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摘  要 

宫颈癌是女性最常见的恶性肿瘤之一，也是全世界妇女癌症相关死亡的主要原因。皮肤转移是宫颈恶性

肿瘤的一种非常罕见的现象，它的发病率在0.1%到2%。本文报道1例宫颈腺鳞癌肺、脑和皮下转移病例，

并结合病例复习相关文献。 
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Abstract 
Cervical cancer is one of the most common cancers in women and also one of the leading causes of 
cancer-related deaths among women worldwide. Cutaneous metastasis is a very rare phenomenon 
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of cervical cancer, with an incidence of 0.1% to 2%. In this paper, a case of cervical adenosquamous 
carcinoma with metastasis to lung, brain, and skin is reported, and relevant literature is reviewed 
in combination with the case. 
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1. 引言 

宫颈癌是发展中国家最常见的妇科恶性肿瘤，主要病理类型是鳞状细胞癌，其他亚型是腺癌和腺鳞

癌等。宫颈癌的治疗主要取决于疾病的阶段。早期肿瘤可以通过手术或放疗来治疗，晚期肿瘤可以选择

放化疗。局部宫颈癌的 5 年生存率为 92%，而转移性宫颈癌的 5 年生存率急剧下降至 17% [1]。肺、肝、

骨和脑是宫颈癌远处转移的常见部位，皮肤转移是非常罕见的，它们的发病率在 0.1%到 2%之间[2]。预

后通常很差。我们在此报告一例宫颈腺鳞癌肺、脑和皮肤转移的病例。 

2. 病例资料 

以下为一例宫颈腺鳞癌肺、脑和皮肤转移病汇报： 
患者时某某，女，42 岁，患者因“同房后阴道流血 2 个月”于青岛大学附属医院妇科门诊就诊，HPV

分型阴性，HPV DNA：403.85RLU/CO，TCT：HSIL，进一步行阴道镜检查并活检，活检病理提示：(宫
颈)鳞状细胞癌(中分化)。免疫组化：p16(+)，Ki-67(+, 95%)。患者既往体健，剖宫产手术史，无相关病史、

家族史。入院诊断：宫颈恶性肿瘤(IB2 期，G2)，入院后完善 MRI 等相关辅助检查检验，结果如下(影像

学表现见图 1)。 
肿瘤标志物：SCC 2.05 ng/ml。 

 

 
A、B、C 均为增强核磁图像下宫颈病变图像。 

Figure 1. Imaging manifestations 
图 1. 影像学表现  
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于 2019-07-12 全麻下行广泛子宫切除术 + 双侧输卵管切除术 + 双卵巢活检术 + 双卵巢移位术 + 
盆腔淋巴结清扫术。术中见：子宫大小正常，宫颈粗颗粒样，子宫与周围组织无明显粘连，双侧卵巢输

卵管未见明显异常，盆腔内无明显液体。术中冰冻病理示：送检左髂总(0/1)及右髂总(0/1)淋巴结内未见癌

转移。术后病理：1、子宫颈低分化癌，形态符合腺鳞癌(范围 4 × 3 cm)，侵达纤维肌壁近全层，未累及

宫颈管内口、宫腔、阴道穹窿、阴道壁残端及双侧宫旁组织；2、增殖期状态子宫内膜；3、(子宫左侧动

脉)内未见癌栓，周围纤维脂肪组织内查见癌结节 2 枚；(子宫右侧动脉)内未见癌栓；4、(双侧)输卵管组

织，未见癌累及。5、(双侧)卵巢组织，未见癌累及。6、送检(左盆腔) (4/24)、及右闭孔) (1/15)淋巴结内

癌转移，并见软组织(+)，(右盆腔) (0/2)淋巴结内未见癌转移，“左髂总”及“右髂总”为纤维脂肪，未

见癌转移。免疫组化结果：p40(部分+)，p63(部分+)，CEA(部分+)，CK8/18(+)，CD31 示血管癌栓(+)，
S100 示神经侵犯(−)。出院诊断：宫颈腺鳞癌(IIIC1, G3)术后于 2019-8-2 行单药顺铂化疗治疗：70 mg D1-
2，后行放疗 27 次(于 2019-09-30 结束放疗)，放疗结束后行 3 周期 TP 方案化疗(每 3 周一次)：紫杉醇 240 
mg D1+顺铂 60 mg D1-2 (于 2020-01-03 结束化疗)。于 2021-03-22 无明显诱因出现右眼下象限视野缺损，

