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Эпидемиология
Экстрамаммарный рак Педжета (ЭМРП) – редко встре-
чающаяся, медленно растущая интраэпителиальная 
аденокарцинома, преимущественно поражающая 
кожу, содержащую апокринные железы, перианаль-
ной, генитальной и подмышечной областей тела. 
ЭМРП чаще диагностируется у пожилых людей и ха-
рактеризуется медленным развитием и прогрессиро-
ванием [1–3]. ЭМРП чаще встречается у женщин, чем 

у мужчин (3–4,5 : 1) [4]. В случае неэффективного лече-
ния болезнь прогрессирует в инвазивные и метаста-
тические формы.

Частота и распространенность ЭМРП точно не 
определены, хотя заболевание, как правило, счи-
тается редким. Большинство сообщений об ЭМРП 
в дерматологической литературе за последние деся-
тилетия были представлены отчетами об отдельных 
клинических наблюдениях. В связи с редкой встреча-
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Резюме
Экстрамаммарный рак Педжета (ЭМРП) – редко встречающаяся опухоль, которая преимущественно поражает кожу, содержащую апокрин-
ные железы. Из-за недостаточности данных об эффективности разных методов лечения отсутствует единый подход к терапии пациентов 
с  ЭМРП и их последующему ведению. Применение хирургических методов, лазерной терапии и местных цитостатических препаратов 
имеет ряд ограничений. Преимуществами использования при ЭМРП фотодинамической терапии (ФДТ) являются отсутствие системной 
токсичности, неинвазивность, избирательность действия, отсутствие канцерогенного потенциала, возможность проведения нескольких 
курсов лечения и хорошие косметические результаты. В обзоре проанализированы опубликованные в 2000-2022 гг. данные о результатах 
лечения методом ФДТ 114 пациентов с ЭМРП. В результате лечения полная регрессия опухолевых очагов была достигнута у 40% пациен-
тов. Большинство авторов отмечают, что ФДТ эффективнее при очагах небольшой, до 4 см2, площади.
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Abstract
Extramammary Paget’s disease (EMPD) is a rare tumor that predominantly affects the skin containing apocrine glands. Due to insufficient 
data on the effectiveness of different methods, there is no single therapeutic approach to the treatment of patients with EMPD and their 
subsequent management. The use of surgical methods, laser therapy and local cytotoxic drugs has a number of limitations. The advantages 
of using photodynamic therapy (PDT) in EMPD are the absence of systemic toxicity, non-invasiveness, selectivity of action, the absence of 
carcinogenic potential, the possibility of conducting several courses of treatment, and good cosmetic results. In our review, we analyzed 
those published in 2000-2022 data on the results of PDT treatment of 114 patients with EMPD. As a result of treatment, complete regression 
of tumor foci was achieved in 40% of patients. Most authors note that PDT is more effective for small areas (up to 4 cm2).
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емостью ЭМРП, проведение полноценных проспек-
тивных многоцентровых клинических исследований 
затруднено, в литературе отсутствуют отчеты о по-
добных исследованиях [5]. В среднем заболеваемость 
ЭМРП оценивается всего как 0,12 на 100 тыс. человек 
и составляет 21% первичных случаев рака мошонки, 
1–2% первичных случаев рака вульвы [2, 6]. При этом 
маммарный рак Педжета составляет 0,7–4,3% сре-
ди всех случаев рака молочной железы [7]. На долю 
ЭМРП приходится всего 6,5% всех форм болезни Пед-
жета [8]. В Германии количество новых случаев ЭМРП 
оценивается на уровне 20–126 случаев в год [5], в Гол-
ландии – 17 случаев в год [9]. 

Клиника
ЭМРП поражает участки кожи, содержащие апокрин-
ные потовые железы. Места предрасположенности 
включают аногенитальную область и, реже, под-
мышечные впадины. Исследование, проведенное 
J.J. Chanda и соавт. с участием 197 пациентов с ЭМРП, 
показало, что у 128 (65%) пациентов была поражена 
вульва, у 29 (15%) – перианальные области, у еще 27 
(14%) больных были вовлечены пенис, мошонка или 
паховая область [10]. При проявлениях, затрагиваю-
щих вульву, у большинства пациентов опухоль возни-
кает на больших половых губах [9].

