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 外阴恶性肿瘤（malignant tumor of the vulva）

是一种少见的妇科恶性肿瘤，占所有女性生殖系

统恶性肿瘤的2%~5%，多发生于绝经后妇女。

肿瘤可发生于外阴的皮肤、黏膜及其附件组织，

主要病理学类型有鳞癌、恶性黑色素瘤、腺癌、

基底细胞癌、肉瘤及转移性癌［1］。外阴恶性肿

瘤的发病率呈上升趋势，尤其是在75岁及以上的

老龄妇女中，可能与外阴的硬化苔藓病变等非

肿瘤性上皮病变和高龄导致上皮细胞出现非典

型性增生有关。50岁及以上的妇女外阴上皮内瘤

变（vulval intraepithelial neoplasia，VIN）发病率

也呈上升趋势［2］。在与人乳头瘤病毒（human 

papillomavirus，HPV）感染（主要是HPV16和

HPV18型）相关的外阴癌中，VIN是其癌前病

变。外阴高级别上皮内瘤变若未治疗，约80%可

进展为外阴浸润癌［3-4］。

1　诊断

1.1　详细询问病史

了解外阴癌相关症状出现的时间、部位及

其他的伴随症状。常见症状为外阴瘙痒、局部肿

块或溃疡，合并感染。晚期可出现疼痛、渗液和 

出血。

1.2　全身体格检查

进行详细的全身体格检查，特别注意检查浅

表淋巴结（尤其是腹股沟淋巴结）有无肿大。若

肿瘤转移至腹股沟淋巴结，可扪及增大、质硬、

固定的淋巴结。

1.3　妇科检查

外阴病灶位于大阴唇最为多见，其次是小阴

唇、阴蒂、会阴、尿道口、肛门周围等。妇科检

查应明确外阴肿物或病变的部位、大小、质地、

活动度、色素改变、形态（丘疹或斑块、结节、

菜花、溃疡等）、皮下浸润的深度、距外阴中线

的距离等，肿瘤是否累及尿道（口）、阴道、肛

门和直肠，检查外阴皮肤有无增厚、色素改变及

溃疡情况。

1.4　组织病理学检查

　　组织病理学检查是确诊外阴恶性肿瘤的金标准。

1.4.1　术前确诊

对有多年外阴瘙痒史并伴有外阴白斑或经

久不愈的糜烂、外阴结节、乳头状瘤、尖锐湿疣

及溃疡等可疑病变，应及时取活体组织行组织病

理学检查。必要时在阴道镜指导下行病变部位活

检。肿瘤直径>2 cm的外阴癌可直接在肿瘤部位

钳夹取活检。对肿瘤直径≤2 cm的早期外阴恶性

肿瘤可在局部麻醉下行肿物完整切除活检，包括

肿瘤、肿瘤周围皮肤和皮下组织，或采用Keyes
活检器（图1），经连续病理学切片检查，准确

评价肿瘤的浸润深度，以指导早期外阴恶性肿瘤

的个体化治疗。

1.4.2　术后病理学诊断

病理学报告需包括：肿瘤的病理学类型、

组织分级、浸润深度、有无淋巴脉管间隙浸润

（lymphovascular space invasion，LVSI）、手术

切缘和肿瘤基底切缘有无病灶、手术切缘和肿瘤

基底切缘与肿瘤边缘的距离、淋巴结转移的部位

和数目及是否扩散到包膜外等，以明确肿瘤期

别，并指导术后辅助治疗。

外阴恶性肿瘤的主要病理学类型为鳞癌，占

80%~90%，疣状癌体积较大，呈菜花状，多数
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与HPV感染相关；黑色素瘤为外阴第二常见恶性

