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A B S T R A C T

Paget’s disease of the breast is a rare malignant tumor, affect-
ing both the nipple and the areola. Usually associated with an 
underlying intraductal carcinoma in situ or invasive, it can also be 
seen as a single primary lesion

Initially, it is very common to confuse it with benign nipple 
lesions, however, a good medical history and physical exami-
nation supported by the pathology and immunohistochemical 
studies, can make a prompt diagnosis and thus an appropriate 
treatment. 

We report the case of a 48-year-old female, who presented 
a persistent lesion of the left nipple, whose pathological and im-
munohistochemical studies confirmed the diagnosis of Paget’s 
disease of the breast, associated with invasive ductal carcinoma.
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R E S U M E N

La enfermedad de Paget de la mama es un tumor maligno poco 
frecuente, que afecta tanto el pezón como la areola mamaria. 
En general se relaciona con un carcinoma intraductal subya-
cente in situ o invasivo, también se puede observar como lesión 
primaria única.

Por el aspecto eccematoso es muy común confundirla con 
lesiones benignas de la región. Sin embargo, la historia clínica y 
el examen físico, complementados con los estudios anatomo-
patológico e inmunohistoquímico pueden posibilitar un diag-
nóstico oportuno y con ello realizar el tratamiento adecuado. 

Comunicamos el caso de una paciente de 48 años de edad, 
quien presentaba una lesión persistente en el pezón izquier-
do, cuyos estudios anatomopatológico e inmunohistoquímico 
confirmaron el diagnóstico de enfermedad de Paget mamario, 
asociada a un carcinoma ductal invasivo.

Palabras clave: enfermedad de Paget de la mama, carcinoma de mama.

Introducción

La enfermedad de Paget de la mama (epm) es un car-
cinoma intraepidérmico localizado en el complejo 

pezón-areola. Fue descrita por sir James Paget en 1874, es 
una enfermedad poco común que representa entre el 1 y 
4.3% de todos los carcinomas de mama.1 

Se observa con mayor frecuencia en mujeres posme-
nopáusicas, a menudo durante la sexta década de la vida, 
pero también en adolescentes y en pacientes de edad 
avanzada.1

El aspecto clínico y el prurito hacen que a menudo  
el diagnóstico correcto se postergue, debido a que se 

confunde con algunas afecciones benignas como el  
eccema.2 

Es común que se relacione con carcinoma ductal sub-
yacente in situ o invasivo. Esto ocurre en más de 90% de 
los casos, por lo que es necesario realizar un buen examen 
físico y los estudios específicos de la mama.1-4

Caso clínico
Presentamos el caso de una paciente de 48 años de edad, 
procedente de la ciudad de Ita, acudió a consulta en el 
Servicio de Dermatología por una lesión en el pezón iz-
quierdo, de un mes de evolución. Dicha lesión era muy 
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pruriginosa, persistente y en ocasiones con secreción de 
líquido seroso por el pezón. 

En el examen físico se observó una placa eritematoes-
camosa con fisuras en la superficie, de bordes irregulares 
y límites netos, de aproximadamente 3 cm de tamaño, 
ubicada en la zona del pezón que se encontraba everti-
do, se extendía a la areola mamaria izquierda (figura 1). 
Asimetría de ambas mamas, a expensas de una retracción 
de mama y pezón del lado izquierdo (figura 2). Al pal-
par dicha mama se constató tumoración de consistencia 
dura, poco móvil, no dolorosa, en el cuadrante superior 
izquierdo; y en el examen regional a nivel de la axila iz-
quierda, se encontró un ganglio aumentado de tamaño de 
alrededor de 2 cm, móvil y no doloroso. 

Se realizó biopsia con sacabocados (punch) de la lesión, 
y en la histopatología se observó: epidermis con numerosas 
células de tipo epitelioides con citoplasma pálido, núcleos 
pleomórficos, nucléolos conspicuos que se distribuyen 
en el estrato basal y ascienden hasta las capas superiores; 
además se agregan numerosas figuras mitóticas (figura 3). 
Diagnóstico: enfermedad de Paget de la mama. 

En la inmunohistoquímica se constatan células atí-
picas intraepidérmicas ck7 fuertemente positivas en la 
membrana, positivas en el núcleo con gata-3 y negativas 
con p40 (figura 4).

Se remitió a la paciente al Servicio de Mastología para 
el estudio de la tumoración mamaria, y en la ecografía 
mamaria se constató en la mama izquierda, hora 1-3, ima-

Figura 1. Placa eritematoescamosa con erosiones en el pezón izquierdo, el cual se 
encuentra evertido. 

Figura 3. Anatomía patológica. A) Imagen panorámica: epidermis con acantosis, presencia de células atípicas intraepidérmicas con diseminación de tipo pagetoide (h-e 
4x). B) Mayor detalle de las células atípicas intraepidérmicas, sueltas y en pequeños grupos con numerosa mitosis (h-e 10x). 

Figura 2. Asimetría mamaria y retracción del pezón izquierdo.
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gen hipoecoica irregular de 2.2 × 1.35 cm, a 4 cm del pe-
zón. En la axila izquierda, adenomegalia de ecogenicidad 
alterada de 1.3 × 1.2 cm. 

En la mamografía se observó nódulo con densidad 
aumentada en relación con el parénquima mamario, de 
predominio retroareolar, morfología irregular, con mi-
crocalcificaciones (birads-5). 

La biopsia del nódulo mamario con trucut mostró car-
cinoma ductal infiltrante sbr2 (diferenciación: 3, pleo-
morfismo: 3, mitosis: 7). 