Клинически поражения ЭМРП часто проявляются 
инфильтративной эритемой с корочками и чешуйка-
ми, иногда напоминающей другие кожные заболева-
ния, такие как экзема [1].

Выделяют первичную и вторичную формы ЭМРП. 
В то время как первичная ЭМРП возникает как интраэ-
пителиальное новообразование эпидермиса, вторич-
ная ЭМРП развивается в результате эпидермотропно-
го или прямого распространения злокачественного 
клеток из основного первичного очага новообразо-
вания обычно нижних отделов желудочно-кишечного 
тракта или мочевыводящих путей. Поскольку страте-
гия лечения и прогноз при первичной и вторичной 
форме ЭМРП различаются, требуется точный диагноз, 
основанный на детальной гистопатологической оцен-
ке множества иммуногистохимических маркеров. 
В большинстве случаев ЭМРП диагностируют как кар-
циному in situ, которая обычно демонстрирует мед-
ленное прогрессирование заболевания. Однако, как 
только клетки Педжета проникают глубоко в дерму, 
повышается риск развития метастазов в регионарных 
лимфатических узлах [1, 3].

Несмотря на медленное прогрессирование, ЭМРП 
плохо поддается терапии. Общая 10-летняя выживае-
мость при ЭМРП составляет около 60% после поста-
новки диагноза [11].

В зависимости от площади и локализации поражен-
ного участка и продолжительности заболевания кли-
нические проявления ЭМРП могут значительно раз-

личаться. Первичное поражение обычно представляет 
собой красное пятно с резкими границами. Возможно 
появление пятен с депигментацией или гиперпигмен-
тацией. Цвет может варьировать от розового, светло- 
или темно-красного до красно-коричневого. Крупные 
поражения могут иметь смешанный цвет. Крупные, 
более распространенные поражения могут быть не-
правильной формы с плохо очерченными границами. 
Центробежный характер роста приводит к образова-
нию неровных границ, появление которых является 
характерной особенностью ЭМРП. В зависимости от 
пораженного участка поверхность поражения может 
иметь грубый пластинчатый налет [5]. 

Диагностика 
Из-за сходства клинической картины со многими  
доброкачественными состояниями диагноз ЭМРП час-
то откладывается на годы, и только каждому пятому 
пациенту верный диагноз ставится при первом обра-
щении [12]. Чаще всего ЭМРП проявляется в виде хоро-
шо очерченных или плохо очерченных эритематозных 
и чешуйчатых бляшек, которые могут покрываться 
коркой, изъязвляться или приобретать пигментацию 
[2]. На ранней стадии наиболее распространенными 
симптомами являются зуд, сыпь или эритема, которые 
обычно не вызывают особых подозрений на злокаче-
ственную этиологию. Первоначальными дифференци-
альными диагнозами являются контактный дерматит, 
себорейная экзема и грибковые инфекции. Пациентов 
с ЭМРП часто на протяжении нескольких лет лечат от 
указанных заболеваний, назначают консервативное 
лечение местными смягчающими средствами или 
кортикостероидами, противогрибковыми кремами, 
предпринимают другие пероральные методы лечения. 
И только после длительного периода безрезультатного 
лечения проводится дополнительная диагностика. Как 
результат, постановка верного диагноза откладывается 
на несколько лет [2].

Окончательный диагноз помогает установить би-
опсия очага поражения. Характерными признаками 
ЭМРП являются утолщенный эпидермис с папиллома-
тозом, увеличением межпапиллярных борозд, гипер-
кератозом или паракератозом на поверхности и харак-
терными клетками Педжета с прозрачной обильной 
цитоплазмой. Цитоплазма этих клеток положительна 
на кислотное окрашивание Шиффа и устойчива к диа-
стазе, что указывает на присутствие нейтральных по-
лисахаридов и подтверждает железистое происхож-
дение клеток. Маркерами железистого эпителия также 
являются положительная реакция на окрашивание 
антителами к карциноэмбриональному антигену (CEA), 
низкомолекулярному цитокератину (Cam 5.2) и цито-
кератину 7 (CK7). При гистологическом исследовании 
очага ЭМРП обычно обнаруживают эпидермальную 
инфильтрацию клеток Педжета, которые выглядят как 
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большие круглые клетки с обильной бледно-розовой 
цитоплазмой, окружающей гипохроматические ядра, 
иногда с выступающим ядрышком [13, 14]. 

