
［收稿日期］　２０１６－０２－０１　　　　　［接受日期］　２０１６－０４－０５
［基金项目］　上海 市 科 学 技 术 委 员 会 基 金（１５１４０９０３０００），上 海 市 卫 生 和 计 划 生 育 委 员 会 基 金（２０１５４０２２４）．Ｓｕｐｐｏｒｔｅｄ　ｂｙ　Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ　ｏｆ

Ｓｈａｎｇｈａｉ　Ｍｕｎｉｃｉｐａｌ　Ｓｃｉｅｎｃｅ　ａｎｄ　Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ　Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ（１５１４０９０３０００）ａｎｄ　Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｓｈａｎｇｈａｉ　Ｍｕｎｉｃｉｐａｌ　Ｈｅａｌｔｈ　ａｎｄ　Ｆａｍｉｌｙ　Ｐｌａｎｎｉｎｇ

Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ（２０１５４０２２４）．
［作者简介］　蒋红元，硕士，副主任医师．Ｅ－ｍａｉｌ：ｊｉａｎｇｈｙ＠ｆｕｄａｎ．ｅｄｕ．ｃｎ
＊ 通信作者（Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ　ａｕｔｈｏｒ）．Ｔｅｌ：０２１－６０５３１４９１，Ｅｍａｉｌ：ｐｉｐｉｌｕｙｕａｎ＠１６３．ｃｏｍ

·论　　著·
卵巢恶性生殖细胞肿瘤临床病理特征及预后因素分析

蒋红元，刘　艳，王　肖，赵　婷，卢　媛＊

复旦大学附属妇产科医院妇科，上海　２０００１１

　　［摘要］　目的：探讨卵巢恶性生殖细胞肿瘤的临床病理特征及预后影响因素。方法：选取１９９７年１０月至２０１４年１２月在

复旦大学附属妇产科医院就诊并 经 病 理 证 实 为 卵 巢 恶 性 生 殖 细 胞 肿 瘤 患 者 共１３２例，收 集 患 者 病 史 资 料 并 随 访 预 后，采 用

ＳＰＳＳ　２０．０软件进行生存分析，Ｋａｐｌａｎ－Ｍｅｉｅｒ法绘制生存曲线，ｌｏｇ－ｒａｎｋ检验单因素分析预后影响因素，Ｃｏｘ回归模型多因素分

析预后影响因素。结果：１３２例患者年龄１０～６３岁，平 均（２５±９．４３）岁。其 中 未 成 熟 畸 胎 瘤５６例（４２．４％），卵 黄 囊 瘤２８例

（２１．２％），无性细胞瘤２８例（２１．２％），混合性细胞瘤１８例（１３．６％），其他２例（１．５％）。ＦＩＧＯ分期：Ⅰ期１１５例（８７．１％），Ⅱ
期６例（４．５％），Ⅲ期９例（６．８％），Ⅳ期２例（１．５％）。共随访４～２０７个 月，其 中 失 访５例，失 访 率３．８％；复 发１３例，死 亡５
例；５年无病生存率８６．７％，５年总生存率９５．２％。单因素分析显示，保留与非保留生育功能手术对患者５年无病生存率影响

差异无统计学意义（９１．５％ｖｓ　７８．２％），对５年总生存率的影响差异有统计学意义（９８．５％ｖｓ　８５．４％，Ｐ＝０．０４１）；肿 瘤ＦＩＧＯ
分期对患者预后的影响差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。Ｃｏｘ回归模型多因素分析显示ＦＩＧＯ分期是影响患者５年无病生存率

和５年总生存率的独立预后因素（Ｐ＝０．０３１，Ｐ＝０．０２９）。结论：卵 巢 恶 性 生 殖 细 胞 肿 瘤 患 者 发 病 年 轻，预 后 良 好，ＦＩＧＯ分 期

是影响预后的独立危险因素。对于年轻未生育患者，可行保留生育功能手术，对于明显早期患者可不进行完整分期手术，不行

盆腔淋巴结清扫及大网膜切除术。
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　　卵巢恶 性 生 殖 细 胞 肿 瘤 是 指 一 组 来 源 于 胚 胎