肿瘤，占2%~4%；基底细胞癌和腺癌少见；腺

癌主要来源于前庭大腺；外阴佩吉特病（Paget’s 
d isease）也属于外阴恶性肿瘤的一种病理学 
类型。

图 1　Keyes活检

1.5　辅助检查

1.5.1　常规检查

治疗前应进行血、尿、粪常规检查，此外，

还需检查肝、肾功能和血清肿瘤标志物［如鳞

癌需检查鳞状上皮细胞癌抗原（squamous cell 
carcinoma antigen，SCCA），腺癌需检查癌胚抗

原（carcinoembryonic antigen，CEA）、糖类抗

原19-9（carbohydrate antigen 19-9，CA19-9）］

等指标。

1.5.2　影像学检查

常规行胸部X线/CT检查排除肺转移；晚期

肿瘤需行外阴、腹股沟区和盆腔增强CT、MRI或
PET/CT等影像学检查。

1.5.3　HPV检测及细胞学检查

外阴HPV阴性者多为单一病灶或为大、小

阴唇表面溃疡，HPV阳性者常为多点病灶或同时

存在宫颈肿瘤。HPV阳性者时需进行宫颈HPV和

细胞学检查，有助于发现宫颈、阴道同时存在的 
病灶［5］。

1.5.4　超声指引下细针穿刺活检

该检查是诊断腹股沟淋巴结转移的方法，诊

断的灵敏度可达77%~93%［6］。

1.5.5　其他检查

对于晚期外阴癌患者，应行膀胱镜和（或）

直肠镜检查，了解尿道、膀胱和直肠黏膜侵犯 
情况。

2　分期

外 阴 癌 的 分 期 包 括 国 际 妇 产 科 联 盟

（International Federation of Gynecology and 
Obstetr ics，FIGO）的FIGO分期和国际抗癌

联盟（Union for International Cancer Control，
UICC）的TNM分期，目前临床多采用FIGO分

期。1988年FIGO确立了外阴癌的手术病理学分

期，于1994年进行了修改，将Ⅰ期外阴癌按照

肿瘤的浸润深度进一步分为ⅠA期（肿瘤浸润

间质深度≤1.0 mm）和ⅠB期（间质浸润深度 
＞1.0 mm）。2009年的FIGO分期对外阴癌分期

再次进行了修订，此次分期取消了0期，除ⅠA和

ⅣB期还保持1994年的FIGO分期标准外，其余各

期均进行了更新，并根据腹股沟淋巴结转移的大

小、数目和形态将外阴癌进一步分为ⅢAi和ⅱ、

ⅢB ⅰ和ⅱ、ⅢC、ⅣAⅰ和ⅱ期（表1）。FIGO分期

与UICC的TNM分期对照见附件1。

表 1　外阴癌2009年的FIGO分期

FIGO分期 肿瘤范围

Ⅰ 肿瘤局限于外阴

   ⅠA 病变≤2 cm，局限于外阴或会阴，且间质浸润

    ≤1 mm*，无淋巴结转移
   ⅠB 病变＞2 cm或间质浸润＞1 mm，局限于外阴或

     会阴，且淋巴结阴性
Ⅱ 任何大小的肿瘤蔓延到邻近的会阴结构（下1/3

    尿道，下1/3阴道，肛门），且淋巴结阴性
Ⅲ 任何大小的肿瘤有或没有肿瘤蔓延到邻近的会阴

    结构（下1/3尿道，下1/3阴道，肛门）且腹股沟-

    股淋巴结转移阳性
  Ⅲ A （ⅰ） 1个淋巴结转移（≥5 mm），或（ⅱ）1~2个

    淋巴结转移（＜5 mm）
  Ⅲ B （ⅰ） ≥2个淋巴结转移（≥5 mm），或（ⅱ）≥3个

    淋巴结转移（＜5 mm）

   ⅢC 淋巴结转移且扩散到淋巴结包膜外

Ⅳ 肿瘤浸润其他区域（上2/3尿道，上2/3阴道）或

    远处器官

  ⅣA 肿瘤侵及下列任何一个部位：

    （ⅰ）上段尿道和（或）阴道黏膜，膀胱黏膜，

    直肠黏膜，或固定于骨盆，或（ⅱ）腹股沟-

    股淋巴结固定或呈溃疡状

  ⅣB 任何远处转移包括盆腔淋巴结转移
*：浸润深度的测量是从邻近最表浅真皮乳头的皮肤-间质结合处至
浸润的最深点（图2）
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3　治疗