于眼科门诊就诊行眼部相关检查无明显器质性病变，后于神经内科就诊行颅脑 MR 增强扫描示：脑内(双
侧额顶枕叶)及颅骨多发异常强化灶，考虑转移瘤，进一步完善 PET/CT 全身检查，结果提示：1) 子宫宫

颈癌术后复查：① 腹膜后、右侧膈脚后、右肺门、纵隔内、左侧锁骨上窝多发增大淋巴结，代谢异常增

高，考虑多发淋巴结转移瘤；② 双肺多发大小不等结节，较大结节代谢增高，大部分结节考虑转移 2) 右
侧腮腺深面类圆形软组织密度结节，代谢轻度增高，SUVmax 约 3.7，腮腺混合瘤与淋巴结难以鉴别，请

结合 B 超检查 3) 双侧筛窦炎 4) 下位腰椎及骶尾骨代谢率减低，考虑放疗后改变。 
遂 2021-04-07 开始行 3 周期 TP 方案联合安可达化疗，具体为：白蛋白紫杉醇 300 mg D1 + 顺铂 60 

mg D1-2 + 贝伐珠单抗 600 mg D1。因患者肺栓塞、双下肢血栓，于 2021-06-16 行白蛋白紫杉醇 300 mg 
D1 + 顺铂 60 mg D1-2 化疗，后患者未按期返院行化疗。患者加做免疫组化结果：PD-L1-22C3 (CPS ≈ 10)，
pan-Trk(−)，HER2(3+)，MLH1(+)，MSH2(+)，MSH6(+)，PMS2(+)。因 PD-L1-22C3 (CPS ≈ 10)加用免疫

治疗，于 2021 年 8 月 16 日再次入院开始行 5 周期 TP 方案联合卡瑞利珠化疗，具体方案为：卡瑞利珠单

抗 200 mg D1 + 紫杉醇 270 mg D2 + 顺铂 60 mg D2-3，于 2021-12-28 结束化疗。 
患者因自觉背部肿物 10 月余，逐渐增大，无特殊不适，于 2022-01-26 我院妇科门诊就诊，行 B 超

检查提示：肩胛骨下方皮下见 2.3 × 2.1 × 1.4 cm 低回声结节，边界清，形态规则，内回声欠均匀，CDFI：
内见少量点状血流信号。后行 B 超引导下穿刺活检术，病理提示：(右侧背部肿物穿刺活检)纤维组织内

见低分化癌浸润，大部分区域呈微乳头分化，结合病史，不能除外转移性宫颈癌(转移影像学表现见图

2)。 
 

 
A 为超声图像下皮下转移；B 为核磁图像下脑部转移图像；C 为增强核磁图像下肺部转移图像。 

Figure 2. Metastatic imaging manifestations 
图 2. 转移影像学表现  
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于 2022-01-27 在全麻下行皮下组织病损切除术。术后病理：(背部肿物)增生的纤维及淋巴组织内见

低分化癌浸润，大部分区域呈微乳头分化，结合免疫结果：CK7(+)，Pax-8(−)，p40(−)，TTF-1(−)，NapsinA(−)，
p16(+)及病史，符合腺癌，首先考虑源自宫颈。 

