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宫颈绒毛腺管状腺癌的临床病理学分析
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[摘　要] 为探讨宫颈绒毛腺管状腺癌(villoglandular adenocarcinoma，VGA)的临床特征、病理学特征、免疫

表型、鉴别诊断、治疗及预后，应用光学显微镜及免疫组织化学方法分析9例VGA病例的临床病理

特点及免疫表型，并复习相关文献。9例VGA患者年龄39~62(平均50.8)岁。临床表现多为阴道不

规则出血或月经异常，阴道镜下6例为宫颈外生性肿块，3例为宫颈糜烂。HPV检测多为阳性。显

微镜下肿瘤具有大量长而细的绒毛状腺管结构，大部分乳头含有中央纤维血管轴心，由梭形间质

细胞和多少不等的炎细胞组成；肿瘤细胞低柱状，核圆形，轻中度的细胞异型性，其中7例浸润< 

1/3纤维肌层。9例VGA中仅1例累及子宫内膜，其余8例均未侵犯神经脉管及周围器官组织。有1例

患者部分区域可见原位腺癌成分。免疫表型：肿瘤细胞CEA和p16均呈阳性，不表达Vimentin，少

数肿瘤细胞表达ER和PR，Ki-67 LI 30%~90%。VGA是一种少见的宫颈腺癌，难以通过临床表现进

行区分，要依据其病理组织学特点，结合免疫组织化学染色明确诊断，该病预后较好，故需谨慎

排查防止医疗过度。
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Abstract To explore the clinicopathologic features, immunophenotype, differential diagnosis, treatment, and 

prognosis of villoglandular adenocarcinoma (VGA) of the uterine cervix, the clinicopathological features and 

immunophenotypes of 9 cases of VGA were analyzed by light microscopy and immunohistochemistry, and the 

related literatures were reviewed. Nine cases of VGA were 39–62 years old, with an average age of 50.8 years. 

The clinical manifestations were irregular vaginal bleeding or abnormal menstruation. Under colposcopy, 6 cases 

were cervical exogenic masses and 3 cases were cervical erosion. HPV was mostly positive. Microscopically, we 

can see abundant of long and thin villoglandular architectures, most papillary architectures contain the central 

fibrovascular axis, which consists of stroma cells and many inflammatory cells. Tumor cells represent a shape of 
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宫 颈 绒 毛 腺 管 状 腺 癌 ( v i l l o g l a n d u l a r 
adenocarcinoma，VGA)在1989年由Young和Scully[1]

两人首先报道，是一种罕见的腺癌亚型，国外统

计 V G A 占宫颈腺癌的 3 . 7 % ~ 4 . 8 % ，我国尚无精确

的人口统计学数据 [ 1 ]。与其他腺癌相比，VG A发

病年龄相对年轻，预后相对更好，可以考虑行保

留生育功能手术。但由于该病确实少见，临床与

病理医生对此病认识不足，所以尽管医疗水平不

断提高，目前仍有诊治失当导致医疗过度的案例

发生。由于临床表现难以区分VG A与其他类型宫

颈癌症，所以提高病理医生对VG A病理表现的认

识，是准确诊治VG A的关键点之一。本文回顾性

分析武汉大学人民医院病理科诊断的9例宫颈绒毛

腺管状腺癌患者。

1  临床资料

收集武汉大学人民医院病理科2014年11月至

2018年8月诊断为VG A的9例患者的临床资料。年

龄39~62(平均50.8)岁。5例(55.65%)以“阴道不规

则出血”为首诊症状，2例以“绝经后阴道出血”

为 首 诊 症 状 ， 其 余 2 例 分 别 以 “ 月 经 不 规 律 ” 和

“同房后阴道出血”为首诊症状。H P V多为阳性

( 6 / 7，有2例未行H P V检测)，F I G O分期多为 I B 1
期(7/9)。9例患者中有7例行“广泛子宫切除+双

侧附件切除+盆腔淋巴结清扫”，另外2例分别行

“全子宫切除 + 双侧附件切除 + 盆腔淋巴结清扫 +
腹主动脉旁淋巴结取样”和“宫颈锥切术”。9例

VGA患者临床资料详见表1。

low column and a round nuclear, with mild to moderate nuclear atypia, of which 7 cases infiltrate less than 1/3 

fibromuscular layer. Of the 9 cases of VGA, only one case caused an invasion of endometrium, and the remaining 

8 cases did not invaded the nerve, vessel or surrounding organs. Immunophenotype: CEA, p16 were positive 

in tumor cells, while Vimentin was negative. ER and PR depended on the individuals. Ki-67 LI was 30%–90%. 

