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摘     要             背景与目的：原发性结肠黏膜黑色素瘤极为罕见，恶性程度高，易发生淋巴及远处转移，预后不佳，

临床诊断困难。本文报告 1 例结肠回盲部原发性黏膜黑色素瘤病例，并结合文献复习，总结其临床特

征、诊断要点、治疗策略及预后情况，以提高对该罕见疾病的认识。

方法：回顾性分析 1 例经手术及病理证实的结肠回盲部原发性黏膜黑色素瘤患者的临床资料，包括临

床表现、影像学及内镜特征、病理与免疫组化结果、分子检测结果、治疗经过及随访情况，并结合相

关文献进行综合分析。

结果：患者为 52 岁女性，2023 年 11 月 7 日因“间断性右下腹痛 3 个月”入院。腹部增强 CT 提示回盲部

占位 并 周 围 淋 巴 结 肿 大 ； 肠 镜 见 巨 大 结 节 状 肿 物 充 满 肠 腔 ， 活 检 提 示 恶 性 黑 色 素 瘤 。 行 右 半 结 肠

切 除 术 （D2）。 术 后 病 理 示 肿 瘤 侵 犯 黏 膜 层 及 深 肌 层 ， 伴 脉 管 内 瘤 栓 ， 淋 巴 结 转 移 5/20。 免 疫 组

化 示 S-100、SOX10、Melan-A 及 HMB45 阳性，Ki-67 约 50%。基因检测提示 BRAFV600E 突变。术后患者拒

绝辅助治疗。术后 16 个月发现肠系膜区淋巴结转移，23 个月出现颈部淋巴结转移，目前随访 24 个月，

仍存活并持续随访。文献复习显示，该病多见于中老年女性，临床表现缺乏特异性，确诊依赖病理及

免疫组化，手术切除为无远处转移患者的主要治疗方式。

结论：结肠回盲部原发性黏膜黑色素瘤罕见且侵袭性强，早期诊断困难，易发生淋巴转移。确诊需排

除转移性黑色素瘤并结合免疫组化及分子检测结果。对于无远处转移患者，根治性手术切除是首选治

疗方式，分子靶向治疗及免疫治疗可能成为改善预后的重要方向。
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黏 膜 黑 色 素 瘤 和 常 见 的 皮 肤 黑 色 素 瘤 相 比 ，

更 为 罕 见 ， 且 在 病 因 学 、 生 物 学 行 为 、 临 床 病 理

特征及预后等方面，有显著差异[1-6]。黏膜黑色素

瘤在消化道不同部位的分布频率也存在显著差异。

其 中 ， 结 肠 原 发 性 黑 色 素 瘤 在 消 化 道 黑 色 素 瘤 中

所占比例极低，约 0.9%[7]。特别是回盲部的黏膜黑

色 素 瘤 ， 起 病 隐 匿 ， 恶 性 程 度 高 ， 预 后 差 ， 加 之

其 罕 见 性 和 临 床 表 现 的 非 特 异 性 ， 常 常 导 致 诊 断

困 难 和 治 疗 延 误 。 因 此 ， 每 例 病 例 都 具 有 重 要 的

报告和研究价值。
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本文报告 1 例女性病例，确诊为结肠回盲部原

