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肛周 Paget 病伴腺癌 1 例并文献复习
沈璟，张勤

（中国人民解放军第四〇一医院 普通外科，山东 青岛 266071）

                                                                                                                                                                                                                                                                                 

摘   要 目的：复习肛周 Paget 病伴腺癌 1 例并探讨肛周 Paget 病的诊疗进展。

方法：回顾 2013 年 3 月收治 1 例 81 岁女性治疗过程，并复习相关文献。

结果：患者行一期经腹会阴联合切除，术后随访 6 个月未见复发。肛周 Paget 病是乳腺外 Paget 病的

一种罕见表型，其诊断主要依靠病理及免疫组化检查。最常用于诊断的免疫标记物是 CK7、CK20、 

GCDFP-15、HMB45、CAM 5.2、c-erb、S100 protein 和 EMA。肛周 Paget 病的治疗取决于局部侵袭

的广度和深度，区域淋巴结受侵程度及全身播散情况，分为局部切除、局部扩大切除、腹会阴联合

切除和 / 或腹股沟淋巴结清扫、放疗、化疗、局部姑息治疗等。

结论：肛周 Paget 病临床极为罕见，诊断及治疗有待制定统一标准。

                                                  [ 中国普通外科杂志 , 2014, 23(4):527-529]
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肛周 Paget 病（perianal Paget's disease，pPD）

