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摘  要 

腹壁子宫内膜异位症恶变的病例罕见，其发病机制尚未明确，利用基因检测可以为研究提供新方向，进

一步完善诊断标准及治疗方案。本文报道1例腹壁子宫内膜透明细胞癌，并复习相关文献来介绍该疾病，

以及了解其临床特征、诊断及鉴别诊断、治疗、预后因素，以提高该疾病的诊疗水平。 
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Abstract 
The malignant transformation of abdominal endometriosis is rare, and its pathogenesis is not yet 
clear. The use of genetic detection can provide a new direction for research, and further improve 
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the diagnostic criteria and treatment plan. This paper reports a case of clear cell carcinoma of ab-
dominal wall endometrial, reviews relevant literature to introduce the disease, and understands its 
clinical features, diagnosis, differential diagnosis, treatment and prognostic factors, in order to im-
prove the level of diagnosis and treatment of this disease. 
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1. 引言 

腹壁子宫内膜异位症发病率有逐年上升的趋势，但腹壁子宫内膜异位症恶变的病例较罕见，国内外

文献报道子宫内膜异位症恶变的发生率在 1%左右，大约 80%的子宫内膜异位症恶变部位发生在卵巢，

20%的恶变发生在卵巢以外的部位，其中发生在腹壁疤痕处的恶变仅占 0.9% [1]，其发生机制尚未明确，

且目前为止没有相关诊治指南。而准确的诊断有助于完全切除病变，改善患者的预后。因此，采用高通

量基因测序平台对肿瘤进行评估，分析关键突变基因，结合患者病理类型，为制定个体化的治疗方案奠

定基础，同时也为早期筛查及预防子宫内膜异位症恶变提供新的靶点依据。本文报道 1 例 AURKA 和

PIK3CA 体细胞突变的剖宫产瘢痕处腹壁子宫内膜透明细胞癌，同时复习相关文献来介绍该疾病。 

2. 病例资料 

患者，女，42 岁，因“发现腹部肿物 2 月”于 2023 年 9 月 18 日收入暨南大学附属第一医院妇科。

患者诉 2 月前无明显诱因发现腹部有一约鸡蛋大小肿物，位于剖宫产瘢痕上方。起病以来，无腹痛，无

阴道异常流血、流液等不适。患者既往月经规律，经量正常，无痛经，末次月经：2023-09-01。孕 1 产 1，
2009 年行剖宫产一次。2009 年发现哮喘予药物治疗，2018 年哮喘复发，专科治疗一年余，现未服用药

物。患者平素无不良嗜好，否认其余内科及外科病史，否认家族中特殊病史，查体：下腹部耻骨联合上

可见一长约 12 cm 陈旧性瘢痕组织，瘢痕上方可触及直径约 7 cm 肿物(见图 1)，边界清，质硬，形态不规

则，无压痛。妇科检查：外阴发育正常，阴道畅，子宫前位，常大，无压痛反跳痛，双侧附件未触及异常。 
 

 
Figure 1. Abdominal tumour (the tumour was about 7 cm in diameter 
above the cesarean section scar) 
图 1. 腹部肿瘤(肿瘤直径约 7 cm，位于剖宫产瘢痕上方) 
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辅助检查：入院完善肿瘤标志物 CA199：5.15 U/ml，CA125：13.2 U/ml；ROMA (绝经前)：1.793，
ROMA (绝经后)：5.86；癌胚抗原：1.15；甲胎蛋白：4.95 ug/l，人附睾蛋白：426.9 pmol/L。腹部超声示：