外阴恶性肿瘤的主要病理学类型为鳞癌，以

下推荐主要针对鳞癌（简称外阴癌），其他类型

的外阴恶性肿瘤见标题5。外阴癌的治疗以手术

治疗为主。随着对外阴癌生物学行为的认识，外

阴癌的手术治疗模式发生了很大改变，对早期外

阴癌推荐个体化手术治疗，而局部晚期（或）晚

期外阴癌则推荐手术+放疗+化疗的综合治疗。

3.1　手术治疗

手术前需明确病理学类型。肿瘤直径≤2 cm
的患者需明确浸润深度以确定是否行腹股沟淋

巴结切除术。手术范围包括外阴肿瘤切除和腹

股沟淋巴结切除，必要时切除增大的盆腔淋巴

结。外阴肿瘤切除术式包括单纯部分外阴切除术 
（simple partial vulvectomy）、根治性部分外阴

切除术（radical partial vulvectomy）和根治性全

外阴切除术（radical vulvectomy）［7］；腹股沟

淋巴结切除术式包括腹股沟淋巴结根治性切除术

（腹股沟淋巴结清扫术）、前哨淋巴结活检和淋

巴结活检术。外阴和腹股沟分开的“三切口”术

式已成为目前大多数医师采用的术式（图3）。

图 3　外阴癌“三切口”术式

3.1.1　外阴手术

⑴ 根治性外阴切除术：包括根治性全外阴

切除术及根治性部分外阴切除术，适用于ⅠB~Ⅲ

期患者，要求皮肤切缘的宽度达2~3 cm，切除

深度需达泌尿生殖膈或耻骨筋膜。以上术式均为

外阴毁损性手术，受累外阴的皮肤黏膜及皮下组

织全部切除，创面大，切缘缝合张力较大，切口

Ⅰ期愈合率较低，部分患者需行皮瓣移植手术。

两种术式的区别在于是否保留部分外阴组织，主

要根据外阴病灶的大小及侵犯范围选择相应的术

式。病灶较小的单侧型肿瘤可选择根治性部分外

阴切除术、保留对侧外阴以减少手术创伤。目前

未见前瞻性随机对照研究比较两种术式之间的优

劣，已有的回顾性研究证实只要达到足够的阴

性手术切缘，这两种术式的复发率及生存率相 
当［8-10］。目前，根治性部分外阴切除术已成为

外阴癌外阴切除术的最基本术式［11］。

⑵ 单纯部分外阴切除术：适用于外阴癌前病

变、ⅠA期患者，皮肤切缘离肿瘤病灶边缘的宽

度至少1 cm，切除深度比较表浅，超过皮下1 cm
即可［12-13］。对术后病理检查报告显示手术切缘

阳性的患者，可以再次行手术切除，也可以直接

补充放疗［14-15］。

⑶ 手术切缘：手术切缘状态是外阴癌复发的

重要预测因素［14，16-17］。初次手术必须达到足够

的大体手术切缘（至少1 cm），以保证镜下8 mm
以上的安全切缘。越来越多的研究［18-19］表明，

为了保留外阴敏感部位及维持性功能，小于8 mm
的病理阴性切缘也是可以接受的。初始手术时切

缘靠近浸润癌者可密切随访。切缘阳性考虑再次

手术切除，也可辅助性局部放疗。当切缘阳性累

及尿道、肛门或阴道时，切除过多组织可能会导

致较多的并发症和功能障碍，建议选择辅助放

疗。另外，切缘阳性或切缘邻近病灶是否选择再

次手术需考虑淋巴结状态，当合并腹股沟淋巴结

转移时，术后已有需要补充外照射放疗±同期化

疗的明确指征，不宜选择再次手术。

3.1.2　腹股沟淋巴结切除术

外阴癌除ⅠA期外，其他采用手术治疗的各

期患者均需要行腹股沟淋巴结切除［20］。分为腹

股沟浅淋巴结切除术和深淋巴结切除术。推荐采

用独立分开的腹股沟横直线切口［21］。单侧外阴

癌可考虑只切除同侧腹股沟淋巴结，中线部位肿

图 2　外阴癌浸润深度的测量示意图
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瘤及患侧腹股沟淋巴结阳性需切除对侧腹股沟淋 
巴结［22］。

⑴ 腹股沟淋巴结根治性切除术：腹股沟淋

巴结位于股三角区域，股三角位于大腿的前面

上部，上界为腹股沟韧带，内侧界为长收肌内侧

缘，外侧界为缝匠肌的内侧缘（图4）。横切口

腹股沟淋巴结切除术一般在腹股沟韧带下方做一

个横直线切口，外界为缝匠肌内侧，内界为耻骨

结节和长收肌内侧，下界为股三角下尖，上界为

腹股沟韧带上2 cm，深达筛筋膜。整块切除该区

域的淋巴脂肪组织［13，23］。既往多采用直切口，

Ⅰ期愈合率较低。术后会出现下肢回流障碍、

淋巴水肿等并发症［24］，尤其是术后辅助放疗的 
患者。

图 4　股三角范围示意图

⑵ 腹股沟前哨淋巴结活检术：该检查以放

射性核素或蓝染料为示踪剂，发现并识别腹股沟

前哨淋巴结。已发表的相关研究结果证实了早期

外阴鳞癌（临床Ⅰ、Ⅱ期，肿瘤直径＜4 cm）通

过切除前哨淋巴结评估腹股沟淋巴结转移的敏

感性和阴性预测值均可达90%以上［25］。外阴癌

的腹股沟前哨淋巴结是指外阴癌的癌细胞首先

引流到的一组腹股沟淋巴结，大多位于耻骨联

合两侧的耻骨结节旁，也称为耻骨结节旁淋巴 
结［26-27］。对于外阴肿瘤＜4 cm的单灶性病变、

临床无腹股沟淋巴结转移证据的患者可以采用前

哨淋巴结活检术。手术前于外阴癌灶旁注射示踪

剂［亚甲蓝和（或）99mTc、荧光等示踪剂］。注

射亚甲蓝注射液后20~30 min切除蓝染的腹股沟

前哨淋巴结送快速冷冻切片病理学检查，组织病

理学检查结果为阳性者需采取补充治疗。因冷冻

切片导致的组织缺失可能会造成漏诊或未能检出

微转移，可能与术后的组织病理学检查不符，术

前宜签署术中快速冷冻切片病理学检查同意书。

前哨淋巴结阳性者，应进行患侧腹股沟淋巴结切

除或切除阳性前哨淋巴结后给予腹股沟区放疗。

前哨淋巴结阴性，则不需再切除剩余的淋巴结；

肿瘤累及中线时，必须进行双侧前哨淋巴结切

除。如果仅在一侧检出前哨淋巴结阳性，对侧也

应进行腹股沟淋巴结切除或放疗。前哨淋巴结的

病理学评估要求进行超分期，应至少每200 μm一

个层面进行连续切片，如H-E染色阴性，应进行

免疫组织化学检查。

⑶ 腹股沟淋巴结活检术：若腹股沟区出现明

显肿大的淋巴结，可考虑细针抽吸细胞学检查或

切除肿大的淋巴结送病理学检查以明确其性质。

如没有融合、可活动的淋巴结可以完整切除；已

经融合固定的淋巴结可只行部分组织切除术。病

理学检查明确淋巴结转移后可予以放化疗。

⑷ 腹股沟淋巴结穿刺活检术：对于已经固定

的腹股沟病灶或患者体质不能耐受腹股沟肿大淋

巴结切除者，可取活体组织进行病理学检查，明

确为阳性后予以放化疗。

3.2　放射治疗

因外阴潮湿、皮肤黏膜对放射线的耐受较

差、外阴肿瘤较大或已转移至淋巴结等因素，放

射治疗难以得到满意的剂量分布，上述因素使外

阴癌难以接受达到根治性治疗效果的照射剂量。

因此，外阴癌单纯放疗的效果较差，局部复发率

高。对于局部晚期的外阴癌，放化疗联合手术的

综合治疗可以降低超广泛手术的创伤和改善外阴

癌患者的预后。因正常器官受量较高，目前不推

荐使用外照射、三维适形放疗（three-dimensional 
conformal radiotherapy，3D-CRT），而主要采取

适形调强放疗（intensity-modulated radiotherapy，

IMRT）技术［28-29］。没有化疗禁忌证的患者，推

荐同期放化疗的治疗模式。

3.2.1　根治性放疗

根治性放疗主要适用于以下患者：①  不

可切除的局部晚期肿瘤，包括部分Ⅱ期（肿瘤

直径＞4 cm或肿瘤侵及阴道、尿道、肛门）、

中国抗癌协会妇科肿瘤专业委员会　外阴恶性肿瘤诊断和治疗指南（2021年版）
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Ⅲ~ⅣA期肿瘤。② 手术有可能造成严重并发症

