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　　子宫内膜癌为女性生殖系统３大恶性肿瘤之
一，其发病率在女性全身恶性肿瘤中排第４位，也是
发达国家女性生殖道最常见的恶性肿瘤，且近年来

发病率仍存在上升趋势［１］。当前，手术合并放疗、

化疗、激素治疗或靶向治疗等仍为主要的治疗方式，

但是治疗只是对抗肿瘤的第一步，如何预防复发、再

发及转移也是临床工作中面临的重点和难点，目前

研究已经证实子宫内膜癌的分期、组织学类型和分

级、肌层浸润深度和淋巴脉管间隙浸润是影响子宫

内膜癌预后的主要因素［２４］。对于晚期转移性或复

发性子宫内膜癌患者，由于手术机会的丧失，治疗失

败的几率仍然很高。而Ⅰ～Ⅱ期子宫内膜癌患者复
发转移率虽较低，但其复发的危险因素尚未完全明

确。本研究的目的旨在探讨Ⅰ～Ⅱ期子宫内膜癌复
发相关的危险因素。

１　对象与方法

１．１　研究对象
采用回顾性病例对照研究方法，回顾性收集

２０１３年６月至２０１８年６月期间，中国医科大学附属
盛京医院妇科８个病区收治的子宫内膜癌患者４２２
例，其中失访１６５例，最后归纳２５７例Ⅰ～Ⅱ期子宫
内膜癌手术患者资料。执行病理切片、新鲜肿瘤直

径测量描述及诊断的均为中国医科大学附属盛京医

院病理科医师。患者纳入标准：初始诊断为Ⅰ ～Ⅱ
期子宫内膜癌的患者；所有患者均按照２００９年国际
妇产科联盟制定的“子宫内膜癌手术病理分期”标
准确定病理类型及术后分期。患者排除标准：子宫

内膜癌非原发第一恶性肿瘤；曾于术前行辅助治疗；

伴发其他风湿、免疫、血液等严重并发症等。本项研

究得到伦理审查委员会批准。入院时，所有患者均

对其医疗信息的被研究和使用做到了知情理解并签

字同意。

１．２　方法
收集患者的人口学和临床病理资料。人口学资

料包括年龄、体重指数、血压、基础疾病史等。临床

病理资料包括肿瘤直径、淋巴脉管浸润情况、手术病

理分期、病理分级、盆腔淋巴结切除及切除数目等。

具体分期：Ｉ期，肿瘤局限于子宫体，包括累及宫颈
管腺体。Ｉａ期：肿瘤局限于内膜组织或浸润深度 ＜
１／２肌层，Ｉｂ期：肿瘤浸润深度≥１／２肌层。ＩＩ期：肿
瘤浸润宫颈间质，无宫体外蔓延，不包括累及宫颈管

腺体。其中内膜样癌的处理和高危类型内膜癌（浆

液性癌、透明细胞癌、未分化、去分化癌、癌肉瘤）的

处理各不相同，子宫内膜样癌对放疗相对敏感，术后

辅助治疗以放疗为主，而高危类型内膜癌对化疗更

敏感，术后辅助治疗以系统治疗为主。治疗结束后，

患者进入常规监测程序，前２年每３个月随访一次，
前５年每６个月随访一次，此后每年随访一次。跟
踪随访患者１～７年，复发标准需通过症状、体征、肿
瘤生化相关指标、包括超声、ＣＴ或 ＭＲＩ、ＰＥＴＣＴ、阴
道镜、病理学活检等确诊，包括：１）阴道残端、阴道
壁等下生殖道复发；２）盆腔、脏器及淋巴结等复发；
３）腹部肿物包括恶性腹水及消化道、泌尿道、其他
器官及腹膜、淋巴结等复发；４）血行转移至肺、肝、
肾、脑、骨骼、乳腺等部位。将患者分为复发组和未

复发组。同时在病理级别、分期和手术范围方面配

对，如仅行全子宫切除加双侧输卵管卵巢切除术或

同时行盆腔和腹主动脉旁淋巴结清扫术。患者所有

临床及病理资料来源于病历档案及原始病理报告。

但因为病例来源于８个不同病房，参与手术的术者
不同，特别是盆腔淋巴结清扫方面，部分患者未行淋

巴结清扫，部分患者仅行盆腔淋巴结清扫，部分患者

同时行腹主动脉旁淋巴结取样或清扫。这在患者的

手术治疗和临床管理方面存在潜在的差异。

１．３　统计学方法
用ＳＰＳＳ２２．０统计软件进行数据分析，符合正

态分布的计量资料采用（珋χ±ｓ）表示，组间比较采用
独立样本ｔ检验，不符合正态分布的计量资料采用
四分位数表示，组间比较采用ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。
计数资料采用百分数表示，组间比较采用χ２检验。非
参数资料采用秩和检验。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素回归进行危
险因素分析。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　复发及生存情况
共纳入研究２５７例Ｉ～Ⅱ期子宫内膜癌患者，其

