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乳 腺 外 Paget 病（extramammary Paget's disease,
EMPD）是一种罕见的皮肤恶性疾病，其患病率约为

0. 4/1 000 000，占所有皮肤 Paget病的 6. 5%，好发于中

老年人；在所有类型EMPD中，以发生于阴囊的EMPD
最少见（阴囊 14. 0%、肛周 20. 0%、外阴 65. 0%）[1-2]。重

庆医科大学附属第二医院 2024 年 4 月收治 1 例阴囊

Paget病患者，本文期望通过回顾该患者的诊疗过程，

为临床此类患者的诊治及减少术后复发提供参考。

1　临床资料

患者，男，86岁。因“确诊阴囊 Paget病 2年余”入

院。2020年 10月于重庆医科大学附属第二医院行阴

囊皮肤恶性肿瘤切除术，术后病理提示：(阴囊）Paget
病；免疫组化：CK7(+)、CK5/6(-)、HER-2(+)、Ki-67（约

30%+)、HMB45(-)、CEA(+)、MelanA(+)、CK20(-)；切缘

阴性。出院后患者无意间触及左侧阴囊皮肤红斑，约

米粒大小，无压痛，未予以重视，后病灶逐渐增大。

2022年 7月为明确诊断，于重庆医科大学附属第二医

院行皮肤活检，病理提示：左侧阴囊 Paget病。2023年

3 月因右侧阴囊出现皮肤红斑，再次于重庆医科大学

附属第二医院行皮肤活检，病理提示：（阴囊右侧皮肤

组织）表皮内见异型细胞巢，后经免疫组化确诊为

Paget病；于 2023年 4月行阴茎病损切除术+阴囊病损

切除术，术后病理活检示（图 1）：①阴囊 3号皮肤未见

肿瘤；②阴茎 4号皮肤见肿瘤，一侧水平切缘见肿瘤；

③（右侧阴囊皮肤病损）Paget病，水平及基底切缘未见

肿瘤；④阴茎瘢痕见肿瘤。免疫组化：CK7(-)、CEA(-)、
CEA(+)、GATA-3(+)、CK7(+)、HER-2(2+)、CEA(+)、CK5/6
(-)、Ki-67（约20%+）。

2　方法与结果

为寻求更有效的治疗方式，我们对该患者进行全

外显子组测序，结果未见明显异常。排除禁忌后于

2024年 4月 29日至 2024年 6月 5日在重庆医科大学附

属第二医院行阴囊病变部位放射治疗，肿瘤靶区：

60 Gy/2 Gy/30 f，计划靶区：60 Gy/2 Gy/30 f，剂量体积

直方图见图 2，靶区勾画见图 3）；辅以复方黄柏溶液湿

a：阴茎4号皮肤见肿瘤；b：阴囊皮肤Paget病
图1　患者阴囊及阴茎病理图片（×100）

图2　患者剂量体积直方图
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敷，3次/日；可见光局部照射 2次/日；保留灌肠 2次/日
（地塞米松+维生素B12+云南白药粉+利多卡因）；生长

因子凝胶局部涂抹。

3　讨论

EMPD 的主要治疗方式是广泛的局部切除，但术

后仍有 20%~60% 的复发率[3]。回顾患者多次诊疗过

程，我们发现该患者初次手术时已达到切缘阴性，但

在术后 21个月和 29个月相继于对侧和同侧阴囊出现

复发，免疫组化检测结果显示：初次诊断时HER-2(+)，
复发后 HER-2(2+)，提示复发后 HER-2 表达高于初诊

时，其可能是复发的影响因素。

多年来，不论是单纯病变切除，还是半/根治性外

阴切除，手术根治在很大程度上依赖于足够大的手术

切除范围，切缘阳性是无复发生存期较短的重要且独

立预测因素[4-5]。本例患者反复出现术后复发可能是

由于 Paget 细胞广泛侵入表皮，无法精准确定病变范

围，难以完全切除[6]。基于此，有研究者提出传统 HE
染色可能出现切缘假阴性，导致患者仍有较高的术后

复发率，在 Mohs 手术中使用 CK7 免疫染色比不使用

CK7 免 疫 染 色 的 患 者 5 年 无 瘤 率 高（94. 6% vs.  
72. 0%，P=0. 012）[7]。但该项技术的应用是否能成为降

低术后复发率的有效手段，还需大量样本加以验证。

目前，EMPD的 5年生存率为 75%~95%，但其高侵

袭性容易引起肿瘤进展和转移，患者预后质量也会随

之降低[8]。有研究发现，EMPD复发组HER-2阳性表达

患者比例高于非复发组（44. 00% vs. 24. 13%），即

HER-2 阳性可能会使 EMPD 侵袭性增高，从而增加患

者复发率[9]；本例患者复发后 HER-2 表达亦高于初诊

时。为了改善预后，抗HER-2靶向治疗逐渐被应用于

EMPD患者。有患者在接受曲妥珠单抗和紫杉醇联合

治疗后，无病生存期达到 30 个月[10]。也有研究显示，

1 例阴囊Paget病患者在接受紫杉醇、曲妥珠单抗及帕

妥珠单抗联合治疗后达到完全缓解[11]。但本例患者因

自身原因未能进行靶向治疗。未来可针对以下问题

进行研究：①HER-2 阳性能否成为 EMPD 患者的治疗

标志物，抗 HER-2 靶向治疗能否有效降低患者复发

率？②EMPD在抗HER-2靶向治疗中的获益程度是否

与 HER-2扩增和/或过表达状态有关？③除了曲妥珠

等抗HER-2的单抗，抗HER-2的抗体药物偶联物药物

在EMPD中是否具有更广泛的应用前景？

纵观本例患者的整个发病过程，虽然已经采用了

目前普遍认为行之有效的治疗方式，但患者在术后仍出

现多次复发。术后该例患者因自身原因，仅接受了局部

放疗，并未采用联合治疗。针对病损范围广、体力状况

评分较好的患者，是否可以探索在不增加放射性损伤的

同时采用联合治疗，以进一步降低此类患者的复发率，

改善预后，这也是未来精准治疗的研究方向之一。
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图3　患者靶区勾画图
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