性腺原始生殖细胞且具有不同组织学特征的肿瘤，
好发于青少年，占所有卵巢恶性肿瘤的５％［１－２］。卵

巢恶性生殖细胞肿瘤多发生于单侧，对化疗十分敏

感，术 后 联 合 化 疗 治 疗 总 的 ５ 年 生 存 率 超 过

９５％［３］；手术联合ＢＥＰ（博来霉素、依托泊苷、顺铂）
方案化疗能使５年 总 生 存 率 达 到１００％；即 使 对 于

晚期恶性生殖细胞肿瘤，手术联合化疗５年总生存

率也能达到７５％［４－５］。术后是否残留肿瘤是影响预

后的独 立 危 险 因 素，完 整 的 分 期 手 术 并 不 改 善 预

后［６］。完整分期手术根据是否保留生育功能可分为

保留生育功 能 的 完 整 分 期 手 术 和 不 保 留 生 育 功 能

的完整分期手术。

２０１５年美国 国 立 综 合 癌 症 网 络（Ｔｈｅ　Ｎａｔｉｏｎａｌ
Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ　Ｃａｎｃｅｒ　Ｎｅｔｗｏｒｋ，ＮＣＣＮ）卵 巢 癌 临

床实践指南指出：希望保留生育功能的卵巢恶性生

殖细胞肿瘤患者，不论期别早晚均可行保留生育功

能的分期手 术，即 行 单 侧 附 件 切 除 术、保 留 子 宫 和

对侧卵巢，但需进行完整的手术分期以排除潜在的

晚期患者；明确提出早期青少年生殖细胞肿瘤可以

不切除淋巴 结，而 对 于 非 青 少 年 患 者，在 保 留 生 育

功能的同时，是 否 必 须 进 行 完 整 的 分 期 手 术、盆 腔

淋巴 结 清 扫 和 大 网 膜 切 除 是 否 影 响 预 后 尚 存 在

争议。
因此，本研究收集整理近１７年来复旦大学附属

妇产科医院 收 治 并 经 病 理 证 实 为 卵 巢 恶 性 生 殖 细

胞肿瘤患者临床资料，进行随访、回顾性分析，探讨

卵巢恶性生 殖 细 胞 肿 瘤 的 临 床 病 理 学 特 征 及 不 同

手术方式对预后的影响，为临床实践提供参考。

１　资料与方法

１．１　一 般 资 料　选 取 复 旦 大 学 附 属 妇 产 科 医 院

１９９７年１０月—２０１４年１２月收 治 并 经 病 理 证 实 的

卵巢恶性生殖细胞肿瘤１３２例，年龄１０～６３岁，平

均（２５±９．４３）岁。

１．２　观察指标　观察指标包括：患者年龄、术前影

像学检查、手 术 方 式、术 后 病 理、术 后 辅 助 治 疗 方

案。对所有患者进行随访，随访时间截点为末次随

访时间（２０１５年４月）。如果患者死亡，则以死亡时

间为随访终止时间，总生存时间为病理确诊为该病

时间至因 本 疾 病 死 亡 时 间 或 末 次 随 访 时 间。复 发

的定义为：经肿瘤切除手术和正规足量的化疗达到

临床完全缓解，停止治疗后临床上再次出现肿瘤的

证据。无病 生 存 时 间 为 病 理 确 诊 为 该 病 时 间 至 疾

病复发时间或末次随访时间。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ　２０．０软件进行统计

分析，用 Ｋａｐｌａｎ－Ｍｅｉｅｒ法 绘 制 生 存 曲 线，采 用ｌｏｇ－
ｒａｎｋ检验比较单因素水平预后的差异，并用Ｃｏｘ回

归模型进 行 多 因 素 分 析 影 响 预 后 的 因 素。检 验 水

准（α）为０．０５。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　患 者 基 线 资 料　本 研 究 术 后 化 疗１１６例

（８７．９％）和未化疗１６例（１２．１％），其中１６例未接

受化疗的患者均是Ｉａ期患者且均符合ＮＣＣＮ临床

实践指南，包括Ｉ级未成熟性畸胎瘤１２例和无性细

胞瘤４例，因此本研究暂不分析术后化疗对预后的

影响。患者基本临床病理资料详见表１。

２．２　患者预后及影响因素

２．２．１　患者预后　统计结果（图１）表明：患者５年

总生存率９５．３％，５年无病生存率８８．７％。

图１　患者总生存曲线（Ａ）和无病生存曲线（Ｂ）

２．２．２　预 后 影 响 因 素 分 析　对 患 者 年 龄、病 理 类

型、ＦＩＧＯ分期、肿瘤位置、完整分期手术、盆腔淋巴

结清扫、大网膜切除等可能影响预后的因素进行单

因素分析，结果（表２）表明：病理类型和是否进行保

留生育功能手术对５年总生存率的影响差异均有统
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计学意 义（Ｐ＝０．０１２，Ｐ＝０．０４１）；ＦＩＧＯ分 期 对 患