于皮下探及低回声团，大小约 55 mm × 35 mm × 36 mm，边界清，形态不规则，内回声不均匀，内见较丰

富血流信号。腹部肿物活检结果示：纤维组织中见分化差的癌浸润，免疫组化：CK7 (−)、PAX-8 (弥漫，

+)、CK19 (+)、CK18 (少量，+)、WT-1 (+)、EGFR (少量，+)、P53 显示不佳、Ki-67 显示不佳；结合免疫

组化结果，符合子宫内膜透明细胞癌，可能起源于子宫内膜异位。完善全身 PET-CT：1、前下腹壁腹直

肌内稍高代谢软组织肿块，结合病理结果符合恶性肿瘤影像学表现；2、子宫宫腔内稍高代谢低密度灶。

左侧附件区高代谢稍低密度结节。 
2023-09-19 于我院行腹壁切口疝无张力修补术 + 经腹全子宫切除术 + 双侧输卵管卵巢切除术 + 

大网膜切除术 + 盆腔淋巴结清扫术，探查腹壁包块长径约 7 cm，向下侵袭腹直肌，与周围组织分界不

清，子宫常大，质中，双附件未见异常，盆腔淋巴结稍肿大，无腹水(术中情况见图 2)。以生理盐水冲洗

盆腔，洗净后送病理检查癌细胞。术后病理结果示(图 3)：(腹壁肿瘤)镜下见肿瘤呈实性、囊性、乳头状

以及腺样排列，肿瘤细胞为透明细胞，部分为嗜酸细胞、鞋钉样细胞，胞核明显异型。免疫组化：NapsinA 
(+)，PAX8 (+)，CerbB2 (1+)，MLH1 (+)，MSH2 (+)，MSH6 (+)，PMS2 (+)，Ki-67 约 50% (+)，符合透明

细胞癌。侵犯周围骨骼肌，未见神经脉管侵犯，切缘未见癌累及。子宫、双附件、大网膜、双侧盆腔淋巴

结均未见癌转移。术后予卡铂 + 紫杉醇辅助性化疗，后因患者视物模糊，改为盐酸多柔比星脂质体 + 卡
铂化疗，共 6 程。患者目前已结束化疗，无其余特殊情况。 
 

 
Figure 2. Intraoperative Conditions: (A) Complete excision of the abdominal wall mass during 
surgery, with unclear boundaries between the lesion and abdominal wall fat and muscle. (B) Ana-
tomical relationship of the abdominal wall mass with the uterus and bilateral adnexa. (C) Tension-
free repair of the abdominal incision. (D) Excised abdominal wall mass, uterus, bilateral adnexa, 
omentum and lymph nodes 
图 2. 术中情况：(A) 术中完整切除腹壁肿块，病变部位与腹壁脂肪、肌肉分界欠清；(B) 
腹壁肿块与子宫及双附件解剖关系；(C) 无张力修补腹壁切口；(D) 切除的腹壁肿物、子

宫、双侧附件、大网膜、淋巴结 
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Figure 3. Light microscopic appearance and immunohistochemical staining of the abdominal tumor. 
(1 × 40): (A) Under the microscope, the tumor cells are primarily clear cells. (B) Some of the tumor 
cells are eosinophilic. (C) Napsin A positive. (D) Some of the tumor cells exhibit a hobna 
图 3. 腹部肿瘤的光镜下外观和免疫组化染色(1 × 40)。(A) 镜下见肿瘤细胞主要为透明细胞；

(B) 肿瘤细胞部分为嗜酸细胞；(C) NapsinA (+)；(D) 肿瘤细胞部分为鞋钉样细胞 
 

我们将固定液处理过的肿瘤组织交于我院病理科，采用高通量基因测序平台，对 312 个基因的全部

外显子区、38 个基因的内含子、启动子或融合断点区域、709 基因的编码区域进行目标区域捕获高深度

测序，对肿瘤基因四种变异类型(包括点突变、小片段的插入缺失、拷贝数变异和目前已知的融合基因)进
行检测。主要检测特定肿瘤基因的 DNA 水平的变异，不涉及蛋白质、RNA 水平。基于二代测序技术，

