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Remision mantenida de la enfermedad de
Paget extramamaria tras tratamiento con
imiquimod al 5% en crema

Sustained Remission of Extramammary Paget
Disease Following Treatment with Imiquimod
5% Cream

Sr. Director:

La reciente descripcion por parte de Hiraldo-Gamero et al.’
del tratamiento de un caso de enfermedad de Paget extra-
mamaria (EPEM) con crema de imiquimod al 5%, confirma
el interés creciente por esta nueva alternativa en el abor-
daje no quirtrgico de esta entidad. Por nuestra parte, en
2009 recogimos los resultados obtenidos en el tratamiento
de tres casos de EPEM de localizacion vulvar y de carac-
teristicas clinico-patologicas similares a las descritas por
Hiraldo-Gamero?.

Se trataba de 3 pacientes de 66, 58 y 82 anos, con lesio-
nes vulvares de hasta 5cm de diametro (fig. 1). En las 3
se llevaron a cabo multiples biopsias (fig. 2), demostran-
dose una afectacion exclusivamente intraepidérmica y un
exhaustivo estudio de extension, en el que se descarté la
posibilidad de una neoplasia subyacente. Se plante¢ trata-
miento topico con imiquimod con objeto de evitar el riesgo
quirdrgico que ocasionaria el abordaje tradicional de este
tumor, valorando las comorbilidades presentes en nuestras
pacientes. La pauta que empleamos fue de imiquimod al
5% en crema aplicada a diario durante 3 semanas, seguida
de su uso en dias alternos hasta completar un total de 16
semanas. Las 3 pacientes finalizaron el tratamiento, aunque
presentaron episodios de inflamacion y dolor moderados.
Se realizaron biopsias de control a los 6 meses y al ano
de seguimiento. Durante el primer afo tras la aplicacion de

Figura1 Placa eritematosa en la que se observan islotes blan-
quecinos y areas erosivas en el labio mayor derecho de la vulva.

la terapia, las 3 pacientes fueron controladas clinicamente
cada 3 meses, para posteriormente ser evaluadas semestral-
mente. En el momento actual, las pacientes han completado
un periodo de seguimiento de 53 meses y se mantienen en
remision completa (fig. 3).Recientemente Green et al.> han
revisado los casos publicados en la literatura acerca del uso
de imiquimod en la EPEM, encontrando remision completa
de la enfermedad en 21 de los 27 casos publicados (78%).

Figura 2 Células de citoplasma amplio y claro con nlcleos
pleomorficos (células de Paget), distribuidas por todo el espe-
sor de la epidermis. El estudio inmunohistoquimico fue positivo
para CEA, EMA y CK7.

Figura3  Resolucion completa de las lesiones. Imagen tomada
3 meses después de finalizar el tratamiento.
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Los factores que contribuyen al éxito o al fracaso terapéu-
tico del imiquimod en esta neoplasia no estan claramente
establecidos. La extension de la lesion, el grosor variable
de la misma en las diferentes areas o la afectacion anexial
extensa son algunos de los factores que podrian explicar la
variabilidad en la respuesta terapéutica.

Coincidiendo con Hiraldo-Gamero en que la escasez de
casos publicados no permite ni mucho menos establecer
la eficacia y la seguridad del uso de la crema de imi-
quimod al 5% en casos seleccionados de EPEM, nuestra
descripcion aporta un dato adicional de seguridad a medio
plazo, constatando los periodos de seguimiento libre de
enfermedad mas prolongados recogidos en la literatura
dermatologica.
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Exacerbacion de dermatitis atépica en
paciente tratado con infliximab

Exacerbation of Atopic Dermatitis in a Patient
Treated With Infliximab

Sr. Director:

El uso de los agentes biologicos en el tratamiento de
las enfermedades inflamatorias crénicas, principalmente
reumatologicas, dermatologicas y digestivas, ha llevado
aparejado una actualizacion en el diagnostico y el manejo
terapéutico de los efectos adversos asociados. Entre ellos
se incluye la exacerbacion de algunas de las patologias
que presentan nuestros pacientes y que, si bien ha habido
casos de tratamiento exitoso de las mismas, también se
han comunicado reagudizaciones de dificil control'. Pre-
sentamos un caso de exacerbacion de dermatitis atopica
en un paciente con colitis ulcerosa tratado con inflixi-
mab, y revisamos los casos previamente publicados en la
literatura.

Presentamos el caso de un varén de 30 anos, con ante-
cedentes personales de colitis ulcerosa en tratamiento con
infliximab (refractaria a tratamiento con mesalazina y aza-
tioprina), y que desde su quinta infusion present6 un cuadro
de eccema generalizado, intensamente pruriginoso y que no
cedia con corticoides topicos ni antihistaminicos orales.

El paciente tenia antecedentes de dermatitis atopica
(DA) desde la infancia. No referia rinitis ni asma bron-
quial extrinseca. Las lesiones siempre se habian focalizado
en las flexuras (huecos antecubitales y popliteos) y se
habian controlado con corticoides e inhibidores de la cal-
cineurina topicos, sin necesidad de terapia sistémica o
fototerapia.

En la exploracion fisica destacaba eritema y fina desca-
macion en la cara, el tronco y las flexuras de los miembros,
con afectacion de casi el 50% de la superficie corporal
(fig. 1). No habia alteracion de las constantes vitales ni
compromiso respiratorio.

Las pruebas complementarias no mostraron eosinofilia,
elevacion de IgE ni de reactantes de fase aguda (PCR,
VSG). El estudio histolégico mostréd espongiosis moderada e
infiltrado perivascular de predominio linfocitario. La ausen-
cia de queratinocitos necroticos, el minimo dafo de la
capa basal y el infiltrado linfocitario profundo sin eosi-
nofilos junto con la clinica, favorecia mas la posibilidad
de una exacerbacion de su DA que la de una toxicoder-
mia.

Optamos por la suspension cautelar de infliximab e inicia-
mos terapia con prednisona 0,5 mg/kg/dia y lenta reduccion
hasta el control del proceso en tres semanas (fig. 2).

La DA desde el punto de vista etiopatogénico se carac-
teriza en la fase aguda por un patron Th, (con elevacion
de IgE y eosinofilia en numerosos casos), mientras que en
la fase crénica? el patrén inflamatorio es Thy. Por ello seria
esperable que los agentes anti-TNF3 utilizados en la psoria-
sis mejorasen las formas cronicas de la DA sin una respuesta
clara en la fase aguda.

En la fase cronica de la DA hay una elevacion sérica
del TNF-a, el cual es liberado inicialmente por los masto-
citos y posteriormente por los linfocitos T colaboradores y
los queratinocitos. Su liberacion contribuye a estimular la
cascada inflamatoria con aumento de los niveles de IL 1,
6, 8 y moléculas de adhesion celular (ICAM-1) y vascular
(VCAM). La evolucion clinica y patogénica de un patron de
respuesta Th, a otro Thy podria explicar el éxito en algu-
nas series de pacientes atdpicos crénicos?. Sin embargo,
parece probable la implicacion adicional de otros factores
etiopatogénicos no identificados, porque en la mayoria de
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