发 性 黏 膜 黑 色 素 瘤 并 行 手 术 治 疗 。 详 细 描 述 该 病

例 的 临 床 表 现 、 影 像 学 特 征 、 内 镜 下 发 现 、 病 理

学表现及免疫组化结果、治疗过程及随访结果等，

结 合 现 有 文 献 进 行 复 习 并 深 入 分 析 ， 旨 在 提 高 临

床医生对这一罕见疾病的认识和临床诊疗水平。

1     病例报告 

患 者　 女 ， 52 岁 。 2023 年 11 月 7 日 因 “ 间 断

性右下腹痛 3 个月”入院。患者 2023 年 8 月无明显

诱 因 出 现 脐 周 及 右 下 腹 疼 痛 不 适 ， 自 觉 为 间 断 性

隐痛，每间隔约 2~3 h 发作 1 次，每次持续时间不

等 ， 可 自 行 缓 解 ， 疼 痛 与 进 食 、 解 大 便 、 运 动 及

体 位 改 变 无 明 显 相 关 ， 伴 有 乏 力 、 腹 胀 ， 偶 有 恶

心 、 干 呕 ， 不 伴 发 热 、 消 瘦 ， 无 便 秘 、 腹 泻 、 黑

便 等 。 既 往 健 康 状 况 一 般 ， 否 认 “ 高 血 压 、 冠 心

病 、 糖 尿 病 ” 等 慢 性 病 史 。 无 肝 炎 史 ， 预 防 接 种

史 不 详 。 否 认 输 血 史 。 体 查 ： 腹 部 平 坦 ， 未 见 胃

肠 型 及 蠕 动 波 ， 无 腹 壁 静 脉 曲 张 。 腹 软 ， 右 下 腹

麦氏点压痛、反跳痛。未触及腹部包块。无液波震颤

及振水音。肝、脾未扪及。肠鸣音正常，3~4 次/min。

辅 助 检 查 ： 血 常 规 示 红 细 胞 4.36×1012/L， 血 红 蛋

白 121 g/L， 白 细 胞 8.56×109/L， 淋 巴 细 胞 百 分 比

41%，血小板 582×109/L，血小板压积 0.48%；大便

常规及隐血试验无异常。降钙素原 0.144 ng/mL；肿

瘤 标 志 物 ： 甲 胎 蛋 白 10.66 ng/mL， 癌 胚 抗 原

（CEA），糖类抗原 125 （CA-125），糖类抗原 CA19-9

等 无 异 常 增 高 。 胸 部 CT 无 明 显 异 常 。 腹 部 CT 平

扫+增强提示：回盲部管腔内软组织肿块并异常强

化 ， 周 围 淋 巴 结 肿 大 ， 考 虑 恶 性 病 变 并 周 围 淋

巴 结 转 移 ， 供 血 动 脉 起 自 回 结 肠 动 脉 远 端 分 支

（图 1）。肠镜检查：回盲部见巨大结节状肿物，充

满 肠 腔 ， 表 面 凹 凸 不 平 ， 溃 疡 及 污 苔 形 成 ， 肠 腔

狭 窄 ， 内 镜 勉 强 通 过 ， 肿 物 质 脆 ， 触 之 易 出 血

（图 2）。肠镜活检确诊为：回盲部恶性黑色素瘤。

经 普 通 外 科 、 消 化 内 科 、 皮 肤 科 、 妇 科 、 放 射 科

等 多 学 科 会 诊 （MDT） 后 ， 考 虑 为 回 盲 部 原 发 性

恶性黑色素瘤，结合患者腹部 CT 及肠镜等辅助检

查资料，参照黑色素瘤诊疗指南 （2022 年版） [8]，

决定手术治疗。完善术前准备后，2023 年 11 月 10 日

在 全 麻 下 行 腹 腔 镜 探 查 、 中 转 开 腹 右 半 结 肠 切 除

术 （D2）。术中探查腹腔未见明显积液，回盲部可

见肿物，约 6.0 cm × 6.0 cm，末端回肠轻度扩张。

回 盲 部 表 面 及 侧 腹 壁 可 见 丰 富 血 管 网 ， 肠 系 膜 上

动 脉 可 见 淋 巴 结 侵 犯 。 肝 脏 未 见 明 显 肿 块 。 完 全

松解结肠肝曲，显露十二指肠，向下游离侧腹膜，

游 离 回 盲 部 ， 考 虑 回 结 肠 系 膜 血 管 有 肿 大 淋 巴 结

并 牵 扯 ， 容 易 出 血 ， 予 以 开 腹 手 术 行 右 半 结 肠 切

除 术 。 术 中 出 血 约 200 mL， 未 输 血 。 术 后 病 检 ：

（回盲部） 恶性黑色素瘤，肿块大小约 5 cm×5 cm×

3 cm，肿瘤侵犯黏膜层及深肌层，见脉管内瘤栓，

未见肯定神经侵犯；肠管两端切缘未见明显特殊；

肠系膜上动脉淋巴结见癌转移 （5/20）；回结肠动

脉旁淋巴结未见癌转移 （0/1），腹膜后间隙淋巴结

未 见 癌 转 移 （0/3）。 免 疫 组 化 ： vimentin （+），

SOX10 （+）， S-100 （+）， Ki-67 （+ ， 约 50%），

Melan-A （灶 性 +）， HMB45 （灶 性 +）， CK7 （-），

MSH2 （+），MSH6 （+），MLH1 （+），PMS2 （+），

CD68 （-）， CR （-）， Sym （-）， CgA （-），

CD20 （ - ）， WT1 （-）， CD38 （-）， P53 （+），

CA126 （-）， CEA （-）， CK20 （-）， CK （-），

SATA6 （-），CDX2 （-），CD138 （-），CD45 （-）

（图 3）。BRAFV600E 基因检测提示 BRAF 基因 Exon-15

外 显 子 V600E 突 变 、 EWSR1 基 因 分 离 ； 未 检 测 到

NRAS 基 因 2 号 外 显 子 12 密 码 子 （G12C、 G12S、

G12V、 G12D）、 13 密 码 子 （G13R） 和 61 密 码 子

（Q61K/Q61L、Q61R/Q61H） 基因突变。术后建议患

者化疗及靶向治疗等，患者拒绝。

术后随访：术后 16 个月检查发现左侧中上腹

部肠系膜区新发转移淋巴结，术后 23 个月发现颈

部转移肿大淋巴结。目前已连续随访 24 个月，目

前患者情况一般，仍持续随访。 
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2     讨论并文献复习 