中复发４１例，复发率为１６．０％。Ｉ期患者１８８例，
其中复发２５例，复发率１３．３％，ＩＩ期患者６９例，复
发１６例，复发率２３．２％。初治与复发的间隔时间
为４６（６～９３）月，其中７．３％（３／４１）的患者在１年
内复发，６８．３％（２８／４１）的患者在 ３年内复发，
８７．８％（３６／４１）的患者在５年内复发。对于复发部
位的数据统计结果显示：复发类型：阴道断端及阴道

壁２０例（４８．８％），盆腔９例（２２．０％），血行转移９
例（２２．０％），淋巴转移３例（７．３％）。复发最常见
部位为阴道断端及阴道壁。盆腔内复发包括结肠复

发、膀胱复发。血行复发包括肺复发及骨转移及多
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器官转移。淋巴结复发包括淋巴结转移及纵隔转

移。对于复发及转移的治疗：单纯手术切除１４例，
单纯化疗 ８例，单纯放疗 ２例，９例患者手术 ＋化
疗，８例患者手术＋放疗，１０例患者放疗＋化疗。其
中２例死亡。
２．２　影响Ⅰ～Ⅱ期子宫内膜癌复发的单因素分析

经单因素分析结果发现，年龄、体重指数、肿瘤

直径、糖尿病、淋巴脉管浸润、手术病理分期、病理分

级是影响Ⅰ～Ⅱ期子宫内膜癌复发的危险因素（Ｐ
＜０．０５）。高血压、盆腔淋巴结切除及切除数目不
是影响Ⅰ～Ⅱ期子宫内膜癌复发的危险因素（Ｐ＞
０．０５）（表１）。

表１　影响Ⅰ～Ⅱ期子宫内膜癌复发的单因素分析 （珔ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ１．ＵｎｉｖａｒｉａｔｅＡｎａｌｙｓｉｓｏｆＩｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇＦａｃｔｏｒｓｆｏｒＲｅｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆＳｔａｇｅⅠⅡ ＥｎｄｏｍｅｔｒｉａｌＣａｎｃｅｒ

Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ Ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｇｒｏｕｐ
（ｎ＝４１）

Ｎｏｎｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｇｒｏｕｐ
（ｎ＝２１６） ｔ χ２ ｚ Ｐ

Ａｇｅ（ｙｅａｒ） ５６．４０±８．９９２ ５７．６０±８．７６０ １．９７５ ０．０２３

Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ ２０．５７±２．７７ ２２．３４±３．４５ ２．７２０ ０．０１５

Ｔｕｍｏｒｓｉｚｅ＞２ｃｍ ３６（８７．８） １３４（６２．０） １０．２１８ ０．００１

Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ２０（４８．８） ９４（４３．５） ０．３８７ ０．５３４