或有严重伴发疾病不能接受手术的早期患者。

建 议 使 用 I M R T 技 术 、 常 规 分 割 模 式

（1.8~2.0）Gy/次，5次/周，外阴及盆腔临床

下病灶区域临床靶区（clinical target volume，

CTV）为（45~50）Gy/25次，原发可见病灶及转

移淋巴结局部推量至（60~70）Gy，具体剂量根

据肿瘤部位、大小、治疗反应及急性不良反应、

是否化疗等决定［29］。照射体位及CTV勾画示意

图见图5。残留肿瘤或瘤床区域局部推量照射使

用的放疗技术要根据肿瘤位置、周围器官受照射

剂量限制等因素考虑：如果肿瘤位置表浅，可以

使用电子线垂直照射；如果残留肿瘤适合进行近

距离治疗，也可以使用近距离后装插植技术给予

推量照射。

图 5　外阴癌放射治疗体位、体表标志、bolus、靶区勾画示意图

A：显示蛙形腿姿势，在双侧腹股沟外阴与大腿的皮肤皱褶处、肛门、肿瘤上下界放置标志（铅点及铅丝），腹股沟淋巴结侵及皮肤区域
及外阴处放置bolus；B：显示CTV轮廓；C：显示腹股沟、阴阜层面CTV轮廓

放化疗结束后对肿瘤反应进行评估，如果原

发病灶、转移淋巴结有肿瘤残留，可以通过多学

科诊疗模式（multidisciplinary team，MDT）讨论

确定能否手术切除。

一项来自美国国家癌症数据库（National 
Cancer Data Base，NCDB）的数据分析显示，外

阴癌放疗联合同期化疗优于单纯放疗［30］。同期

化疗药物推荐顺铂周疗方案，40 mg/m2，但目前

仍缺乏对比顺铂与其他化疗方案的临床随机对照

研究资料。

3.2.2　术后辅助放疗

手 术 后 有 复 发 高 危 因 素 患 者 ， 需 要 接 受

术 后 放 疗 。 术 后 复 发 高 危 因 素 包 括 ： 手 术 切

缘阳性、邻近手术切缘（<8 mm）、LVSI、

淋巴结转移（特别是2个以上淋巴结转移）、

出现淋巴结包膜外侵犯。对于腹股沟淋巴结切

除术时发现多个阳性淋巴结或大块型淋巴结转

移患者，GOG37研究结果显示，术后辅以盆腔

和腹股沟区域放疗的效果优于行盆腔淋巴结切 
除术［31］。

外阴癌的术后辅助放疗分为以下几种情况：

① 切缘阳性，但淋巴结影像学、病理学及临床检

查均阴性，可再次手术切除，或外照射放疗±后

装放疗±同期化疗；② 切缘阴性、淋巴结阳性，

术后行外照射放疗±同期化疗；③ 切缘及淋巴结

均阳性，术后行外照射放疗±后装放疗±同期化

疗±再次手术切除。

术后放疗要在手术伤口愈合后尽快开始，一

般在术后6~8周内开始。

术后瘤床区域的放疗，如切缘阴性、有足够

的阴性手术切缘，建议补充放疗45~50 Gy。如切

缘近肿瘤边缘、切缘阳性或有LVSI，考虑局部加

量。如有病理学检查证实的腹股沟淋巴结转移，

建议腹股沟区域接受50 Gy照射。如淋巴结有包

膜外扩散，建议术后局部剂量推至54~64 Gy。腹

股沟淋巴区域推量照射建议采用局部电子线代替

IMRT推量照射。

3.2.3　姑息性放疗

复发、转移患者可以给予旨在减轻症状的

姑息性放射治疗。针对复发转移病灶给予局部照

射，照射剂量分割模式及总照射剂量根据治疗目

的及周围危及器官耐受剂量确定。

3.3　全身治疗

目前尚无标准的全身治疗方案。常用化疗方

案如下：

同步放化疗：首选顺铂40 mg/m2，静脉滴

注，第1天，每周1次，不超过7次。其他方案：

① PF方案，顺铂100 mg/m2，静脉滴注，第1天；
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5-FU 750~1 000 mg/m2，静脉滴注，第1~4天，每4周重

复，共2~3次。② MF方案：丝裂霉素C 10 mg/m2，静

脉滴注，第1天；5-FU 1 000 mg/（m2·24 h），静脉

持续滴注96 h；放疗第1、4周给药。

晚期或复发、转移性外阴癌全身治疗方案见

表2。

表 2　晚期或复发/转移性外阴癌

首选 其他推荐药物 某些情况下使用

顺铂

卡铂

顺铂+紫杉醇

卡铂+紫杉醇

顺铂+紫杉醇+贝伐珠单抗或

其生物类似物

紫杉醇

顺铂+长春瑞滨

厄洛替尼

顺铂+吉西他滨

卡铂+紫杉醇+贝伐珠单抗或其

   生物类似物

 派姆单抗（TMB-H、PD-L1阳性或MSI-H/dMMR外阴癌的二线治疗）

 纳武单抗（nivolumab）用于HPV相关的晚期或复发/转移外阴癌

 拉罗替尼或恩曲替尼用于NTRK基因融合阳性患者

① 顺铂、卡铂或紫杉醇单药，每周或3周重复。② TP（紫杉醇+顺铂）方案：紫杉醇135~175 mg/m2+顺铂60~70 mg/m2，每3周重复。
可在此基础上加用贝伐珠单抗或其生物类似物7.5~15.0 mg/kg。③ TC（紫杉醇+卡铂）方案：紫杉醇135~175 mg/m2+卡铂（AUC）
4~5，每3周重复。可在此基础上加用贝伐珠单抗或其生物类似物7.5~15.0 mg/kg。④ 顺铂+长春瑞滨：顺铂80 mg/m2，第1天，长春
瑞滨25 mg/m2，第1、8天，每3周重复。⑤ 顺铂+吉西他滨：顺铂50 mg/m2，第1天，吉西他滨1 000 mg/m2，第1、8天，每3周重复。 
⑥ TMB-H：高肿瘤突变负荷（tumor mutation burden-high）；PD-L1：程序性死亡［蛋白］配体-1（programmed death ligand-1）；MSI-H/
dMMR：微卫星高度不稳定（microsatellite instability-high）/错配修复缺陷（mismatch repair deficient）