者５年无病生存率及５年总生存率的影响差异有统

计学意义（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．００２）。

表１　患者基本临床资料

预后影响因素 例数 （％）

年龄

　≤２０岁 ４６（３４．８）

　＞２０岁 ８６（６５．２）

病理类型

　未成熟畸胎瘤 ５６（４２．５）

　卵黄囊瘤 ２８（２１．２）

　无性细胞瘤 ２８（２１．２）

　混合性细胞瘤 １８（１３．６）

　其他 ２（１．５）

分期

　Ⅰ期 １１１（８７．１）

　Ⅱ期 ６（４．５）

　Ⅲ期 ９（６．８）

　Ⅳ期 ２（１．５）

肿瘤位置

　单侧 １２３（９３．２）

　双侧 ９（６．８）

保留生育功能

　是 ８９（６７．４）

　否 ４３（３２．６）

完整分期

　是 ５３（４０．２）

　否 ７９（５９．８）

术后化疗

　是 １１６（８７．９）

　否 １６（１２．１）

盆腔淋巴结清扫

　是 ５７（４３．２）

　否 ７５（５６．８）

腹主动脉旁淋巴结清扫

　是 １２８（９７．０）

　否 ４（３．０）

大网膜切除

　是 ６７（５０．８）

　否 ６５（４９．２）

　　 表２　单因素分析不同因素对预后的影响

影响因素 ５年总
生存率（％） Ｐ值 ５年无病

生存率（％）Ｐ
值

年龄 ０．４４７　 ０．１０１

　≤２０岁 ９７．２　 ９４．８

　＞２０岁 ９１．３　 ８２．２

病理类型 ０．０１２　 ０．２９８

　未成熟畸胎瘤 ９５．２　 ８４．４

　卵黄囊瘤 １００　 ９０．５

　无性细胞瘤 １００　 １００

　混合性细胞 ８２．１　 ８３

ＦＩＧＯ分期 ０．０００ ０．００２

　Ⅰ期 ９５．０　 ９１．５

　Ⅱ期 １００　 １００

　Ⅲ期 ８３．３　 ５８．３

　Ⅳ期 ０．００　 ５０．０

　早期（Ⅰ期＋Ⅱ期） ９５．３　 ０．００４　 ９２．０ ０．００２

　晚期（Ⅲ期＋Ⅳ期） ７５．０　 ５３．７

肿瘤位置 ０．４９７　 ０．９５８

　单侧 ９２．９　 ８６．６

　双侧 １００　 ８７．７

完整分期手术 ０．３５８　 ０．７６０

　是 ９５．７　 ８８．９

　否 ９２．０　 ８５．４

保留生育功能 ０．０４１　 ０．０６２

　是 ９８．５　 ９１．５

　否 ８５．４　 ７８．２

盆腔淋巴结清扫 ０．９００　 ０．９９９

　是 ９３．０　 ８６．６

　否 ９３．６　 ８６．７

大网膜切除 ０．４４７　 ０．５８７

　是 ９４．８　 ８７．７

　否 ９２．１　 ８５．７

以保留生育功能手术进行分层，进一步分析进

行完整分期手术是否影响患者预后。结果（表３）显

示：是否进行完整分期手术对保留或不保留生育功

能患者预后的影响差异无统计学意义。

表３　是否进行完整分期手术对患者预后的影响

　　手术方式 ｎ（％）
５年无病生存率

％ Ｐ值

５年总生存率

％ Ｐ值

保留生育功能手术

　完整手术分期 １５（１１．４） ７２．９　 ０．７２９　 １００　 ０．５３８

　未完整手术分期 ６４（４８．５） ９２．５　 ９８

未保留生育功能手术

　完整手术分期 ２８（２１．２） ９２．３　 ０．７８０　 ９３．３　 ０．０７４

　未完整手术分期 ２５（１８．９） ６８．６　 ７１．４
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　　同时对 以 上 所 有 可 能 影 响 预 后 的 因 素 进 行 进