遂行 4 周期伊利替康 + 氟尿嘧啶方案化疗，具体方案为“伊立替康 240 mg 静脉滴注 + 氟尿嘧啶

0.75 g 静脉推注 + 氟尿嘧啶 4.6 g 静脉泵入(持续 46 小时)”(于 2022-03-31 结束化疗)。患者 2022-06-25
胸部 CT 提示大量胸腔积液，肺不张。遂行 B 超下胸腔穿刺引流，胸水病理考虑宫颈腺癌。对症支持治

疗后患者自动出院，出院后开始口服“安罗替尼”10 mgqd (服药 14 天，停药 7 天)至 2022-09 月底停药。

后患者出现背部及下肢多发皮下肿物，因患者后续未进行治疗，患者于 2022 年 12 月去世。患者在手术

结束 20 个月后发生脑、皮肤转移，20 个月后因疾病死亡(总生存期 40 个月)。 

3. 讨论 

宫颈癌最常见的远处转移部位是肺、骨和肝，而不太常见的转移部位是肠、肾上腺、脾和脑[3]，宫

颈癌的皮肤转移是一种罕见的事件，发病率为 0.1%~2% [4] [5]，在对 1190 例宫颈癌患者的回顾性分析

中，报告的皮肤转移发生率仅为 1.3% [6]。通常皮肤转移是宫颈癌预示不良的特征，从转移到死亡的平均

时间为 8.5 个月[6]。皮肤转移一般发生在肿瘤复发的病例，但也有部分原发疾病[7]的报道。从最初诊断

到皮肤转移的平均时间为 16.9 至 20.7 个月。一项对 1190 例患者的回顾显示，1 期皮肤转移的发生率为

0.8%，2 期和 3 期均为 1.2%，4 期为 4.8% [6]，与鳞状细胞癌相比，腺癌和低分化癌的皮肤转移发生率更

高。我们的病人在首次诊断后 20 个月首次出现皮肤结节。 
宫颈恶性肿瘤皮肤转移最常见的部位是腹壁，其次是外阴和前胸壁[8]。皮肤转移可表现为结节、斑

块或炎症性毛细血管扩张病变。结节是皮肤转移的主要形式，其他临床表现包括黄斑丘疹病变、瘢痕浸

润等[9]。皮肤转移结节常被误诊为表皮样囊肿，很少被误诊为纤维瘤、乳头状瘤、脂肪瘤或神经纤维瘤

[10]。皮肤转移的机制包括直接局部扩展、经淋巴阻塞的远端逆行扩散和血行播散[11]。随着免疫治疗在

复发和晚期宫颈癌中的应用越来越多，对于免疫抑制剂[2]引起皮肤毒性的患者，应更加重视排除皮肤转

移的可能性，通常免疫治疗相关不良的皮肤表现包括瘙痒、黄斑丘疹等[2]。关于皮肤转移的治疗没有明

确的指南，主要治疗原则通常是姑息治疗而不是治愈性治疗。一些病例表明，对于皮肤转移灶可选择手

术切除联合放化疗可延长无病生存期[2]。癌症的皮肤转移通常是晚期前发生的，虽然有长达 3 年的生存

记录，但在大多数情况下，以周或月为单位。早期发现可以延长生存时间，更好地控制癌症。尽管很少

发生皮肤转移，但我们应该在患者常规就诊时进行全面的皮肤检查[6]。 
同时起源于宫颈并转移至大脑的转移性宫颈癌非常罕见，据报道宫颈癌脑转移率低至 0.4%至 2.3% 

[12]，当肿瘤分化不良时，脑转移性疾病的风险会增加，已转移至脑部的宫颈癌预后非常差，平均生存期

为 2 至 8 个月[13]。包括化疗、手术和放疗在内的多种治疗方法可延长寿命[12]。中枢神经系统(CNS)转
移可发生在腺癌、鳞状细胞癌和腺鳞癌中，脑转移传播途径可能是血行播散的，但还有许多其他因素需