4　复发外阴癌的治疗［32］

若临床怀疑复发，需先行影像学检查了解转移

灶情况，并尽可能经病理学检查证实。复发分局部

复发和远处转移，治疗可分为以下两种情况。

4.1　局限于外阴的临床复发（淋巴结阴性）  

4.1.1　无放疗史患者的治疗

无放疗史的患者可选择：① 可选择根治性

部分或全外阴切除病灶±单侧/双侧腹股沟股淋

巴结切除术（既往未切除淋巴结者）。若术后切

缘、影像学、病理学和临床检查淋巴结均呈阴

性，可随访观察或补充外照射放疗；若切缘阳

性，但影像学、病理学及临床检查淋巴结均呈阴

性，可再次手术切除或外照射放疗±近距离放疗

±同期化疗；若切缘阴性、淋巴结阳性，术后行

外照射放疗±同期化疗；若切缘及淋巴结均呈阳

性，术后行外照射放疗±近距离放疗±同期化疗

±再次手术切除。② 外照射放疗±近距离放疗±

同期化疗，治疗后病变完全缓解者定期随访。仍

残留明显的外阴病灶者再次手术切除，术后定期

复查。

4.1.2　有放疗史患者的治疗

有放疗史的患者，应行根治性部分或全外阴

切除术±皮瓣移植，术后定期随访。

4.2　淋巴结复发或远处转移  

4.2.1　孤立的淋巴结或盆腔复发

既往未接受外照射放疗者可切除阳性淋巴

结，术后辅助外照射放疗±同期化疗。既往有放

疗史者，合适的病例可考虑手术切除转移的淋巴

结，术后化疗；或直接化疗。

4.2.2　多发盆腔淋巴结转移、远处转移或既往曾

接受盆腔放疗

对于多发盆腔淋巴结转移、远处转移或既

往曾接受盆腔放疗的患者，应接受全身化疗和

（或）外照射放疗。

5　其他类型的外阴恶性肿瘤

5.1　外阴恶性黑色素瘤

5.1.1　临床特征

外阴恶性黑色素瘤常由外阴色素痣恶变而

来，外观呈棕褐色或蓝黑色的隆起样或扁平结

节，也可表现为息肉样或乳头样结节，晚期肿瘤

还可表现为溃疡状。但约有10%患者的病灶不含

黑色素细胞，外观与外阴鳞状上皮原位癌类似，

此部分患者称为无色素的恶性黑色素瘤。

5.1.2　诊断

诊断除根据病史和临床特征外，主要依靠肿

瘤的组织病理学检查确诊。组织活检最好将病灶

完整切除，切缘距肿瘤边缘至少1 cm。采用抗黑

色素瘤特异性抗体（HMB-45）、S-100和神经元

特异性烯醇化酶（neuron-specific enolase，NSE）

等标志物进行免疫组织化学染色作为诊断和鉴别

诊断依据，对无色素的恶性黑色素瘤患者尤其 
重要。

5.1.3　分期

推荐采用2017年美国癌症联合会（American 
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Joint Committee on Cancer，AJCC）制定的第

8版黑色素瘤TNM分期系统（表3） ［33］。也

可沿用FIGO制定的外阴癌的临床病理学分期 
（表1）。

表 3　黑色素瘤TNM分期

分期 厚度 溃疡
T

TX：原发肿瘤不能
  厚度不能测量（如
  搔刮活检来诊断）

不适用 不适用

T0：没有原发肿瘤的
  证据（如不知原发
  肿瘤位置或原发肿
  瘤完全消退）

不适用 不适用

Tis：原位黑色素瘤 不适用 不适用

T1
  T1a
  T1b

≤1.0 mm
<0.8 mm
<0.8 mm

0.8~1.0 mm

不知道或未明确指出
无溃疡
有溃疡

无或有溃疡
T2
  T2a
  T2b

>1.0~2.0 mm
>1.0~2.0 mm
>1.0~2.0 mm

不知道或未明确指出
无溃疡
有溃疡

T3
  T3a
  T3b

>2.0~4.0 mm
>2.0~4.0 mm
>2.0~4.0 mm

不知道或未明确指出
无溃疡
有溃疡

T4
  T4a
  T4b

>4.0 mm
>4.0 mm
>4.0 mm

不知道或未明确指出
无溃疡
有溃疡

N 区域淋巴结受累个数 是否存在中途转移、卫
星灶和（或）微卫星灶

NX 区域淋巴结未评估（比如未进行前哨淋巴结活检，或者之前因为某种原因区域淋巴结
    已切除）例外：pT1cM0黑色素瘤若临床检查无淋巴转移，记为cN0，而非pNX

无

N0 无区域淋巴结转移 无
N1 １枚淋巴结受累，或无淋巴结受累但有中途转移、卫星灶和（或）微卫星灶

      N1a
      N1b
      N1c

１枚临床隐匿淋巴结受累（如前哨淋巴结活检发现）
１枚临床显性淋巴结受累
无区域淋巴结转移

无
无
有

N2 2或3枚淋巴结受累，或1枚淋巴结受累并有中途转移、卫星灶和（或）微卫星灶

      N2a
      N2b
      N2c

2或3枚临床隐匿淋巴结受累（如前哨淋巴结活检发现）
2或3枚，其中至少1枚为临床显性淋巴结受累
1枚临床显性或隐匿淋巴结转移

无
无
有

N3 ４枚或以上淋巴结受累，或２枚及以上淋巴结受累并伴有中途转移、卫星灶和（或）
    微卫星灶，或任何数量的融合淋巴结伴或不伴中途转移、卫星灶和（或）微卫星灶