Лечение
Из-за редкой встречаемости ЭМРП существуют разно-
гласия относительно терапевтических подходов к ле-
чению пациентов с ЭМРП и их последующего ведения. 
В настоящее время рекомендации по лечению ЭМРП 
основаны только на опубликованных результатах  
нескольких серий клинических наблюдений отдель-
ных учреждений и небольших отчетах о единичных 
клинических наблюдениях, с множеством различных 
вариантов терапии, эффективность которых сложно 
сравнивать и оценивать [2]. 

Для лечения ЭМРП применяют несколько инвазив-
ных и неинвазивных вариантов лечения ЭМРП с огра-
ниченными сравнительными данными.

Хирургическое лечение
Хотя не существует установленных рекомендаций по 
лечению ЭМРП, общепринятым стандартом практики 
является хирургическая резекция. В частности, широ-
ко используется широкая локальная эксцизия с края-
ми от 1 до 5 см, однако ее применение может быть 
связано с высокой частотой рецидивов. В нескольких 
исследованиях было продемонстрировано, что мик-
рографическая хирургия Мооса обеспечивает высо-
кую эффективность лечения с меньшей вероятностью 
рецидивов [2, 3, 15]. При использовании микрографи-
ческой хирургии Мооса происходит иссечение ново-
образования с одновременным гистологическим ис-
следованием послойных срезов. Пораженная ткань 
удаляется слой за слоем, и удаленные слои отправ-
ляются на срочный гистологический анализ. При об-
наружении в препарате злокачественных клеток, ис-
сечение тканей продолжается. Так происходит до тех 
пор, пока вся очередная резецированная область не 
будет состоять из здоровых тканей. Микрографиче-
ская хирургия Мооса обеспечивает интраоперацион-
ную микроскопическую оценку 100% краев пораже-
ния, что позволяет удалить только пораженную ткань 
и снизить частоту рецидивов [16].

Проблема применения микрографической хирур-
гии Мооса, как и любого другого варианта хирургиче-
ского лечения ЭМРП, состоит в том, что большинство 
случаев ЭМРП представлены обширными поражения-
ми значительной площади. Кроме того, заболевание 
в первую очередь поражает пожилых людей, не все 
из которых могут перенести операцию. Необходимые 
процедуры при хирургическом лечении аногениталь-
ных заболеваний (например, вульвэктомия, установка 
кожно-мышечного лоскута или искусственного заднего 
прохода) часто приводят к значительному снижению 
качества жизни [5]. Многие исследователи отмеча-

ют довольно высокий риск рецидивирования после 
хирургического лечения ЭМРП. По данным J.D.  Zollo 
и  соавт. [17] средняя частота рецидивов после хи-
рургического лечения для всех локализаций ЭМРП 
составляет от 35 до 44%. Таким образом, учитывая 
потенциальное медленное прогрессирование забо-
левания и ограничения в применении хирургических 
методов лечения, существует значительный интерес 
к менее инвазивным терапевтическим подходам [15].

Местная терапия
Одной из альтернатив оперативному вмешатель-
ству является применение местных цитостатических 
и других лекарственных препаратов. В исследовани-
ях H.F. Haberman и соавт. [18], Kawatsu T. и соавт. [19] 
было показано, что применение 5-фторурацила при 
генитальной форме ЭМРП позволяет устранить кли-
нические проявления заболевания. При этом резуль-
таты биопсии показали сохранность патологических 
клеток, что свидетельствует о низкой эффективности 
лечения. W.G. Watring и соавт. [20] сообщили о полном 
терапевтическом ответе на местное лечение блеоми-
цином у 4 из 7 пациенток с рецидивирующей вуль-
варной ЭМРП. У одной из 4 пациенток через 30 мес 
развился рецидив заболевания, потребовавший пов-
торного лечения.