共检测到 16 个体细胞变异，其中具有临床意义的变异(I 类和 II 类)有 2 个，包括 AURKA 和 PIK3CA，

临床意义未明变异(III 类变异)有 14 个，未检测到胚系基因变异。肿瘤突变负荷提示：肿瘤突变负荷低

(TMB-L, 6.72Muts/Mb, 67%)。微卫星不稳定性(MSI)鉴定为微卫星稳定型。目前有研究证实 AURKA 可通

过作用于雌激素受体增强糖酵解并促进卵巢子宫内膜异位症的进展[2]，也报道过在子宫内膜异位症相关

子宫内膜样癌和透明细胞癌中鉴定到 PIK3CA 突变[3] [4]。 

3. 讨论 

内异症近年来发病率呈明显上升趋势，与剖宫产率增高、人工流产与宫腔镜操作增多有关，妇科手

术中有 5%~15%患者被发现有内异症存在。本例中，患者既往剖宫产一次，并且其肿物位于剖宫产瘢痕

上方，从临床逻辑上看，极大可能来源于异位子宫内膜。目前，内异症恶变的主要组织类型为透明细胞

癌和子宫内膜样癌[5]，但由于癌组织可能破坏原发的内异症病灶、病理取材不充分或病理报告不完全都

可能导致诊断遗漏，故内异症恶变的准确发生率很可能被低估，因此必须深入对该疾病的探讨。 
本例基于二代测序技术，检测与肿瘤发生发展相关的且具有临床意义的变异共 2 个，包括 AURKA

和 PIK3CA。AURKA (aurora kinase A)是丝氨酸/苏氨酸激酶家族的成员，其过表达与肿瘤转化有显著关

系，并参与各种细胞有丝分裂过程，当 AURKA 表达失调会导致染色体不稳定，从而促进癌症的发展、

抑制凋亡和产生耐药性[6] [7]。Shao [8]等报道了宫颈癌患者组织中 AURKA 的表达明显增加，这为宫颈

癌的筛查和治疗提供了新的靶点。Rucaparib 是聚腺苷二磷酸核糖聚合酶(PARP)抑制剂，一项卵巢癌的研

究表明，AURKA 扩增与 Rucaparib 的敏感性显著相关，且该抑制剂与卡铂等化疗药物具有协同作用，此
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外，该研究还证实了 Rucaparib 可能能够独立于其作为单一药物的活性来增强化疗[9]。然而，目前该靶点

在内异症恶变的病例中研究较少，这也表示该疾病仍有许多可以探究的方向。 
PIK3CA 是一种位于染色体 3q26.3 上的癌基因，包含 20 个外显子，可以编码 1068 个氨基酸，产生

124 kDa 分子量大小的蛋白质，它可以用来编码磷脂酰肌醇 3-激酶(phosphoinositide 3-kinase, PI3K)的催化

亚基 P110α [10]，PIK3CA 突变导致 p110α的组成性激活，进而激活 AKT1 及其下游靶点 mTOR [11]。该

突变是实体肿瘤中最常见的突变之一，在 42%~55%的子宫内膜癌[12]、42%的宫颈癌[13]、2%~12%的卵

巢癌[14]中被发现。PI3K/AKT/mTOR 是肿瘤发展中的一种重要信号传导通路，其常出现调控异常，进而

在调控细胞增殖、抗凋亡、转移中发挥重要的作用[15]。该通路是近些年癌症治疗研究中的重要靶点。现

有研究表明，PI3K/AKT/mTOR 抑制剂治疗 PIK3CA 突变患者的反应率高于无突变患者[16]。不仅如此，

肿瘤中携带 PIK3CA 突变或 PTEN 功能丧失的癌症患者在依维莫司治疗中表现出更高的临床获益，除非

存在 KRAS 突变[17]。 
肿瘤突变负荷(tumor mutation burden, TMB)被定义为每兆 DNA 碱基中发现的体细胞编码错误、碱基

替换和插入突变的总数，可以有效地估计肿瘤总体突变情况和新抗原负荷[18]。近年来，研究表明，TMB
的增加通常意味着肿瘤细胞产生更多的新抗原，这可能增强免疫系统的识别和攻击能力，高 TMB 的肿瘤