      N3a
      N3b
      N3c

4枚或以上临床隐匿淋巴结受累（如前哨淋巴结活检发现）
4枚或以上，其中至少1枚为临床显性淋巴结受累；或存在任何数量的融合淋巴结
2枚或以上临床显性或隐匿淋巴结转移和（或）存在任何数量的融合淋巴结

无
无

有
M 转移部位 血清LDH水平

M0 没有远处转移证据 不适用
M1 有远处转移
   M1a
     M1a(0)
     M1a(1)

远处转移至皮肤、软组织（包括肌肉）和（或）非区域淋巴结 没有记录或不明确
不升高

升高
   M1b
     M1b(0)
     M1b(1)

远处转移至肺，包含或不包含M1a中的部位 没有记录或不明确
不升高

升高
   M1c
     M1c(0)
     M1c(1)

远处转移至非中枢神经系统的内脏器官，包含或不包含M1a或M1b中的部位 没有记录或不明确
不升高

升高
   M1d
     M1d(0)
     M1d(1)

远处转移至中枢神经系统，包含或不包含M1a、M1b或M1c中的部位 没有记录或不明确
不升高

升高

5.1.4　治疗

外阴恶性黑色素瘤恶性程度高、预后差、

容易复发和转移。治疗原则以手术治疗为主。近

年，对早期外阴恶性黑色素瘤的手术更趋向保

守，可行根治性部分外阴切除术，切缘应距肿瘤

边缘1~2 cm。生物治疗在恶性黑色素瘤的治疗中

占有重要地位，且生物治疗联合化疗的有效率明

显高于单纯化疗和单纯生物治疗。分子靶向药物

联合化疗应用于治疗晚期和复发性恶性黑色素瘤

的药物有索拉非尼、贝伐珠单抗、反义寡核苷酸
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药物oblimersen等联合替莫唑胺，但绝大多数研

