígeno carcinoembrionario y a los
anticuerpos anticitoqueratina 7 y CDFP-15.21-24

Se ha sugerido clasificar a la enfermedad en varios sub-
tipos, entre los que se encuentran: enfermedad cutánea pri-
maria limitada; enfermedad cutánea primaria con metásta-
sis cutáneas contiguas o linfáticas; enfermedad de Paget
extramamaria secundaria a un carcinoma anexial subyacen-
te, y enfermedad de Paget extramamaria asociada a otras
neoplasias viscerales.25

El diagnóstico diferencial depende de la etapa clínica
de la enfermedad y se puede hacer con prurito vulvar de
otro origen, eccema, intertrigo, psoriasis, dermatitis sebo-
rreica, liquen escleroso y atrófico, liquen simple, infeccio-
nes micóticas, bacterianas o virales, enfermedad de Bowen,
carcinoma basocelular, eritroplasia de Queyrat, leucopla-
sia, melanoma maligno, pénfigo vegetante y pénfigo benig-
no familiar. El diagnóstico diferencial histológico es con 
la enfermedad de Bowen y el melanoma de extensión
superficial.10

Por su asociación con carcinoma anexial o neoplasias
internas, en los pacientes con enfermedad de Paget extra-
mamaria se debe realizar historia clínica y exploración físi-
ca completa, así como estudios de laboratorio o de imagen
de la región subyacente a la lesión.10

El tratamiento de elección es la extirpación quirúrgica;
sin embargo, las recidivas locales son frecuentes (33%)
debido al origen multicéntrico de las lesiones y a la inca-
pacidad para delimitar la lesión clínica,25 por lo que se
recomienda un margen de 1 a 3 cm, cirugía de Mohs25, 26 y
el empleo de 5-fluorouracilo tópico preoperatorio en un
esfuerzo por reducir la tasa de recidivas.3, 27 Según el estu-
dio más grande realizado sobre EPEM (n=100 pacientes),8

las tasas de recurrencia de acuerdo con el tipo de cirugía
son de 31% en vulvectomía radical, 20% en hemivulvecto-
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mía radical y 43% en vulvectomía superficial modificada
(excisión local amplia).3, 8, 9 De acuerdo con el subtipo de la
enfermedad, se encontró recidiva en enfermedad de Paget
intraepitelial (35%), enfermedad invasiva (33%), enferme-
dad intraepitelial con adenocarcinoma vulvar concurrente
(25%).8

La electrocirugía con curetaje se limita al tratamiento
de lesiones pequeñas y superficiales, ya que es difícil con-
trolar el área y la profundidad del tratamiento en forma pre-
cisa, además de que al tratarse de un procedimiento des-
tructivo no permite la revisión histológica de los márgenes.
La destrucción de las lesiones con láser de CO2, criocirugía
y radioterapia también se han utilizado en lesiones intrae-
piteliales.28, 29

Otras opciones terapéuticas incluyen la aplicación de
imiquimod tópico al 5%,30-32 5-fluorouracilo (5-FU),16, 33, 34

dinitroclorobenceno y bleomicina intralesional.16 De estos,
el 5-FU y el imiquimod son los más ampliamente estu-
diados. Deben aplicarse por 6 a 16 semanas y los efectos
adversos aparecen dentro de las primeras dos semanas. Las
desventajas de estos tratamientos son la irritación local con-
siderable, la baja adherencia al tratamiento y su pobre efi-
cacia en áreas pilosas,35 mientras que la ventaja es la nula
formación de cicatrices y el evitar el tratamiento quirúrgico,
sobre todo en pacientes con enfermedades sistémicas con
alto riesgo quirúrgico.

La ablación con láser de CO2 es efectiva en zonas no
pilosas; se puede realizar en forma ambulatoria y controlar

la extensión de la destrucción en forma precisa con guía col-
poscópica.36 Las desventajas son el tiempo prolongado de
curación y el dolor, además de no contar con tejido para el
estudio patológico y el costo del equipo. 

La radioterapia se ha usado con éxito en la enfermedad
in situ y postratamiento quirúrgico para disminuir la tasa de
recidivas.37-39

En la mayoría de los pacientes la enfermedad está con-
finada a la epidermis o al epitelio anexial, por lo que se
considera in situ y el pronóstico es favorable. Sin embargo,
cuando se asocia a carcinoma anexial subyacente o adeno-
carcinoma visceral, el pronóstico depende de la neoplasia
subyacente. La evolución es más agresiva en la localización
anal asociada a carcinoma rectal que en las otras formas
genitales. La mortalidad en los pacientes con neoplasias
anexiales o viscerales subyacentes es de alrededor del
80%.10

Caso clínico
Se trata de un paciente del sexo femenino de 78 años de
edad, que presenta dermatosis localizada en la región ge-
nital, de la cual afecta los labios mayor y menor del lado
derecho, así como el capuchón del clítoris, unilateral.
Constituida por una neoformación en forma de placa, color
rosado blanquecino, de aspecto eccematoso de 4.5x3.5 cm
(Fotos 1 y 2).

Al interrogatorio refiere haber iniciado hace dos años
con prurito intenso, para lo cual utilizó hidrocortisona en
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Foto 1. Neoformación localizada a labio mayor izquierdo y
capuchón del clítoris ipsilateral, de 4.5 x 3.5 cm constituida
por placa de color rosado blanquecino y aspecto eccematoso.