VGA is a rare adenocarcinoma of the uterine cervix, which is difficult to differentiate it from other cervical 

adenocarcinoma by clinical manifestations. The diagnosis should be based on its histopathological features and 

immunohistochemical staining. VGA usually has a favorable prognosis, so it matters to take carefully to avoid the 

excess of the therapy.

Keywords uterine cervix; villoglandular papillary adenocarcinoma; pathology

表1 9例VGA患者临床资料

Table 1 Clinical data of 9 cases of VGA 

病例 年龄/岁 孕产史 月经初潮 HPV 主诉 FIGO分期 手术方式

1 39 — 11 (+) 阴道不规则出血 IIIB 全子宫切除+双侧附件切除+盆腔淋巴结清扫+

腹主动脉旁淋巴结取样

2 44 G3P1 14 (+) 阴道不规则出血 IB1 广泛子宫切除+双侧附件切除+盆腔淋巴结清扫

3 46 G4P1 14 (+) 阴道不规则出血 IB1 宫颈锥切术

4 47 G1P1 12 (–) 月经不规律 IB1 广泛子宫切除+双侧附件切除+盆腔淋巴结清扫

5 50 G3P2 15 (+) 阴道不规则出血 IB1 广泛子宫切除+双侧附件切除+盆腔淋巴结清扫

6 50 G4P1 — (+) 同房后阴道出血 IB1 广泛子宫切除+双侧附件切除+盆腔淋巴结清扫

7 57 — 14 — 阴道不规则出血 IB1 广泛子宫切除+双侧附件切除+盆腔淋巴结清扫

8 62 G5P1 13 (+) 绝经后阴道出血 IB1 广泛子宫切除+双侧附件切除+盆腔淋巴结清扫

9 62 G1P1 14 — 绝经后阴道出血 IIA1 广泛子宫切除+双侧附件切除+盆腔淋巴结清扫

—：未测或未明；FIGO：国际妇产科联盟。

—: not available; FIGO: International Federation of Gynecology Obstetrics.
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大体观察示：9例VGA中，大部分为肉眼可见