是 乳 腺 外 Paget 病 的 一 种 罕 见 表 型， 由 Darier 和

Coculillard 在 1893 年 首 次 报 道， 近 20 年 报 道 约

200 例。现将我院收治 1 例报告如下，并结合文献

探讨肛周 Paget 病的诊疗进展。

1　临床资料

患者　女，81 岁。因“肛周肿物伴排便不畅 9

个月余”于 2013 年 3 月 29 日入院。直肠指检：肛

门 9~12 点齿状线下见约 3 cm 大小肿物呈灰白色，

形 态 不 规 则， 质 硬 伴 压 痛， 肛 门 受 压 狭 窄， 指 检

无法进行；指套无染血。病理活检示：（肛管）送

检少许鳞状上皮黏膜，见较多炎细胞浸润，内仅见 

1 个腺体，形态欠规整，上皮细胞核大深染，核仁

明显，示异型增生，不除外高分化腺癌。腹部 CT

提示：肛周可见不规则形片状稍低密度影，大小约 

2.1 cm×2.6 cm，CT 值 约 20 HU 左 右， 肝 脾 未 见

明 显 异 常， 腹 股 沟 淋 巴 结 及 盆 腔 淋 巴 结 未 见 明 显

肿 大（图 1）。 肿 瘤 标 志 物 CEA 等 阴 性。2013 年

4 月 7 日 在 连 续 硬 膜 外 麻 醉 下 行 局 部 切 除 后 快 速

冷 冻 切 片 报 告 示： 肛 管 黏 液 腺 癌， 遂 行 经 腹 会 阴

联 合 根 治 术。 术 后 病 理：（ 肛 管 ）Paget 病 伴 黏

液 腺 癌（4 cm×3 cm）， 少 部 分 为 高 分 化 腺 癌 

（1.9 cm×1.2 cm×1.1 cm），癌组织未侵及切缘，

肠 系 膜 淋 巴 结 0/17 未 见 癌 转 移（ 图 2）。 免 疫 组

化及药敏：癌细胞呈 CK20（+），Pgp（-），TS（-），

MRP（+/-），TOPOII 分级 II 级，EGFR 灶状（+），

HER-2 灶状（+），ERCC1（+++），GST-π（+），

K-ras（+）。术后 10 d 康复出院，随访 6 个月未

见复发。

图 1　腹部 CT（箭头处为肛管病变）
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2　结　果

2.1  发病特点

pPD 发 病 率 很 低， 在 乳 腺 外 Paget 病 中 约 占

20%，在 肛 门 疾 病 中 少 于 1%，在 所 有 Paget 病 中

少于 6.5%[1]。肛周 Paget 病伴发恶性肿瘤的发生率

在 33%~86%。病变好发于 60~70 岁，平均发病年

龄 63 岁。男女均可发病，好发于绝经后的白种人。

常见累及区域为女性外阴、会阴部、肛周、阴囊、

阴茎、或耻骨区域。淋巴转移常累及腹股沟、直肠

周围、腹膜后、髂骨、主动脉周围淋巴结。远处转

移会主要累及肝脏、骨、肺和肾上腺。因为文献中

的数据非常少，pPD 的预后很难评价。目前，最有

代 表 性 的 Cleveland 医 学 中 心、Sloan-Kettering 癌

症中心和梅奥诊所提出 5 年总生存率 60%[3]。

2.2  临床表现及诊断

大体上，pPD 常为肛周湿疹样的皮损，边界清

晰，表面潮湿和微红色，鱼鳞状浸润至肛管边缘。

症状常常不典型，如瘙痒，灼热感，分泌物和出血，

常被诊断为良性皮肤病。因此，任何肛周湿疹性皮

损，或在局部治疗后无效的皮损，需要进行活检。

pPD 的 诊 断 主 要 依 靠 病 理 及 免 疫 组 化 检 查。

大 体 组 织 学 上，Paget 细 胞 是 一 类 大 细 胞， 含 灰

白 色 的 透 明 细 胞 质，大 圆 深 染 的 细 胞 核，以 派 杰

样 簇 状 或 巢 状 分 布。 最 常 用 于 诊 断 的 免 疫 标 记

物 是 cytokeratin 7（CK7），CK20，gross cystic 

disease fluid protein 15（GCDFP-15），HMB45，

anticytokeratin（CAM 5.2），c-erb，S100 protein，

和 epithelial membrane antigen（EMA）。其中 PAS

染色能区分唾液黏蛋白，用以和 Bowen 病相区分；

GCDFP15 是一个顶分泌来源标志物，提示 pPD 是

否 合 并 潜 在 的 恶 性 肿 瘤；S100 和 HMB45 能 区 分

pPD 和原位的类 Paget 样恶性黑素瘤，黑素细胞在

此类染色中为阳性 [4]。

2.3  治疗方法

pPD 的治疗取决于局部侵袭的广度和深度，区

域淋巴结受侵程度及全身播散情况。有学者 [4] 把此

病分为 4 期，根据分期采取相应的治疗措施（表 1）。

表 1　肛周 pPD 的分期与治疗
分期 定义 　　治疗方案
I Paget 细胞存在于肛周表皮及

　附件无原发癌
局部扩大切除

IIA 表皮 paget 病并发附件癌 局部扩大切除
IIB 表皮 paget 病并发肛管直肠　

腺癌
腹会阴联合切除

III Paget 病合并癌转移至区域淋
　巴结

腹股沟淋巴结清扫和腹会阴
　联合切除 / 局部扩大切除

IV Paget 病合并癌广泛远处转移 化疗、放疗、局部姑息治疗

局 部 切 除（ 手 术 切 除 边 缘 肉 眼 观 切 净） 可 作

为 无 侵 袭 pPD 的 治 疗 尝 试， 但 因 为 Paget 细 胞 可

以在水平或垂直转移，切除后局部复发率 40% 左

右 [5]。扩大切除（手术切除边缘 >1 cm）并保留括

约肌，比 LE 治疗的存活率高。之前很多文献推荐

扩大切除需要切除受累及的皮肤全层以远 3 cm[6]。

然而，Murata 等 [7] 的报道挑战了 3 cm 法则，他们

建 议 如 果 能 做 到 术 前 合 适 的 皮 肤 处 理 及 仔 细 参 考

病理结果区分侵袭层次，切除皮损边界以远 1 cm

也是可行的。为达到这个目的，精确的术前组织学

检查需要包括在病损的 4 个象限和多处穿刺活检来

确 定 可 能 的 侵 袭 边 界。 术 中 冷 冻 切 片 分 析 切 除 边

缘能降低边界受累及的情况，减小局部复发率 [8-9]。

但 有 时 候 会 出 现 术 中 冷 冻 边 界 假 阴 性 的 情 况。 这

部分原因应归结于 pPD 是多中心的特性及时间限

制 了 术 中 评 估 的 彻 底 性。Fishman 等 [10] 发 现 使 用

冷 冻 切 片 分 析 来 确 定 手 术 边 界 和 目 测 确 定 边 界 无

统计学差异，而且边界情况并不能预测局部复发。

因此，对切除边缘阳性是否能影响该病的进展这个

问题，如侵袭 <1 mm 并不影响预后 [11]。

图 2　光镜病理　　A：Paget 细胞（HE ×100）；B：黏液腺癌病灶（HE ×40）；C：高分化腺癌病灶（HE ×100）

A B C
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另 一 个 重 要 问 题 是 肛 管 切 除 的 范 围。 齿 线 被

认 为 是 肛 周 皮 肤 到 肛 管 黏 膜 的 上 皮 移 行 区 界 线。

正因如此，切除齿线上直肠黏膜 1 cm，对局部广

泛 切 除 非 侵 袭 性 病 例 是 必 须 的 [9]。 在 非 侵 袭 性 病

例 累 及 肛 管 未 侵 及 齿 线， 切 除 肛 管 黏 膜 至 齿 线 上 

2 cm， 保 留 肛 门 括 约 肌。 缺 失 的 黏 膜， 使 用 直 肠

黏膜下拉后覆盖。Sasaki 等 [12] 报道在肿瘤累及齿

线，必须切除齿线上 4.5 cm 的直肠黏膜。

在局部侵袭时，占大约 40% pPD 可尝试经腹

联合会阴切除或联合多形式化疗 [6]。如果潜在癌，

预后会很差，需要广泛局部切除表皮层。一些研究

建议扩大切除，在一些极端广泛转移病例实施包括

盆腔脏器切除 [6]。如累及腹股沟（III 期）或真皮

转移，可行淋巴结清扫。

其 他 非 手 术 和 可 选 择 的 治 疗 方 法 也 有 报 道，

目的是降低复发率。放射治疗建议用于首次、辅助

或补救治疗 [13-14]。化放疗和或全身化疗用于侵袭

性疾病，或并发腺癌 [15]。免疫反应调节剂咪喹莫

特或化疗药物 5-FU 和博来霉素也用于治疗非侵袭

性或复发 pPD[16-18]。光动力治疗是有希望的治疗方

法，合适的波长能选择性破坏光敏化底物（5- 氨

基乙酰丙酸，甲基氨基酮戊酸盐）的细胞 [19]。因

为 pPD 罕见，所有这些可选择的治疗方法尚未进

行随机研究，治疗效果尚不确定，治疗的选择主要

取决于疾病的部位和侵犯的程度。
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