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摘  要 

目的：报告1例Turner综合征(TS)患者在供卵体外受精–胚胎移植技术(IVF)妊娠期间确诊人乳头瘤病毒

(HPV)相关宫颈腺癌的病例，探讨高剂量外源性雌激素与妊娠期内源性激素增加对HPV相关病变进展的

潜在影响，并强调辅助生殖前宫颈筛查的重要性。方法：回顾患者妊娠与围产期病历，包括既往HPV感
染史、辅助生殖方案、孕期宫颈病理学检查、影像学、手术及术后随访资料；并结合相关文献进行分析。

结果：患者为39岁TS女性，长期HPV16持续感染，采用供卵IVF妊娠。孕31周4天宫颈活检提示HPV相关

腺癌，MRI示宫颈管内局灶性病变(16 × 13 mm)。孕36周行剖宫产联合广泛子宫切除及盆腔淋巴结清扫，

病理示中分化HPV相关宫颈腺癌、Silva A型、FIGO IB1期。术后三个月复查未见残余或复发，CA-125降
至正常。新生儿经治疗后顺利出院。结论：在持续高危HPV感染背景下，供卵IVF周期高剂量外源性雌激

素与妊娠期内源性雌激素峰值可能共同促进宫颈腺上皮病变的快速进展。高危HPV阳性者在接受辅助生

殖前应加强宫颈癌筛查，必要时进行宫颈管评估，以减少妊娠期延误诊断的风险。 
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Abstract 
Objective: To report a case of human papillomavirus (HPV)-related cervical adenocarcinoma diag-
nosed during pregnancy in a woman with Turner syndrome (TS) following donor oocyte in vitro 
fertilization and embryo transfer (IVF-ET), to explore the potential impact of high-dose exogenous 
estrogen and pregnancy-related endogenous hormonal surges on the progression of HPV-associated 
lesions, and to emphasize the importance of cervical screening before assisted reproductive technol-
ogy (ART). Methods: The clinical data of pregnancy and the perinatal period were retrospectively 
reviewed, including the history of persistent HPV infection, ART regimen, cervical pathological find-
ings during pregnancy, imaging examinations, surgical treatment, and postoperative follow-up. Rel-
evant literature was reviewed and analyzed. Results: A 39-year-old woman with Turner syndrome 
and long-term persistent HPV16 infection conceived through donor oocyte IVF. At 31 + 4 weeks of 
gestation, cervical biopsy revealed HPV-related adenocarcinoma. Pelvic magnetic resonance imag-
ing demonstrated a focal lesion within the endocervical canal measuring 16 × 13 mm. At 36 weeks 
of gestation, cesarean section combined with radical hysterectomy and pelvic lymph node dissec-
tion was performed. Postoperative pathology confirmed moderately differentiated HPV-related 
cervical adenocarcinoma, Silva pattern A, FIGO stage IB1. No residual or recurrent disease was de-
tected at the 3-month follow-up, and serum CA-125 levels returned to normal. The neonate recov-
ered well and was discharged after treatment. Conclusion: In the background of persistent high-risk 
HPV infection, high-dose exogenous estrogen used during donor oocyte IVF cycles combined with 
peak endogenous estrogen levels during pregnancy may contribute to the rapid progression of cer-
vical glandular lesions. Enhanced cervical cancer screening should be implemented before ART in 
women with high-risk HPV infection, with endocervical evaluation performed, when necessary, to 
reduce the risk of delayed diagnosis during pregnancy. 
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1. 引言 

TS 是一种由 X 染色体完全或部分单体性(45，X 或结构变异)引起的染色体疾病[1]。临床表现包括身

材矮小、原发性卵巢功能不全、青春期延迟、不孕、先天畸形、内分泌异常、自身免疫疾病及神经认知缺

陷。卵巢功能障碍是主要临床难题之一，常需依赖辅助生殖技术(ART) [2]。供卵试管婴儿(IVF)使许多 TS
患者得以妊娠，但由于其基础心血管、代谢和内分泌风险，妊娠被视为高危，需要多学科管理。 

宫颈癌是全球女性第二常见恶性肿瘤，与持续感染高危 HPV 密切相关。宫颈癌也是妊娠期最常见的

妇科恶性肿瘤，占妊娠相关妇科癌症的约 71%。妊娠是否加速 HPV 相关宫颈癌生长仍具争议。有研究提

示，妊娠期的激素变化，尤其是雌激素、孕激素和 HCG 水平均升高，可能促进 HPV 持续感染及病毒致

癌基因表达[3]。妊娠期盆腔血流增加、免疫调节以及宫颈重塑，也可能有利于疾病进展。 
本文报告了一例 TS 患者在供卵 IVF 妊娠后，被诊断为 HPV 相关宫颈腺癌的罕见病例，并强调两个

临床关注点：(1) 用于胚胎移植的高剂量外源性雌激素，加之妊娠期内源性雌激素升高，是否会加速 HPV
相关宫颈病变进展。(2) 在辅助生殖前进行严谨宫颈癌筛查的重要性，尤其是在高危 HPV 感染者中。 
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2. 病例介绍 

患者女性，39 岁，G2P1，原发性卵巢功能不全，核型 46,X,i(X)(p10)，为 TS。孕 31 周 4 天因常规检

查发现宫颈异常来院。既往月经稀发(1~2 次/年)，HPV16 持续阳性超过 4 年，阴道镜未见明显异常。曾

通过供卵 IVF 获得一次剖宫产分娩的健康婴儿。 
本次妊娠采用激素替代方案进行冻胚移植，使用口服雌二醇(4~6 mg/d)及黄体支持。孕 31 周 4 天复

查阴道镜发现 HPV 相关宫颈腺样病变；活检证实为 HPV 相关腺癌，p16 强阳性，Ki-67 约 80%。盆腔

MRI 显示宫颈管内 16 × 13 mm 病灶。实验室检查：CA-125 193 U/mL，CEA 10.2 U/mL，SCC 与 CA19-9
正常。孕 35 周 4 天常规产检超声显示胎儿生长符合孕周，无结构异常(图 1(A))。 