的外生性肿块，呈菜花样，表面可见乳头，质地

较脆，界限清楚，宫颈口、宫颈管均可发生病灶

(表2)。双侧卵巢及输卵管，盆腔淋巴结均未见癌

转移。

镜检示：9例镜下形态相似，低倍镜下可见肿

瘤呈外生性生长，肿瘤由大量乳头状腺管组成，乳

头内含有中央纤维血管轴心，由梭形间质细胞和炎

细胞组成(图1)。高倍镜下，乳头表面被覆单层或

复层低柱状细胞，分化较好，核质比大，核圆形，

轻中度的细胞异型性，核分裂象少见(图2)。大多

数浸润表浅，其中7例浸润<1/3纤维肌层。有1例

患者部分区域可见原位腺癌成分。9例VGA中只有

1例转移至子宫内膜，其余8例均未侵犯神经脉管

及周围器官组织。

肿瘤细胞p16(图3)、CE A(图4)均呈阳性，不

表达Vimentin(图5)，大部分病例ER、PR为阴性，

少数肿瘤细胞表达ER和PR，Ki-67 LI 30%~90%。 
9例VGA免疫组织化学结果详见表2。

病理诊断：宫颈绒毛腺管状腺癌。

表2 9例VGA患者病理及随访资料 

Table 2 Pathology and follow up data of 9 cases of VGA 

病例 发生部位 肉眼观 p16 CEA Vimentin ER PR Ki-67 随访/月

1 宫颈外口 外生性菜花样肿块 (+) 未测 未测 (+) (+) 50% 33

2 宫颈管 外生性菜花样肿块 (+) (+) (–) (–) (–) 50% 32

3 宫颈外口 外生性菜花样肿块 (+) (+) 未测 (–) (–) 60% 5

4 宫颈管 外生性菜花样肿块 未测 未测 未测 未测 未测 未测 失访

5 宫颈 外生性菜花样肿块 未测 未测 未测 (–) (–) 80% 45

6 宫颈管 外生性菜花样肿块 (+) (+) (–) (+) (–) 60% 3

7 宫颈外口 糜烂 (+) (+) (–) (–) (–) 30% 失访

8 宫颈管 糜烂 (+) (+) (–) (–) (–) 70% 25

9 宫颈 糜烂 未测 未测 未测 (–) (–) 90% 46

图1 肿瘤呈外生性生长，由大量乳头状腺管组成，乳头内

含有中央纤维血管轴心(HE，×100)

Figure 1 The tumor is exogenously growing and consists of a 

large number of villoglandular architectures, most papillary 

architectures contain the central fibrovascular axis (HE, 

×100)

图 2  肿瘤细胞低柱状，核圆形，轻中度的细胞异型性

(HE，×200)