Ｄｉａｂｅｔｅｓ １４（３４．１） ３１（１４．４） ９．３４８ ０．００２

Ｌｙｍｐｈｏｖａｓｃｕｌａｒｓｐａｃｅｉｎｖａｓｉｏｎ ９（２２．０） １４（６．５） １０．１２０ ０．００１

Ｓｔａｇｅｏｆｏｐｅｒａｔｉｏｎａｎｄｐａｔｈｏｌｏｇｙ ７．９２８ ０．０１９

　Ｉａ １７（４１．５） １４０（６４．８）

　Ｉｂ １８（４３．９） ５８（２６．９）

　ＩＩ ６（１４．６） １８（８．３）

Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ８．５５３ ０．０１４

　Ｇ１ ８（１９．５） ４９（２２．７）

　Ｇ２ ２２（５３．７） １４５（６７．１）

　Ｇ３ １１（２６．８） ２２（１０．２）

Ｌｙｍｐｈａｄｅｎｅｃｔｏｍｙ ２５（６１．０） １５０（５７．５） １．１３８ ０．２８６

Ｎｕｍｂｅｒｏｆｐｅｌｖｉｃｌｙｍｐｈｎｏｄｅ １８．３１±５．７７ １９．２２±６．３２ １．０７３ ０．２１５

Ｆｏｌｌｏｗｕｐｔｉｍｅ（ｍｏｎｔｈ） ４９．０（１８，６０） ５２．０（１５，７０） －１．４８８ ０．２４２

２．３　影响Ⅰ～Ⅱ期子宫内膜癌复发的多因素回归分析
以单因素筛选有统计学意义的危险因素作为自

变量，进行多因素回归分析。

结果表明：肿瘤直径 ＞２ｃｍ、糖尿病、淋巴脉管
浸润、病理分级是影响Ⅰ ～Ⅱ期子宫内膜癌复发的
独立危险因素（表２）。
表２　影响Ⅰ～Ⅱ期子宫内膜癌复发的多因素回归分析
Ｔａｂｌｅ２．ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＬｏｇｉｓｔｉｃＲｅｇｒｅｓｓｉｏｎＡｎａｌｙｓｉｓｏｆＩｎｆｌｕ
ｅｎｃｉｎｇＦａｃｔｏｒｓｆｏｒＲｅｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆＳｔａｇｅⅠⅡ Ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ
Ｃａｎｃｅｒ

Ｖａｒｉａｂｌｅ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ

Ａｇｅ（ｙｅａｒ） ０．７２０ ０．１９４－２．６７６ ０．６２４

Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ ０．６０７ ０．２９７－１．２４０ ０．１７０

Ｔｕｍｏｒｓｉｚｅ＞２ｃｍ ３．５４５ ２．１８０－６．４８８ ０．００８

Ｄｉａｂｅｔｅｓ ２．８２６ １．５３３－４．５２５ ０．０１５

Ｌｙｍｐｈｏｖａｓｃｕｌａｒｓｐａｃｅ
ｉｎｖａｓｉｏｎ ２．５７２ １．１６４－３．３５８ ０．０２２

Ｓｔａｇｅｏｆｏｐｅｒａｔｉｏｎａｎｄ
ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ０．４４９ ０．１２９－１．５６８ ０．２１０

Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ２．８９５ １．０６３－４．７５０ ０．０１７

３　讨　论

３．１　Ｉ～ＩＩ期子宫内膜腺癌诊治概况
无论国内还是国际范围，Ｉ～ＩＩ期子宫内膜腺癌

的生存率一般较好，复发转移率在５％ ～１８％之间，
但仍然至少会有５％的患者最终会复发或转移［５６］。

既往国内外的研究均集中在所有期别的子宫内膜癌

患者上。随着超声、ＭＲＩ及宫腔镜探查等一系列诊
断技术的飞速发展和推广，子宫内膜的早期发现逐

渐成为现实［７］。随之而来的早期治疗也得以开展

及实施，所以对于Ｉ～ＩＩ期子宫内膜癌腺癌的复发因
素的研究变得尤为重要。而国内外目前关于 Ｉ～ＩＩ
期子宫内膜癌复发的危险因素和预后意义的研究结

论尚不完全明确。本病例对照研究集中探讨了辽沈

地区就诊于中国医科大学附属盛京医院的 Ｉ～ＩＩ期
子宫内膜癌患者复发的危险因素。这也是本地区对

该研究内容的首次探讨。

３．２　Ｉ～ＩＩ期子宫内膜腺癌复发情况与高危因素
与国内外文献报道相一致，本研究显示复发最
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常见的部位是阴道断端及阴道壁，其次是盆腔、腹

腔。转移途径仍然是局部临近转移、血行转移及淋

巴转移［８１０］。同时我们的研究发现，７．３％（３／４１）的
患者在１年内复发，６８．３％（２８／４１）的患者在３年内
复发，８７．８％（３６／４１）的患者在 ５年内复发。目前
已有对比研究指出肿瘤直径及淋巴脉管浸润不是复

发的显著的危险因素［１０］，同样也有研究表明：早期

子宫内膜样腺癌患者中出现淋巴脉管浸润、肿瘤直

径＞２ｃｍ、高级别癌及宫颈间质受累可能是复发的
高危因素［１１１２］。本研究发现，在单变量和多变量因

素分析中淋巴脉管浸润和肿瘤直径 ＞２ｃｍ均是复
发的独立危险因素，而宫颈间质浸润即手术病理分

期达到ＩＩ期则不是。同样手术病理分期中 Ｉａ／Ｉｂ及
ＩＩ期，病变仅局限于子宫内膜、肌层浸润及宫颈间质
浸润这３种情况的复发率无差异，而一旦出现淋巴
脉管浸润，则肿瘤复发的可能性较高。这也是临床