黑 色 素 瘤 分 为 肢 端 型 、 黏 膜 型 、 慢 性 阳 光 损

伤型和非慢性阳光损伤型 4 个亚型。其中，黏膜黑

色 素 瘤 流 行 病 学 特 征 有 明 显 的 种 族 和 地 域 差 异 ，

在 欧 美 人 群 中 ， 黏 膜 黑 色 素 瘤 仅 占 所 有 黑 色 素 瘤

的 约 1%， 但 却 是 中 国 人 群 黑 色 素 瘤 第 2 大 亚 型 ，

占黑色素瘤的 24%[9]。中国人群黏膜黑色素瘤具有

独 特 的 流 行 病 学 、 临 床 病 理 及 分 子 特 征 ， 与 西 方

人 群 存 在 显 著 差 异[5,8]。 流 行 病 学 方 面 ， 中 国 黏 膜

黑 色 素 瘤 占 所 有 黑 色 素 瘤 的 20%~30%， 远 高 于 西

方 （<1%），是亚洲人群的主要亚型之一。好发部

位以头颈部 （如鼻咽、口腔）、消化道 （直肠、肛

管）、泌尿生殖道 （阴道、尿道） 为主，其中鼻咽

和 直 肠 最 常 见 ， 结 肠 黏 膜 黑 色 素 瘤 罕 见 。 临 床 特

征 方 面 ， 中 国 人 群 黏 膜 黑 色 素 瘤 女 性 患 者 比 例 为

61.2%，高于男性患者比例的 38.8%。中位年龄 56 岁。

本例为 52 岁女性患者，临床特征和文献基本相符。

分 子 生 物 学 特 征 方 面 ， 中 国 人 群 黏 膜 黑 色 素 瘤 和

西 方 人 群 的 驱 动 基 因 差 异 明 显 ： 中 国 人 群 黏 膜 黑

色 素 瘤 的 KIT 突 变 率 约 10%~20%， NRAS 突 变 约

15%~25% ， 均 较 西 方 人 群 高 。 但 是 BRAF 突 变 率

<10% ， 而西方人群皮肤型约 50%。中国人群黏膜

黑色素瘤免疫微环境中，PD-L1 表达低，肿瘤浸润

淋 巴 细 胞 （TIL） 较 少 ， 可 能 影 响 免 疫 治 疗 疗 效 。

本例患者基因检测显示，BRAF 基因突变，但未检

测到 NRAS 基因。

黏 膜 黑 色 素 瘤 恶 性 度 高 ， 易 发 生 远 处 转 移 ，

A B C

D E

图3　回盲部黑色素瘤术后病检并免疫组化图像　　A：HE 染色低倍镜图像 （×4）；B：HE 染色高倍镜图像 （×40）；C：

Melan-A （×40）；D：S-100 （×40）；E：SOX10 （×40）

图1　术前腹部 CT 平扫+增强显示：回盲部巨大分叶状肿

块，占据2/3肠腔

图2　肠镜检查：巨大结节状肿物充满回盲部肠腔，表面凹

凸不平，溃疡及污苔形成，肿物质脆，触之易出血
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患者 5 年总生存率仅为 22%~34%，原发部位包括泌