要考虑，包括肿瘤栓塞和宿主免疫反应[14]，脑转移病变通常位于幕上，可能是由于该区域的血管分布和

空间特征所致。患者可能出现神经系统症状，例如头痛和偏瘫等，但具体症状主要取决于大脑的受累区

域。在 Hwang 等人的回顾性研究中，研究人群中脑转移的发生率为 0.45%，宫颈癌初步诊断的中位年龄

为 50 岁。从诊断宫颈癌到识别脑转移的时间约为 15.4 个月，诊断为脑转移后的中位生存时间为 5.9 个

月，预后较差[15]。我们的病人在首次诊断后 20 个月后出现脑转移。脑转移的治疗方案包括手术切除和

放疗。当有孤立病灶时，手术通常是首选。对于不适合手术或有多处病灶的患者，首选全身治疗[14]，化

疗包括铂类联合治疗和血管生成抑制剂(如贝伐珠单抗)是复发、转移或晚期宫颈癌患者的一线治疗[14]，
我们的患者根据 NCCN 指南接受了顺铂和紫杉醇的治疗。 
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本例患者未进行 NGS 检测，考虑患者出现肺、脑、皮肤转移的原因可能与患者的病理类型及肿瘤期

别有关。 
综上所述，宫颈恶性肿瘤皮肤转移较为罕见，且皮肤转移的预后很差，通常是终末期表现，因为它

通常与疾病复发有关，并且治疗主要是姑息性的。宫颈恶性肿瘤皮肤转移的临床表现是可变的，最常见

的表现是无压痛性皮肤结节，通常早期皮肤活检可以及时地诊断与治疗。本文报告的病例强调了对已知

患有宫颈癌的病例进行全面临床评估以排除转移性疾病的重要性，并强烈建议将皮肤检查纳入后续随访

中。同时宫颈癌脑转移预后较差，在我们的案例中，患者接受了包括顺铂、紫杉醇和贝伐珠单抗及卡瑞

利珠单抗在内的全身治疗。然而，由于疾病的晚期及其家人选择了姑息治疗，她在转移 20 个月后去世。 
除了化疗与放疗，对 HPV 相关肿瘤的分子生物学认识的研究进展已经确定了肿瘤抗原、生长因子受

体、信号转导途径和血管生成因子等治疗的分子靶点。随着对 HPV 免疫应答更深入地了解，晚期宫颈癌

患者的肿瘤预后较差，促使免疫治疗作为新的治疗方式之一[16]。虽然化疗和免疫治疗作为单一的治疗方

式尚未显示出疗效，但越来越多的证据表明，两者的联合治疗方法有望改善晚期癌症患者的临床结果[17]。
在宫颈癌中，PD-1 有大量浸润性 CD8 T 细胞表达，这表明阻断 PD-1 可能对治疗无反应的复发或转移性

宫颈癌患者具有治疗潜力[18]，帕博利珠单抗是一种抗 PD-1 抗体，鉴于其广泛的作用机制，已被证明对

多种实体瘤有效，并已获批用于治疗妇科肿瘤学中的宫颈癌和子宫内膜癌[19]，2 期 KEYNOTE-158 研究

使帕博利珠单抗单药治疗获批用于治疗 CPS ≥ 1 的复发性或转移性无法治愈的宫颈癌[20]。晚期或复发性

宫颈癌的一线治疗以前是铂类化疗和紫杉醇联合贝伐珠单抗[21]。根据 KEYNOTE-826 研究的结果，帕博

利珠单抗现已纳入宫颈癌的一线治疗[22]，同时鉴于复发性或转移性宫颈癌患者的预后不良且现有化疗

药物的疗效有限，Tivdak 现用于复发性或转移性宫颈癌的二线治疗[23]，曲妥珠单抗现已被列入 NCCN
复发性的 HER2 阳性(IHC 2+或 3+)宫颈癌指南[24]。随着免疫及靶向治疗的研究发展，我们对于复发、转

移的宫颈癌有更多的治疗方案。 

声  明 

该病例报道已获得病人的知情同意。 
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