Еще один лекарственный препарат для местного 
применения при ЭМРП – имиквимод, иммуномодуля-
тор и модификатор иммунного ответа, который уси-
ливает как врожденный, так и приобретенный имму-
нитет за счет стимуляции продукции таких цитокинов, 
как интерферон-α и фактор некроза опухоли α (кахек-
син). Эти цитокины активируют противоопухолевую 
иммунную систему, увеличивая гибель и разрушение 
опухолевых клеток [2]. Согласно данным H. Machida 
и соавт. [21] терапевтическая эффективность имикви-
мода в лечении ЭМРП достигает 52–80% при частоте 
рецидивов 19%.

Лазерная терапия
К преимуществам использования CO2 и Nd:YAG ла-
зеров для лечения ЭМРП относят неинвазивность 
и сокращение сроков госпитализации по сравнению 
с оперативным вмешательством. Однако отсутствие 
гистологических данных для анализа, послеопераци-
онная боль и требования к анестезии снижают тера-
певтическую ценность этого метода лечения [2]. Часть 
исследователей отмечают высокую частоту рециди-
вов, достигающую 67–100% при использовании этого 
метода в лечении мультифокальных, обширных и ин-
вазивных поражений ЭМРП [22, 23].

Фотодинамическая терапия
Фотодинамическая терапия (ФДТ) – малоинвазивный 
метод противоопухолевой терапии, представляет со-
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бой процедуру, включающую местное или системное 
введение фотосенсибилизатора, который избира-
тельно локализуется в опухолевых тканях. Последую-
щая активация лекарства источником света приводит 
к образованию активных форм кислорода, что вызы-
вает гибель опухолевых клеток. Преимущества ФДТ 
включают низкую токсичность, возможность прове-
дения повторных курсов без развития резистентно-
сти к лечению, сохранение функции органов и хоро-
шие косметические результаты, а также возможность 
использования в сочетании с другими методами лече-
ния [3, 24–26]. Опыт применения ФДТ в лечении ЭМРП 
насчитывает более 30 лет. Однако большинство со-
общений в литературе по данной тематике представ-
ляют собой отчеты о единичных клинических наб-
людениях с проведением ФДТ в различных режимах, 
часто с использованием разных фотосенсибилизато-
ров у одного пациента. В доступной литературе от-
сутствуют систематические обзоры, метаанализы эф-
фективности применения разных схем ФДТ в лечении 
ЭМБР или отчеты по результатам полномасштабных 
проспективных клинических исследований эффек-
тивности ФДТ при ЭМРП. Перечисленные причины 
существенно осложняют выработку единой тактики 
эффективного лечения ЭМРП методом ФДТ. 

В данном обзоре систематизированы результаты 
лечения ЭМРП методом ФДТ в монорежиме по пуб-
ликациям на pubmed.com за 2000 – 2022 гг. Нами 
проанализированы результаты ФДТ 114 пациентов 
с  ЭМРП. Число очагов было указано только в части  
публикаций, поэтому оценить их суммарное количе-
ство не представляется возможным. Для проведения 
ФДТ чаще всего использовали мази с 5-аминолевули-
новой кислотой (5-АЛК) (29 пациентов) и метиловым 
эфиром 5-АЛК (67 пациентов), также применяли фото-
фрин (4 пациента) и производное гематопорфирина 
(11 пациентов). У 3 пациентов лечение проводили 
с использованием 5-АЛК и фотофрина на разные оча-
ги ЭМРП или последовательно на один очаг. 

Сравнительные данные по эффективности раз-
ных фотосенсибилизаторов при ЭМРП отсутствуют. 
Часть авторов указывает на более высокую эффектив-
ность ФДТ с использованием фотофрина по сравне-
нию с  местным применением мази на основе 5-АЛК. 
V. Madan и соавт. [27] сообщили о результатах лечения 
80-летнего пациента с обширным инвазивным очагом 
ЭМРП мошонки площадью 100 см2, вторичным по от-
ношению к аденокарциноме предстательной железы, 
методом ФДТ. Через 9 мес после 5 курсов ФДТ с мест-
ным применением 20% мази 5-АЛК у пациента развил-
ся рецидив заболевания. Была проведена ФДТ с фото-
фрином. В течение 1 года после лечения пациента 
наблюдали без рецидива. На основании полученных 
результатов авторы исследования указывают на высо-
кую эффективность ФДТ с использованием фотофрина. 