上我们建议对于病变超出子宫的患者，在接受手术

治疗的同时进行放疗或化疗的主要原因。２０１２年
一项临床对照研究荟萃分析显示：Ｉ期子宫内膜癌
患者接受辅助放疗对于患者的生存率无改善［１３］。

目前的流行病学研究结果提示低危的子宫内膜癌即

病理类型为子宫内膜样腺癌、病理分级为 Ｇ１／２，手
术病理分期为 Ｉａ期，肿瘤直径 ＜２ｃｍ复发率较低
（１％～７％），并且约７０％的患者因为异常的子宫出
血、超声体检及进一步的 ＭＲＩ、宫腔镜筛查得到诊
断［１４］。对于ＩＩ期子宫内膜癌，如果没有淋巴脉管浸
润，没有肿瘤直径 ＞２ｃｍ等其他高危的复发因素，
２０２０年１月 ＮＣＣＮ发布的子宫肿瘤治疗指南中提
出，合理的筋膜外全子宫切除＋补充后续的外照射，
或者广泛性全子宫切除术后病理提示切缘阴性后持

续观察均是恰当的治疗方案［１５］（子宫内膜肉瘤除

外），没有研究证明此时化疗是利大于弊的［１６］，当然

在随后的密切随访中如果出现复发和转移，则需进

一步评估化疗及其他的辅助治疗疗效。值得注意的

是，本研究发现对于复发的患者体重指数不再是明

显高危因素，在复发和转移的患者当中相当一部分

患者的体重指数并不高于正常范围，差异没有统计

学意义，目前也有文献支持对于复发和转移的患者，

低体重往往标志着患者合并慢性疾病或者恶性肿瘤

期别较晚，整个机体的机能下降，手术后愈合及恢复

能力降低，复发及转移风险增加［１７］。我们的研究同

样发现，盆腔淋巴结的切除及具体切除的数量并不

是导致患者复发及转移的明确的高危因素，而由此

带来的手术风险及后果，特别是淋巴瘘及囊肿的形

成，会给患者的恢复造成不良影响。所以选择性地

进行肿大淋巴结或可疑淋巴结的清扫特别是前哨淋

巴结清扫可能是一种更恰当的方法，从而确保正确

的分期和更少的损伤，特别是更少的淋巴瘘及淋巴

囊肿［１８］。

３．３　Ｉ～ＩＩ期子宫内膜腺癌治疗展望
考虑到我们国家的国情，随着社会经济条件的

改善，人民疾病预防观念的提升，早期诊断水平的发

展，子宫内膜癌的发病率将会像发达国家一样逐渐

增加甚至超越子宫颈癌成为女性生殖系统第一恶性

肿瘤，临床医生将会面临越来越多的Ｉ～ＩＩ期的子宫
内膜癌患者，其中除了低危型子宫内膜癌的复发率

较低外，高级别子宫内膜样癌、浆液性癌、未分化癌、

癌肉瘤等高危病例的复发率仍会较高，影响预后及

复发的因素探讨将更加关键，也将会直接指导临床

医师在制定合理的手术方案、避免手术并发症的同

时及时、足量、足疗程地进行辅助治疗。

同时，我们的研究有一些局限性。首先，回顾性

研究可能存在一定的偏倚；其次，我们的病例来自于

不同的病区、不同的术者、不同的治疗方案，不可避

免地存在潜在的差异。对于患者临床管理及随访的

结果可能并不完全客观和均衡；第三，虽然所有的手

术病理标本都由我们医院病理科进行肿瘤三个径线

测量，冰冻切片及诊断评估，但不是同一病理医师的

操作，可能存在偏倚。但总体来讲，对于整体预后较

好的子宫内膜癌Ｉ～ＩＩ期患者，我们使用的研究设计
是恰当的，且对照观察的样本量也是合理的。尽管

存在上述局限性，本研究仍是辽沈地区Ｉ～ＩＩ期子宫
内膜癌患者复发的首次对照研究。肿瘤直径 ＞
２ｃｍ、存在淋巴脉管浸润、病理分级较高是Ⅰ～Ⅱ期
子宫内膜癌复发的危险因素。对于此类患者需要密

切跟踪和随访，及时给予辅助治疗的精准干预，能进

一步降低复发率、提高患者的生存率。
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