多学科团队(MDT)建议待胎儿成熟后再手术。孕 33 周 2 天给予促胎肺成熟和神经保护治疗。孕 36
周行剖宫产 + 广泛性子宫切除术 + 双侧输卵管卵巢切除及盆腔淋巴结清扫。术中未见异常。术后病理

确诊为中分化 HPV 相关宫颈腺癌(Silva A 型)，局限于宫颈，间质浅层浸润，切缘阴性，无阴道或参数侵

犯，FIGO IB1 期。免疫组化：p16 强阳性，Ki-67 高表达。早产儿转入 NICU 观察。 
患者术后三个月复查：经阴道超声显示盆腔结构正常，无残余病灶(图 1(B))。CA-125 降至 8.84 U/mL，

已恢复正常范围。 
分娩后，新生儿在新生儿科观察并支持治疗，病程平稳，于 6 月 21 日出院。 
 

 
Figure 1. Imaging comparison of prenatal fetal ultrasound and postoperative transvaginal ultrasound. (A) Routine prenatal 
ultrasonography at 35 + 4 weeks of gestation showed fetal growth consistent with gestational age, with no structural abnor-
malities detected. (B) Postoperative follow-up transvaginal ultrasonography revealed no residual cervical lesions, and no ab-
normal findings were observed in the pelvic cavity 
图 1. 产前胎儿超声与术后经阴道超声的影像学对比。(A) 孕 35 + 4 周行产前胎儿超声检查，结果提示胎儿生长发育

与孕周相符，未发现明显结构性异常；(B) 术后复查经阴道超声，未见残余宫颈病变，盆腔未发现异常影像学表现 
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3. 讨论 

该病例的独特之处在于：患者因 TS 和卵巢功能不全，完全依赖外源性激素进行内膜准备及早孕支

持；随后由于胎盘产生大量雌激素，中晚孕期内源性雌激素显著升高，形成“双峰式”雌激素暴露。 
患者既往 HPV16 持续感染，但在辅助生殖技术(ART)前缺乏间隔阴道镜随访。本例从既往检查正常

到妊娠期发展为侵袭性腺癌的快速进展，引发了关于激素在宫颈癌发生过程中作用的重要问题。 
雌激素通过多种分子机制促进 HPV 介导的致癌作用。首先，雌激素主要通过 ERα，尤其是 ERα-36

亚型，增强 HPV E6/E7 致癌基因的转录与表达，提高其致癌潜能[4]。动物研究显示，长期雌激素暴露可

与 HPV16 E6 协同诱导宫颈癌，通过调控 E2F 靶基因并抑制肿瘤抑制因子 p16 [5]。雌激素还可激活 MAPK
和 PI3K/Akt 等非基因组信号通路，促进细胞增殖、抑制凋亡、上调 hEAG1 钾通道表达，从而加速宫颈

上皮恶变[6]。妊娠相关的免疫抑制及盆腔血流增加亦可能促进肿瘤进展[7]。 
在本例中，ART 期间的外源性雌激素与妊娠期内源性雌激素激增，共同营造了富含激素的微环境，

与 HP16 持续感染协同，促使潜伏病变迅速演变为侵袭性腺癌。 
此外，患者 4 年的持续 HPV16 感染构成腺上皮病变高风险。宫颈腺癌常起源于宫颈管，仅靠细胞学

难以检测。本例 ART 前缺乏阴道镜及宫颈管评估，导致早期恶变被遗漏，使妊娠期病变快速发展。提示

高危人群应在 ART 前强化筛查。 

4. 结论 

尽管 TS 本身不会增加宫颈癌风险，且患者长期处于低雌激素状态，患宫颈癌的风险会大大降低，但

其通过 ART 妊娠，其内源性与外源性雌激素暴露模式会发生显著改变。本病例提示，在持续高危 HPV
感染背景下，供卵 IVF 周期中使用的高剂量外源性雌激素联合妊娠期胎盘激素水平的显著升高，可能与

宫颈腺上皮病变向侵袭性病变的进展存在一定关联，该关联尚需进一步研究加以证实。 
对于 TS 患者及卵巢储备下降需依赖激素替代妊娠者，“激素驱动 × HPV 持续感染”的双重风险可

能显著增加。因此，ART 前应实施更系统的宫颈筛查，包括 HPV 分型、细胞学、阴道镜及必要的宫颈管

评估。加强孕前评估与孕期动态监测，有望减少妊娠期宫颈癌延误诊断风险，改善母婴预后。 
本研究为单例病例报告，存在一定局限性。首先，病例数量有限，难以进行统计学分析，无法据此

推断外源性雌激素暴露、妊娠期激素变化与 HPV 相关宫颈腺癌发生发展之间的因果关系。其次，患者既

往存在持续高危 HPV16 感染，其在疾病发生中的基础作用无法与激素因素完全区分。再次，病例回顾性

分析难以排除其他潜在混杂因素的影响，如个体免疫状态、宫颈局部微环境变化等。因此，本病例仅能

提示上述因素之间可能存在关联，相关机制及其临床意义仍有待大样本前瞻性研究及基础研究进一步验

证。 

声  明 

本病例报道已获得患者的知情同意，患者同意其相关临床资料及影像学资料用于学术发表，文中已

对所有可识别的个人信息进行匿名化处理。 
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