В исследовании S. Shieh и соавт. [28] после ФДТ 
16 очагов ЭМРП с 20% мазью 5-АЛК установлена пол-
ная регрессия 8 очагов. Один очаг с частичной регрес-
сией опухоли был дополнительно подвергнут ФДТ 
с  фотофрином в дозе 1 мг/кг, результат был оценен 
как полная регрессия с продолжительностью эффекта 
в течение 71 мес. Несмотря на эти единичные сообще-
ния о высокой эффективности фотофрина, небольшое 
количество данных не позволяет сделать обоснован-
ные выводы о преимуществах его использования для 
лечения ЭМРП.

У многих пациентов, пролеченных методом ФДТ, 
очаги ЭМРП были большой площади. В исследовании 
X.L. Wang и соавт. [29] площадь поражения у одного 
из пациентов превышала 75 см2, а у пациента, описан-
ного в исследовании V. Madan и соавт. [27], площадь 
поражения составила около 100 см2. В обоих случаях 
после проведения ФДТ была достигнута только час-
тичная регрессия опухоли. Многие авторы отмечают, 
что непосредственный эффект ФДТ напрямую за-
висит от площади обрабатываемого очага. В работе 
R.  Fontanelli и соавт. [30] у пациентов с небольшими 
образованиями, до 5 см2, полная регрессия установ-
лена у 50% пациентов, при размере очагов от 5 до 
10 см2 – у 10%, более 10 см2 – не отмечена.

Отдаленные эффекты ФДТ также зависят от пло-
щади очага ЭМРП. Q. Li и соавт. [31] отмечают связь 
между частотой рецидивов и площадью очага, под-
вергнутого ФДТ. В исследовании участвовали 13 паци-
ентов с площадью поражения более 4 см2 и 8 больных 
с площадью очага менее 4 см2. В течение 12 мес после 
проведения ФДТ были зарегистрированы два реци-
дива, выявленные у пациентов с большей площадью 
поражения. Ни у одного пациента с площадью очага 
менее 4 см2 рецидива заболевания на эти сроки не 
отмечено. В исследовании M. Magnano и соавт. [32] 
после лечения методом ФДТ пациента с очагом ЭМРП 
площадью 15 см2 была получена полная регрессия 
опухоли, однако через 2 мес возник рецидив. 

Основным осложнением ФДТ у пациентов с ЭМРП 
являлись сильные болевые ощущения во время про-
ведения ФДТ. Q. Li и соавт. [31] сообщают, что 12 из 
16  пациентов, участвовавших в исследовании, не 
выдержали острой боли, вызванной светодиодным 
облучением, и им была сделана анестезия. Средняя 
интенсивность боли по шкале от 1 до 10 составила 
5,4, в том числе при перианальной локализации очага 
ЭМРП – 9,1, вульварной – 6,5, подмышечной – 4,5 и мо-
шоночной – 3,2. В исследовании F. Raspagliesi и соавт. 
[33] болевые ощущения были отмечены только у 1 из 
7 пациенток с вульварной локализацией очагов ЭМРП. 

В табл. представлены сводные данные о 15 публика-
циях за 2000–2022 гг., индексируемых в Pubmed, в ко-
торых были представлены результаты исследования 
эффективности ФДТ суммарно у 114 пациентах с ЭМРП.
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Заключение
Поскольку ЭМРП встречается довольно редко, в лите-
ратуре отсутствуют четкие рекомендации по лечению 
этого заболевания, которые были бы основаны на 
масштабных многоцентровых исследованиях срав-
нительной эффективности разных методов терапии. 
ФДТ показывает хорошие результаты лечения, как не-
посредственные (до 40% пациентов с полной регрес-
сией очагов ЭМРП), так и долгосрочные (рецидивы 

у 21% пациентов на сроках наблюдения от 2 до 29 мес, 
возникшие в большинстве случаев при большой пло-
щади поражения). Преимуществами ФДТ являются 
отсутствие системной токсичности, неинвазивность, 
избирательность действия, отсутствие канцерогенно-
го потенциала, возможность проведения нескольких 
курсов лечения и хорошие косметические результа-
ты. Наибольшая эффективность ФДТ отмечена при 
очагах небольшого размера (до 4 см2).
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