患者往往能够产生更强的抗肿瘤免疫反应，这对于免疫治疗(例如免疫检查点抑制剂)后的预后可能较好

[19]。此外，已有研究证实，在结直肠癌患者中，MSI-H (高微卫星不稳定性)患者通常比微卫星稳定(MSS)
患者有更好的预后。MSI-H 患者在手术后的总体生存率(OS)和无病生存率(DFS)方面表现出显著的优势

[20]，且对于 MSI-H 患者，免疫检查点抑制剂(如 PD-1 抑制剂)显示出良好的治疗效果，这进一步强调了

MSI 在癌症管理中的重要性[21]，也意味着 TMB 与 MSI 有可能成为肿瘤预后预测的靶点。总的来说，利

用基因检测可以更全面地说明突变基因与疾病的相关性，为研究提供新方向，为筛查、预防及治疗提供

新方案。 
内异症恶变的诊断标准：Sampson 和 John [22]对子宫内膜异位症引起的恶性肿瘤提出了三个诊断标

准：1) 肿瘤中有良性和恶性子宫内膜组织，2) 组织学类型与子宫内膜起源一致，3) 未发现其他原发肿

瘤部位。1953 年 Scott 对此进行了补充，即该组织的形态学检查，必须具有从内异症成分变化到恶性肿

瘤成分的过渡组织[23]。但以往的研究结果表明：这种转化过渡组织仅在 36%~42%的病例中存在，因此，

在实际检测中难以达到此标准。近年来，多项临床研究探讨了子宫内膜异位症与卵巢癌之间的关联，对

子宫内膜异位组织的组织学分析揭示了恶性转化的潜在标志，如不典型子宫内膜异位症与卵巢癌的发生

相关联，提示这些特征可能是评估恶性风险的重要指标[24]。虽然针对腹壁子宫内膜异位症恶变的研究较

少，但仍然可以参考内异症导致卵巢恶变的相关评估指标以及诊疗方案。例如，研究已证实 Wnt/β-catenin
经典信号通路在卵巢上皮癌中具有促进肿瘤发展的作用[25]，但尚无研究明确该通路在内异症恶变的具

体机制，因此深入性的研究 Wnt 信号通路中关键因子(如 AXIN、β-catenin 等)有望为内异症恶变提供新的

筛查及治疗靶点。 
腹壁子宫内膜异位症恶变的发生由多种因素共同导致，具体机制尚未明确，并且组织学发生复杂，

预防该疾病较困难。因此，其中减少医源性内膜种植最为重要，包括尽量避免多次的宫腔手术操作，手

术结束后应冲洗腹壁伤口。目前，临床上常用的辅助检查包括影像学检查，肿瘤指标测定，腹腔镜检查

以及肿块穿刺活检，当然，诊断的金标准仍是组织病理学检查。手术切除是主要的治疗方法，术后根据

患者的病理类型、转移情况辅以相应个体化治疗有望提高预后。本例患者术后予以辅助性化疗，我们将

继续追踪患者肿瘤指标以监测病情变化、评估疗效和预测复发。此外，内异症患者应定期复查，对有以

下恶变高危因素的患者应警惕恶变：1) 绝经后内异症患者，疼痛节律改变；2) 卵巢囊肿过大，直径 > 10 
cm；3) 影像学检查发现卵巢囊肿内部实性或乳头状结构，彩超检查病灶血流丰富，阻力低；4) 血清 CA125
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水平过高 > 200 KU/L (除外感染或子宫腺肌病) [26]。 

4. 结论 

临床工作中需保持对该疾病的高度警惕性，继续对该疾病深入研究。高通量基因测序方法在腹壁内

异症恶变病例中未见报道，结合基因检测技术有望进一步为剖宫产疤痕子宫内膜异位症恶变病例的规范

诊疗提供依据。 

声  明 

该病例报道已获得病人的知情同意。 
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