Figure 2 Tumor cells represent a shape of low column and a 

round nuclear, with mild to moderate nuclear atypia (HE, 

×200)
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生存时间自确诊之日起计算，随访时间截至

2018年8月，7例获随访资料，随访3~46个月，患

者均存活，其中例5转移至子宫内膜，例6术后行

新辅助化疗，化疗后根治术标本未见癌残留，达

到病理缓解。另2例失访。

2  讨论

VG A是一种多发于年轻女性的高分化宫颈腺

癌，在宫颈腺癌的发病率中占 3 . 7 % ~ 4 . 8 % [ 1 ]。游

燕等 [ 2 ]报道 1 0 例 V G A ，发病年龄 3 0 ~ 5 3 岁，多数

在40岁以下，平均39岁，略低于本组病例。但文

献 [ 3 ] 显 示 V G A 发 病 年 龄 与 其 他 腺 癌 好 发 年 龄 相

似，为 2 8 ~ 6 8 ( 平均 5 0 ) 岁。主要临床症状为接触

性出血、阴道不规则出血或阴道分泌物异常，同

时较多学者 [4-5]认为VG A的发病可能与HPV的感染

相关，H P V检测常呈阳性。本组患者多以阴道不

规则流血为首发症状，H P V多数为阳性，支持该

推 测 [ 4 - 5 ]。 V G A 和 其 他 宫 颈 癌 类 型 相 比 ， 浸 润 表

浅，FIGO分期多不高，Ju等 [3]报道VGA的FIGO分

期为IA1~IIA1期，大多数为IB1期，游燕等 [2]报道

F I G O分期多为 I B 1 ~ I I A期，本文9例F I G O分期为

IA2~IIIB期，多为IB1期，与文献报道基本相符。

但本文9例中部分学者认为口服避孕药也参与疾病

的某种进程，但也有部分文献认为口服避孕药与

疾病发展关系不大[1,6-8]，本组患者均无口服避孕药

史。但值得注意的是，除2例孕产史未知外，其余

7例中大部分患者已怀孕过3~5次，游燕等[2]报道的

10例VG A中有8例患者怀孕过2~6次，提示VG A可

能与患者的怀孕次数有关，但这种相关性尚待更

多病例数据的证实。

VG A肿瘤成分表浅，由于大量乳头的存在，

可形成外生性肿块，质地较脆。本组有6例为外生

性肿块，3例为病变处糜烂。肿瘤大多界限清楚，

很少侵犯宫颈管壁，即使出现浸润病灶，多数也

较为表浅。镜下肿瘤由大量乳头状腺管组成，乳

头内含有中央纤维血管轴心，由梭形间质细胞和

炎 细 胞 组 成 。 乳 头 通 常 较 为 细 长 ， 乳 头 表 面 被

覆单层或复层柱状细胞，细胞形态温和，异型性

不明显，核分裂象少见。肿瘤常局限于颈管壁浅

层，较少侵犯神经脉管及周围器官组织，即使有

浸润灶，浸润深度通常小于5 mm，无深层浸润成

分存在。本组 V G A 大多数浸润表浅，其中 7 例浸

润<1/3纤维肌层。由于HP V感染常为多中心性，

因此乳头状病变下间质内可见原位癌或浸润性腺

癌 [4]。本文中有1例患者部分区域可见原位腺癌成

分。文献[9]报道肿瘤细胞CEA，CA125，p16广泛

阳性，ER，PR，Vimentin，p53均阴性，本组病例

图3  肿瘤细胞强阳性表达p16(EnVision，×100)

Fi g u re  3  Tu m o r  c e l l s  we re  s t ro ng l y  p o s i t i ve  f o r  p 1 6 

(EnVision,×100)

图5 肿瘤细胞不表达Vimentin(EnVision，×100)

Figure 5 Tumor cells were negative for Vimentin (EnVision, 

×100)

图4  肿瘤细胞阳性表达CEA(EnVision，×100)

Figure 4 Tumor cells were positive for CEA (EnVision, ×100)
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阳性表达CEA，p16，少数肿瘤细胞表达ER，PR，

不表达Vimentin，Ki67 LI 30%~90%，基本支持文

献[9]报道。

VG A主要需与具有乳头状生长方式的宫颈病

变鉴别。1 )宫颈乳头状腺纤维瘤：间质成分更明

显，且缺乏VG A具有的细胞异型性，被覆的单层

上皮细胞无不典型增生及核分裂象。2 )苗勒管乳

头状瘤：好发于儿童，缺乏细胞异型性。3 )宫颈

浆 液 性 乳 头 状 腺 癌 ： 细 胞 层 次 增 加 ， 超 过 3 层 ，

乳头更不规则，被覆上皮细胞异型性明显，大量

核分裂象，伴有明显的癌细胞破坏性间质浸润，

间质纤维化突出，部分癌组织可见沙砾体，恶性

程度较高，预后相对差，常伴有淋巴结和远处转

移。4 )管型黏液腺癌：腺体排列类似于正常宫颈

黏膜的裂隙状结构，细胞呈复层排列，异型性明

显，核分裂象多见，间质可见黏液，可形成黏液

湖。5 )乳头状宫颈管内膜炎：镜下可见大量炎症

细胞，乳头状成分少，无细胞异型性。

该病侵犯神经脉管及周围组织少见 [2-3,6-7]，本

组8例患者未侵犯神经脉管及周围组织，仅1例发

生 了 子 宫 内 膜 的 转 移 ， 7 例 可 随 访 患 者 术 后 均 无

复发，现均存活，故治疗与预后相对其他宫颈腺

癌较好，复发率较低。虽然是恶性肿瘤，但VG A

和其他宫颈癌类型相比，浸润表浅，FIGO分期多

不高，本组有1例患者FIGO分期为IB1，行宫颈锥

切术后疗效明显，至今未复发，提示该病手术方

案的选择可以更为保守，可以根据FIGO分期等计

算相应患者高危因素，从而考虑患者的生育要求

行保留生育功能手术，但也有些病例病程出现进

展，这些病例多数伴有深在的浸润，并有淋巴管

的受累[10-11]。因此，目前推荐的治疗方案是：对于

浸润表浅，且没有淋巴管的累积的单纯的VG A，

可采取较为保守的治疗方案，行单纯的宫颈或子

宫切除，随后进行细胞学随访，而对于浸润较深

且出现淋巴管受累的病例，则仍应行根治性子宫

切除术 [12]。也有部分学者 [13]表明紫杉醇及顺铂对

该病也有一定的疗效，但是否对所有VG A患者均

有效还有待进一步证实。

综上所述，VG A与其他类型宫颈癌临床表现

相似，可提示患者迅速就医，但由于该病相对少

见，临床医生有误诊的风险，故病理医生需要加强

对本病的认识，要清楚VGA的镜下表现，在术前诊

断时明确区分开VGA与其他腺癌，与临床医生协同

判断是否可行宫颈锥切术，实现精准医疗。
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