Otros estudios en el tejido mamario arrojaron: recep-
tores estrogénicos negativos, receptores de progesterona 
negativos, her positivo (80%) y Ki >14%. 

El barrido tomográfico sin metástasis a distancia y es-
tadificación final: t2n1m0.

Actualmente recibe tratamiento con trastuzumab en 
el Servicio de Mastología, y será reevaluada para cirugía 
una vez completado dicho tratamiento.

Discusión
Presentamos un caso típico de epm debido a que es una 
patología neoplásica poco habitual que precisa un diag-

nóstico rápido, incluido el estudio de la probable lesión 
intramamaria,5,6 como ocurrió en este caso. 

Su presentación clínica se caracteriza por una lesión 
escamosa, áspera, vesicular y ulcerada que se inicia en 
el pezón y se extiende a la areola. En general es unila-
teral, aunque se han descrito casos de bilateralidad. La 
retracción del pezón es rara, pero puede ocurrir en es-
tadios avanzados. En ocasiones se puede acompañar de 
sangrado. Comúnmente se asocian dolor, ardor y prurito, 
los cuales se pueden presentar antes que la enfermedad 
sea clínicamente aparente.7

Por la similitud clínica debe plantearse el diagnóstico 
diferencial con los eccemas. Sin embargo, la dermatitis 
eccematosa del pezón suele ser bilateral, sin induración 
acompañante ni retracción del pezón y responde rápi- 
damente a la aplicación de corticoides tópicos.8 Otros 
diagnósticos diferenciales clínicos son escabiosis, pso-
riasis, pénfigo (entidades que excepcionalmente se pue-
den localizar sólo en esa región), micosis y adenomatosis 
erosiva de la mama. Entre las neoplásicas se encuentran 
enfermedad de Bowen, carcinoma basocelular, melano-
ma maligno, entre otras.9 En el caso que presentamos la 

Figura 4. Inmunohistoquímica. Las células atípicas intraepidérmicas resultaron fuertemente positivas en la membrana con la ck7 (A 4x, B 10x), posi-
tivas en el núcleo con gata-3 (C 10x) y negativas con p40 (D 10x).
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asimetría mamaria, la retracción del pezón, el nódulo 
mamario y la adenopatía orientaron hacia una patología 
neoplásica de la mama. El diagnóstico se realizó a partir 
de la biopsia de la piel lesionada, donde se observó en 
la epidermis típicas células claras grandes con citoplas-
ma pálido y abundante, núcleos hipercromáticos con 
nucléolos prominentes, agrupadas o aisladas, llamadas 
células de Paget. Estas células son pas positivas y la in-
munohistoquímica (ihq) es positiva para marcadores re-
lacionados con las citoqueratinas de bajo peso, como ck7  
y cam 5.2.3

El diagnóstico se define mediante una biopsia incisio-
nal o en sacabocados de la zona afectada. En la histología 
el sello de la epm es la presencia de las células de Paget, ya 
sea formando o no grupos dentro de la epidermis, como 
se observó en nuestro caso.1

Histológicamente la epm puede simular al melanoma 
maligno de extensión superficial, especialmente si las cé-
lulas han incorporado melanina de la epidermis adyacen-
te. Se distingue del melanoma por la ihq positiva para 
cea y generalmente negativa para proteína s-100 en la 
epm. La enfermedad de Bowen pagetoide es otro diag-
nóstico diferencial, pero en ésta la ihq es positiva para 
ck20 y negativa para ck7.11

La ihq es útil no sólo para confirmar el diagnóstico, 
sino para diferenciar de otras patologías. Los pocos casos 
en que la ck7 es negativa se deben a que ésta no se expre-
sa en el tumor subayacente o a que éste no existe.1,5 

En cuanto al origen de las células de Paget existen dos 
teorías: la epidermotrópica, que considera que se origi-
nan a partir de un adenocarcinoma ductal, cuyas células 
migran a través de la membrana basal de los conductos 
galactóforos adyacentes hasta la epidermis del pezón; y la 
teoría de la transformación que postula la malignización 
de los queratinocitos del pezón desarrollando un cáncer 
primario, lo que explicaría los casos sin carcinoma aso-
ciado.1,5

Entre 84 y 91% de los casos de epm sobreexpresan 
her2, por lo que es útil para diferenciar de otras enti-
dades que no están asociadas con her2. Además de los 
mencionados anteriormente, existen otros marcadores 
como gata-3 que se han descrito en varias neoplasias, 
destacando los carcinomas de mama.12

El tratamiento de la epm se basa en la cirugía, la ra-
dioterapia, la quimioterapia o la combinación de ellas. La 
supervivencia a cinco años es de 92% sin masa mamaria 

palpable y de 38% con masa palpable. El pronóstico es 
peor si existe daño ganglionar.6 El aspecto más importan-
te en la decisión de tratamiento es la presencia o ausen-
cia de una masa palpable en la mama o una anormalidad 
mamográfica. El pronóstico se basa en el cáncer de mama 
subyacente y el tratamiento debe ser guiado por el estadio 
del tumor y de otros factores pronósticos y/o predictivos.1

En conclusión, ante lesiones mamarias eccematosas 
que persistan más de tres semanas, aun cuando se aplique 
el tratamiento tópico habitual, debemos sospechar epm y 
priorizar una biopsia, realizar todos los estudios mama-
rios, así como trabajar conjuntamente con los mastólogos 
para un tratamiento precoz y mejor pronóstico.
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