尿生殖道、头颈部 （鼻腔、鼻窦和口腔）、消化道

等[10-11]。黏膜黑色素瘤的组织来源一直存在争议。

国 外 学 者 提 出 “ 肿 瘤 消 退 理 论 ” 认 为 ， 结 肠 黑 色

素瘤可能是转移性病灶 （同步或异步转移），其来

源 可 能 是 未 被 诊 断 的 原 发 性 皮 肤 肿 瘤 ， 或 是 已 发

生自发消退的病灶[12-14]。本例患者基因检测显示，

BRAF 基因 Exon-15 外显子 V600E 突变，主要对提示

靶 向 治 疗 有 重 要 意 义 ， 研 究 表 明 ， 维 罗 非 尼 及 伊

马替尼分别作为 BRAF 抑制剂和 C-kit 抑制剂，被用

于临床治疗 BRAFV600E 及 C-kit 基因突变的黑色素瘤，

同 时 能 明 显 延 长 其 无 进 展 生 存 期 及 总 生 存 期 ， 但

存在耐药性[15-19]。

在 诊 断 方 面 ， 结 肠 黏 膜 黑 色 素 瘤 首 先 需 要 排

除 转 移 性 黑 色 素 瘤 的 可 能 。 这 就 需 要 从 肿 瘤 的 组

织 来 源 ， 仔 细 追 溯 患 者 既 往 病 史 ， 全 面 的 体 格 检

查 （特别是皮肤和眼科检查），以及相应的影像学

检 查 ， 以 排 除 原 发 灶[12]。 本 例 患 者 既 往 有 眼 部 手

术 史 ， 虽 因 时 间 久 远 ， 临 床 资 料 欠 缺 ， 但 经 反 复

追 溯 病 史 ， 基 本 排 除 眼 部 原 发 黑 色 素 瘤 可 能 。 本

例 患 者 基 因 检 测 显 示 ： EWSR1 基 因 分 离 ， 需 要 和

胃 肠 道 的 透 明 细 胞 肉 瘤 （CCSGI） 鉴 别[20-21]，

CCSGI 与胃肠道黑色素瘤在组织形态学与免疫表型

上 相 似 ， 但 是 ， CCSGI 常 可 检 测 到 EWSR1-ATF1、

EWSR1-CREB1 融合基因或者 EWSR1 基因易位。

临 床 表 现 方 面 ， 黏 膜 黑 色 素 瘤 的 临 床 表 现 缺

乏 特 异 性 ， 这 给 早 期 诊 断 带 来 了 困 难 。 本 例 患 者

起 病 初 期 表 现 为 无 明 显 诱 因 脐 周 及 右 下 腹 疼 痛 不

适，和阑尾炎类似，症状持续近 3 个月。体查也仅

提 示 右 下 腹 麦 氏 点 压 痛 、 反 跳 痛 。 未 触 及 腹 部 包

块 。 这 可 能 和 黏 膜 黑 色 素 瘤 主 要 凸 向 肠 腔 内 生 长

有关。肠镜检查也提示：回盲部巨大结节状肿物，

充 满 肠 腔 ， 表 面 凹 凸 不 平 ， 溃 疡 及 污 苔 形 成 ， 肠

腔 狭 窄 ， 内 镜 勉 强 通 过 。 术 中 腹 腔 镜 下 探 查 ， 回

盲 部 可 见 肿 物 ， 约 6.0 cm×6.0 cm， 末 端 回 肠 轻 度

扩 张 。 回 盲 部 表 面 及 侧 腹 壁 可 见 丰 富 血 管 网 ， 肠

系膜上动脉可见淋巴结侵犯。术后连续随访 16 个月，

检查发现左侧中上腹部肠系膜区新发转移淋巴结。

本 例 患 者 基 本 符 合 国 外 学 者 建 议 诊 断 标 准 [22] ：

⑴ 孤立性、组织学确诊的黑色素瘤；⑵ 皮肤、眼

部、远处淋巴结或其他部位无转移；⑶ 自确诊起

至少 12 个月的无病生存期。术后病检及免疫组化

也 进 一 步 证 实 该 病 例 的 诊 断 。 治 疗 方 面 ， 对 没 有

远处转移的病例，目前手术切除是主要治疗方法，

但需结合 MDT 综合治疗策略。特别是靶向治疗为

黑 色 素 瘤 的 治 疗 带 来 了 巨 大 希 望 。 本 例 患 者 行 手

术 切 除 病 灶 ， 但 拒 绝 行 术 后 化 疗 及 靶 向 治 疗 等 ，

术后随访 CT 检查发现左侧中上腹部肠系膜区新发

转移淋巴结。目前连续随访 24 个月。

综上所述，回盲部原发性黏膜黑色素瘤是一种

极 为 罕 见 且 高 度 恶 性 的 消 化 道 肿 瘤 。 其 临 床 表 现

缺 乏 特 异 性 ， 诊 断 常 常 困 难 且 易 被 延 误 。 通 过 本

病 例 报 告 并 结 合 文 献 复 习 ， 笔 者 总 结 了 该 疾 病 的

关 键 特 征 ： 临 床 诊 断 应 充 分 结 合 患 者 症 状 、 辅 助

检 查 及 病 理 诊 断 ， 肠 镜 检 查 ， 病 理 诊 断 依 赖 于 组

织 形 态 学 和 免 疫 组 化 标 记 （S-100、 HMB-45、

Melan-A 阳 性）， 无 远 处 转 移 的 病 例 以 手 术 治 疗 为

主 ， 分 子 靶 向 治 疗 为 辅 的 综 合 治 疗 方 案 。 未 来 ，

需 要 更 多 大 样 本 、 多 中 心 的 临 床 研 究 来 探 索 最 佳

治疗模式。
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献、撰写论文；手术操作由阿迪力·艾尼瓦尔等完成；张
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