究结果疗效有限。

女性生殖道恶性黑色素瘤的治疗可借鉴皮肤

黏膜的恶性黑色素瘤的治疗。

⑴ 化疗：目前认为有效的药物有达卡巴嗪、

替莫唑胺、紫杉醇、白蛋白结合型紫杉醇、多柔

比星、异环磷酰胺、长春新碱、顺铂、放线菌素

D等。达卡巴嗪为首选的化疗药物，首选化疗方

案推荐达卡巴嗪和TMZ为主的联合化疗方案（如

顺铂或福莫司汀）或紫杉醇联合卡铂方案，适用

于晚期患者，4~6个疗程后评估疗效。其他化疗

方案：

① BDPT方案：卡莫司汀150 mg/m2，静脉滴

注，第1天，每6周重复；达卡巴嗪200 mg/m2，静

脉滴注，第1~3天，每3周重复；顺铂20 mg/m2， 
静脉滴注，第1~3天，每3周重复。②  PVD方

案：顺铂20 mg/m2，静脉滴注，第1~4天；达

卡巴嗪200 mg/m2，静脉滴注，第1~4天；长春

花碱1.5 mg/m2，静脉注射，第1~4天。每3~4
周重复。③ CPD方案：洛莫司汀100 mg/m2，

口服，每6~8周1次，3次为1个疗程；丙卡巴肼 
100 mg/m2，分为3次服用，连续口服2周；放线

菌素D 200~300 μg/m2，静脉注射，第1~8天。

⑵  联 合 治 疗 ： 既 往 曾 经 推 荐 化 疗 联 合

干扰素（ in te r fe ron， IFN）和白细胞介素 -2
（interleukin-2，IL-2）生物治疗，但大量的前瞻

性随机试验显示，IFN的生存获益有限，且IFN
的应用受到适应证和不良反应的限制，目前已不

推荐IFN作为恶性黑色素瘤的辅助治疗手段。对

于不可切除或远处转移恶性黑色素瘤，免疫治疗

和靶向治疗是首选，无法使用免疫治疗和靶向

治疗时才考虑化疗。转移性恶性黑色素瘤的治

疗可选用达卡巴嗪或替莫唑胺、顺铂或卡铂、

联合或不联合长春花碱或亚硝基脲、程序性死

亡［蛋白］-1（programmed death-1，PD-1）抑制

剂或细胞毒性T淋巴细胞相关抗原4（cytotoxic T 
lymphocyte associated antigen-4，CTLA-4）抑制剂

治疗。有报道［34-35］纳武单抗治疗效果优于伊匹单

抗（ipilimumab），推荐患者参加临床试验。

MAPK通路下游效应因子BRAF突变可导

致 B R A F 激 酶 的 活 性 增 加 ， 细 胞 异 常 增 殖 ，

推 荐 达 拉 非 尼 （ d a b r a f e n i b ） 联 合 曲 美 替 尼

（trametinib）作为Ⅲ期BRAF突变阳性患者术后

辅助治疗。另外，伊匹单抗可用于区域淋巴结转

移或＞1 mm的微转移的黑色素瘤术后辅助治疗。

BRAF突变阴性者可选用PD-1抑制剂。纳武单抗

也推荐用于术后辅助治疗。

5.2　外阴基底细胞癌

5.2.1　临床特征

外阴基底细胞癌是一种较罕见的外阴恶性肿

瘤，其发病占外阴恶性肿瘤的2%~4%［36］。没有

特异性的临床症状，易被误诊为炎症。大多没有

潜在外阴疾病，通常表现为缓慢性生长、恶性程

度较低、病程较长。以大阴唇局部浸润性生长为

主，约60%为结节亚型，其次为浅表型，腹股沟

淋巴结转移少见［37-38］。

5.2.2　诊断

确诊依靠组织病理学检查，常因肿瘤生长

缓慢，病程长，而延误诊断4~6年，因此对持续

存在的外阴肿物应警惕有本病的可能。肿瘤直径 
>4 cm的外阴基底细胞癌且具有侵袭性组织亚型

的患者发生腹股沟淋巴结转移的风险较高，术前

应常规进行腹股沟区和盆腔MRI或CT检查［39］。

5.2.3　治疗和预后

外阴基底细胞癌以手术治疗为主。对于病灶

局限患者可以行局部切除或局部扩大切除术，还

有采用Mohs显微外科手术的报道［37］。目前尚无

明确的推荐切缘，但应该考虑亚临床病灶存在。

不建议常规行腹股沟淋巴切除术［40］。对于病变

范围广、浸润较深的患者，建议行根治性外阴切

除术。若有可疑腹股沟淋巴结转移应行淋巴结

活检，病理学检查证实淋巴结转移者行同侧或双

侧腹股沟淋巴结切除术。基底细胞癌对化疗不敏

感，彻底手术后一般不需要放疗和化疗，皮肤切

缘阳性或基底切缘阳性的患者术后可补充放疗，

总体预后好。

5.3　外阴前庭大腺癌（primary carcinoma of the 

Bartholin gland）

5.3.1　临床特征

外 阴 前 庭 大 腺 癌 占 所 有 外 阴 恶 性 肿 瘤 的 
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7.7%［41］，病因尚不清楚，可能与前庭大腺囊肿