Foto 2. Mayor acercamiento de la neoformación en labio
mayor y capuchón del clítoris.



crema al 1% por 12 meses y fluocinolona en forma irregular
sin mejoría. Sus exámenes generales (biometría hemática
completa, química sanguínea, tiempos de coagulación y
examen general de orina) estaban dentro de los límites nor-
males, la citología exfoliativa (Papanicolau) resultó negativa
clase II, la prueba de Shiller mostró yodo heterogéneo e
imagen de vaginitis petequial sugestiva de proceso infeccio-
so. Las radiografías de tórax y abdomen mostraron disten-

sión pulmonar, disminución de la
densidad ósea generalizada, ateros-
clerosis de la aorta abdominal y roto-
escoliosis de convexidad derecha.

Se practicó biopsia incisional
mostrando hiperqueratosis y acanto-
sis moderada a expensas de procesos
interpapilares. En la unión dermoe-
pidérmica, así como entre las células
espinosas superficiales, se observaron
numerosas células de Paget (Fotos 3 a,
b, c y d) con diagnóstico histopatoló-
gico de enfermedad de Paget extra-
mamaria.

A la exploración física no se
encontró tumor asociado, lo cual fue
descartado por medio de tomografía
axial computada, colposcopía, cistos-
copía y colonoscopía. Se envió al ser-
vicio de oncología en donde, de
acuerdo con la edad de la paciente, la
extensión de la lesión y a que se tra-
taba de una paciente con problemas
para el traslado a sus revisiones
periódicas, se decidió el manejo qui-
rúrgico con vulvectomía total, para lo
cual se realizó disección hasta el
plano muscular del piso de la pelvis.
A nivel de la horquilla vulvar se dise-
ca la pared vaginal, liberando la ure-
tra, se secciona el clítoris (Fotos 4 a, b),
se reconstruye la vulva y el introito
vaginal y se fija la uretra (Foto 5).

La paciente no presentó datos de
actividad tumoral durante el segui-
miento (Foto 6) y falleció cinco años
después por enfermedad cardiaca no
especificada.

Comentario
En el caso presentado confirmamos la existencia de la
enfermedad de Paget vulvar, partiendo de los datos clínicos
antes mencionados y los elementos histológicos. Al igual
que en otros casos reportados en la literatura,19 el diagnós-
tico fue tardío (dos años después de iniciar las manifesta-
ciones clínicas), confundiéndose probablemente con otras
entidades clínicas de tipo benigno.
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Fotos 3a. Vista panorámica de la lesión mostrando acantosis moderada a expensas de
procesos interpapilares y numerosas células de Paget en la unión dermoepidérmica y
entre las células espinosas; 3b y 3c. A mayor aumento se aprecian las células neoplá-
sicas intraepidérmicas, redondas, con citoplasma claro abundante y núcleos grandes
atípicos, con figuras mitóticas, aisladas y en grupos comprimiendo a las células basa-
les; 3d. Las células de Paget contienen sialomucinas, por lo que el citoplasma es PAS

positivo, diastasa y hialuronidasa resistente.



El tratamiento de elección en
esta paciente es la escisión quirúr-
gica. La vulvectomía radical, des-
crita por Taussing (1940) y Way
(1960), requiere una incisión trian-
gular radical para escindir la vulva
en bloque hasta el diafragma uro-
genital con extensión lateral abar-
cando los ganglios linfáticos ingui-
nales y ha sido el tratamiento de
elección hasta hace poco tiempo;
sin embargo, las desventajas de
este abordaje son la mortalidad de
hasta 2% y la morbilidad asociada a
disfunción sexual, linfedema de 
la extremidad, cistocele, rectocele,
incontinencia urinaria y estenosis
vaginal en 15 a 20% de los casos.17

Para disminuir la morbilidad aso-
ciada con esta técnica quirúrgica se
han descrito diversas modificacio-
nes durante los últimos 10 años, las
cuales consisten en la resección
selectiva de los ganglios linfáticos
y la disminución de la resección
vulvar. 

En el caso particular de la
enfermedad de Paget, cuando se
trata de un adenocarcinoma in situ,
como en el caso que nos ocupa,
éste se puede tratar con escisión
simple con 1 cm de margen, a dife-
rencia de las lesiones invasivas,
que se asocian con enfermedad
metastásica hacia los ganglios
inguinales en 50% de los casos,40

en las que el tratamiento debe
incluir la escisión radical amplia
con disección inguinal linfática
bilateral. La vulvectomía simple,
que incluye la escisión de la piel y
una porción de tejido celular sub-
cutáneo de la vulva, se reserva para las lesiones que no per-
miten un tratamiento más conservador. 

En el caso anterior, se trata de una enfermedad de
Paget extramamaria in situ; en esta paciente, sin embargo,
por la extensión de la lesión y el hecho de que involucra el

clítoris, la vulvectomía simple también está indicada, sien-
do útil en el tratamiento de lesiones extensas en adultos
mayores, debido a que la posibilidad de invasión es más
común y puede pasar inadvertida.8,40,41 Como el margen de
resección libre de tumor es el mejor predictor de recurren-
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Fotos 4 a y b. Vulvectomía total. Disección hasta el plano muscular del piso de la pelvis,
se diseca pared vaginal, se libera la uretra y se secciona el clítoris.

Foto 5. Reconstrucción de vulva e introi-
to vaginal y fijación de la uretra.

Foto 6. Foto de seguimiento a un año de
la cirugía. 



cia local,42, 43 el margen quirúrgico se debe extender hasta la
fascia perineal con un margen histológico de 1 cm de tejido
libre de tumor en todas direcciones.

El dermatólogo debe, ante cualquier lesión sin explica-
ción, o que no responde a tratamiento convencional, tomar
el síntoma de prurito vulvar como un dato de interés pri-
mordial, ya que practicar la biopsia en forma temprana en
la enfermedad de Paget favorece un mejor pronóstico si la
lesión está confinada a la epidermis.
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