感染有关。鳞癌和腺癌是主要的病理学类型，

约占外阴前庭大腺癌的80%。据报道［42］，腺癌

和鳞癌发生率大致相等，也有鳞癌占87.9%的报

道［41］。少见的病理学类型有腺鳞癌、移行细胞

癌、腺样囊性癌和小细胞癌等，其中腺样囊性癌

是外阴前庭大腺癌中的一种特殊类型，生物学行

为独特（详见5.4）。

外阴前庭大腺癌患者发病年龄相对较小，

平均年龄57岁［41］。多数表现为外阴前庭大腺部

位表面光滑的肿物，少数继发感染者肿瘤表面

可溃烂，呈溃疡型，肿瘤大小为4~70 mm，平均 
40 mm［41］。对于存在多年的前庭大腺囊肿近期

持续增大的患者，应警惕前庭大腺癌的可能。

5.3.2　诊断

确诊主要依据肿瘤的组织病理学检查和前

庭大腺的特殊解剖部位，可检测CEA、酸性和

中性黏蛋白、过碘酸雪夫染色（PAS染色）和

p53等免疫组织化学及特染标志物进行诊断及

鉴别诊断。治疗前应做外阴、腹盆腔CT或MRI
检查，了解肿瘤与周围器官（直肠、阴道等）

的 关 系 、 有 无 腹 股 沟 及 盆 腔 、 腹 腔 淋 巴 结 转 
移等。

5.3.3　治疗

因外阴前庭大腺癌少见，目前未有统一的

治疗方案，推荐行根治性外阴切除或根治性部分

外阴切除术及单侧或双侧腹股沟淋巴结切除术。

文献［41］报道，约40%的外阴前庭大腺癌初治患

者发生腹股沟淋巴结转移，其中鳞癌腹股沟淋巴

结转移较腺癌更常见，但两者间差异无统计学意

义。前庭大腺位置深，少数患者可直接转移到盆

腔淋巴结。

5.4　外阴前庭大腺的腺样囊性癌

5.4.1　临床特征

腺样囊性癌常见的发生部位是大小唾液腺、

泪腺、鼻咽、乳腺、皮肤和宫颈。外阴前庭大

腺的腺样囊性癌很少见，是外阴前庭大腺癌中

的一种特殊类型，占所有前庭大腺恶性肿瘤的

5%~15%［43］，占前庭大腺癌的1/3。肿瘤由均

匀的小细胞组成，排列成网状，呈筛网状。

肿瘤生长缓慢，病程长，主要呈局部浸润，常沿

神经和淋巴管浸润，腹股沟淋巴结转移少见，仅

10%［44］，有时有远处转移。

5.4.2　治疗和预后

该病的临床研究多为小样本回顾性研究，目

前尚无最佳治疗方案。手术方式多样，从单纯局

部切除到根治性外阴切除，伴（或）不伴部分到

完全的腹股沟淋巴结切除，取决于局部肿瘤的范

围和腹股沟淋巴结转移的风险。肿瘤局限者建议

行肿瘤局部扩大切除，有淋巴结转移的高危患者

同时行同侧腹股沟淋巴结切除。

腺样囊性癌术后易局部复发，复发率高达 
50%［43］，且与手术切缘状态无关。可通过血管内

的迟发播散导致术后远期发生肺、肝、脑等器官的

远处转移。术后辅助放疗或化疗的效果尚不明确。

5.5　外阴佩吉特病（vulvar Paget’s disease）

外阴佩吉特病是一种少见的发展缓慢的外阴

上皮肿瘤性病变，多发生于绝经后老年女性，以

外阴瘙痒、烧灼感为常见症状，手术切除是主要

治疗方法。

5.5.1　发生率

外阴佩吉特病占外阴肿瘤的1%~2%［45］。其

特征性的肿瘤细胞-佩吉特细胞源于皮肤胚胎生

发层的多潜能基底细胞。

5.5.2　临床特征

本病病程长，发展缓慢，通常发生在53~75
岁的绝经后妇女［46］，最常见的症状为持续性外

阴瘙痒，其次是外阴疼痛或灼痛，少数患者表现

为排尿困难和阴道排液。外阴病变呈湿疹样的

红色斑片，边界清晰，表面有渗出结痂或角化脱

屑，多发生于大小阴唇和会阴，也可累及阴蒂和

肛周皮肤。病变范围差异较大，从2 cm到累及整

个外阴和会阴，甚至累及肛周皮肤。病变范围大

者（直径≥10 cm）常有浸润性佩吉特病或合并

外阴腺癌。绝大多数外阴佩吉特病为表皮内癌，

但10%的患者可能有浸润，还有4%~8%的患者

（同时或先后）合并外阴和全身其他部位的腺

癌，包括外阴汗腺癌、皮肤基底细胞癌、乳腺

癌、甲状腺癌、胰腺癌、肺癌、胃癌、子宫内膜

腺癌等［47］。
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5.5.3　诊断

该病确诊需活体组织病理学检查证实［48］。

全身PET/CT ［49］、皮肤镜 ［50］及共聚焦显微

成像技术可辅助诊断［51］。CEA、细胞角蛋白

（cytokeratin，CK）、CXC族趋化因子受体4
（CXCR4）等标志物可预测外阴佩吉特病侵袭、

转移风险［52-53］。

外阴佩吉特病的病理学分型包括原发型和继

发型［54］。原发型（即Ⅰ型）依据佩吉特细胞浸

润程度又分为：局限于表皮（Ⅰa型）、真皮浸

润（Ⅰb型）、皮肤附属器受累或伴外阴皮下腺

癌（Ⅰc型）；继发型依据来源分为继发于肛门

直肠腺癌（Ⅱ型）、泌尿系统腺癌（Ⅲ型）和其

他部位的腺癌（Ⅳ型）。

约20%的外阴佩吉特病患者合并（或）伴随

外阴或全身其他部位的恶性肿瘤［55-57］。因此，

当诊断外阴佩吉特病时，还应排除是否合并其他

器官的肿瘤，如泌尿生殖系统、胃肠道和乳腺肿

瘤等［58］；最常见的是合并肛门直肠及尿路上皮

腺癌，有指征需进行肠镜和膀胱镜检查［54］。

5.5.4　治疗

外 阴 佩 吉 特 病 的 治 疗 以 手 术 切 除 为 
主［48, 59］。根据病灶大小及部位，可以选择根治

性外阴切除术、根治性部分外阴切除术和单纯部

分外阴切除术。一般需行浅表性的外阴切除。

由于真皮层潜在的组织学改变常超过临床可见病

变的范围，故手术切缘距病灶边缘应有一定的距

离，切缘距病灶至少2 cm，并切除浅层的皮下脂

肪，确保病灶切除干净，减少局部复发。建议术

中行快速冷冻切片病理学检查以明确切缘状态，

若切缘阳性，则应再切除1 cm的手术切缘，必要

时多次快速冷冻切片病理学检查、多次扩大切

除，直至切缘阴性［60］。术前怀疑有皮下浸润或

合并浸润性腺癌时，术中还应送快速冷冻切片病

理学检查，并行前哨淋巴结活检，病理学诊断证

实后应按外阴浸润癌处理［61］。佩吉特病通常切

除范围较大、外阴缺损面积较大，常需要皮瓣移

植覆盖手术创面。但也有文献［62］报道，术中慎

行皮瓣移植，因为移植的皮瓣容易掩盖局部复发

病灶。

对有严重合并症或广泛转移不能耐受手术

或术后复发的患者，可行咪喹莫特治疗、放疗、

二氧化碳激光消融治疗、光动力学治疗（photo 
dynamic therapy，PDT）和化疗等非侵入性 
治疗。

局部外用5%的咪喹莫特治疗外阴上皮内佩

吉特病的完全缓解率高达75%，对初治和复发

的患者均有效，且对5%的咪喹莫特初治后复发

的患者再次治疗仍有效［63-65］。放疗可治愈部分

外阴佩吉特病患者，放疗总剂量应控制于40~ 
70 Gy［61］；二氧化碳激光消融治疗有一定疗效，

但术后复发率高［58］。PDT治疗效果有限，但与

手术切除相比，PDT可明显提高患者的生活质 
量 ［ 6 6 ］。 化 疗 药 物 可 选 用 F P 方 案 （ 顺 铂 + 5 - 
FU）［67］、FECOM方案（表柔比星+卡铂+长春

新碱+5-FU）［68］、多西他赛［69］或联合用药。因

该病发病率低，尚无最佳治疗方案。

近年来文献报道针对常规化疗耐药或转移性

的外阴佩吉特病患者，靶向治疗（曲妥珠单抗或

拉帕替尼）可作为一种新的候选方法［70-71］。

6　随访

遵循妇科恶性肿瘤治疗后随访原则。治疗后

前2年每3~6个月随访1次，第3~5年每6~12个月随

访1次，以后每年随访1次。建议行宫颈/阴道细

胞学筛查（可包括HPV检测）以早期发现下生殖

道上皮内病变。若症状或临床检查怀疑复发，需

行影像学及肿瘤标志物检查，必要时行活组织病

理学检查明确。

附录 1　2009年的FIGO分期与UICC的TNM分期对照 

FIGO分期 T N M

Ⅰ T1 N0 M0

ⅠA T1a N0 M0

ⅠB T1b N0 M0

Ⅱ T2/T3 N0 M0

ⅢA T1，T2，T3 N1a，N1b M0

ⅢB T1，T2，T3 N2a，N2b M0

ⅢC T1，T2，T3 N2c M0

ⅣA T4 N0～N2 M0

ⅣB 任何T N3 M1
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