一步Ｃｏｘ多 因 素 回 归 分 析 显 示（表４）：ＦＩＧＯ分 期

是影响５年总生存率和５年无病生存率的独立影响

因素（Ｐ＝０．０３１，Ｐ＝０．０２９）。

表４　Ｃｏｘ回归分析各因素对患者预后的影响

临床病理因素
对无病生存时间的影响 对总生存时间的影响

Ｐ值 ＲＲ　 Ｐ值 ＲＲ

年龄 ０．３５１　 ２．０７４　 ０．９３４　 １．１０４

肿瘤直径 ０．１４７　 ０．５９４　 ０．９２５　 ０．９４６

ＦＩＧＯ分期 ０．０２９　 １．８６２　 ０．０３１　 ２．７３３

肿瘤病理类型 ０．９６１　 ０　 ０．９８３　 ０

保留生育功能 ０．７４１　 １．３　 ０．１７９　 ０．１３４

完整分期 ０．７３６　 ０．６８１　 ０．２０９　 ０．１５２

盆腔淋巴结清扫 ０．９４６　 １．０７９　 ０．８３２　 １．３

３　讨　论

３．１　卵巢恶性生殖细胞肿瘤的临床病理特征及预

后　卵 巢 恶 性 生 殖 细 胞 肿 瘤 发 病 率 低，发 病 年 龄

早，多发于生育年龄的妇女和幼女，肿瘤生长迅速，
肿块 直 径 大，好 发 于 单 侧［２，７］，发 现 时 多 为 早 期，预

后较好，５年生存率能达到７５％～１００％［５］。双侧卵

巢受累的 发 生 率 在１０％～１５％，主 要 是 无 性 细 胞

瘤，含无性细 胞 瘤 成 分 的 混 合 性 生 殖 细 胞 肿 瘤，以

及偶尔发现 的 晚 期 转 移 至 另 一 侧 的 卵 巢 恶 性 生 殖

细胞瘤［８］。本研究中患者平均年龄（２５±９．４３）岁，

４２．５％为未成熟畸胎瘤，其中Ⅰ期占８７．１％；５年总

生存 率 达 到 ８８．７％，５ 年 无 病 生 存 率 ９５．３％。

Ｓｉｇｉｓｍｏｎｄｉ等［９］的１　４６３例卵巢恶性生殖细胞瘤研

究结果显示双侧卵巢恶性生殖细胞肿瘤的５年无病

生存率能达到８０．７％，双侧卵巢恶性生殖细胞肿瘤

不是影响预后的独立因素。本研究结果显示：双侧

卵巢恶性生殖细胞肿瘤发生率为６．８％，５年无病生

存率为８７．７％。单 因 素 及 多 因 素 分 析 均 显 示 双 侧

肿瘤对患者５年生存率及５年无病生存率的差异无

统计学意 义。目 前 认 为 对 于 单 侧 卵 巢 恶 性 生 殖 细

胞瘤可进行保留生育功能的手术，而对于双侧尚缺

乏有效的研究。
不同病 理 类 型 的 生 殖 细 胞 肿 瘤 预 后 不 同。无

性细胞瘤的预后较好，纯无性细胞瘤的５年生存率

达到９０％～１００％。有研究表明卵黄囊瘤是预后的

不良因 素［１０－１１］。而 本 研 究 中 无 性 细 胞 瘤 和 卵 黄 囊

瘤５年总的生存率达１００％，混合性生殖细胞瘤的５
年生存率为８２．１％（Ｐ＝０．０１２）。目前绝大多数研

究认为卵黄囊瘤预后相对较差。Ｒｏｔｈ等［１２］研究发

现年龄较大 的 卵 黄 囊 瘤 患 者 无 论 期 别 早 晚 预 后 均

较差。而本 研 究 中 预 后 较 好 可 能 与 本 研 究 中 卵 黄

囊瘤例数较少（２８例），且患者均较年轻、术后均联

合有效 的 化 疗 方 案（ＰＥＢ或ＰＶＢ方 案）有 关，也 可

能与本研究 总 体 样 本 量 小 且 在 所 有 患 者 中 复 发 和

死亡的事件发生较少有关。

３．２　卵 巢 恶 性 生 殖 细 胞 肿 瘤 手 术 方 式 对 预 后 的

影响

３．２．１　保留生育功能的手术对患者预后的影响　
本研究中是否保留生育功能对患者５年无病生存率

的影响无统计学意义，保留和未保留生育功能手术

的５年无病生存率分别是（９１．５％ｖｓ　７８．２％，Ｐ＝
０．０６２），差异无统计学意义；但对５年总生存率的影

响有统计学意义（９８．５％ｖｓ　８５．４％，Ｐ＝０．０４１）；因

临床上保留 生 育 功 能 的 手 术 多 数 用 于 早 期、年 轻、

肿瘤局限于一侧卵巢的患者，故多因素分析发现保

留生育功能的手术对患者５年无病生存率及５年总

生存率均无明显影响（Ｐ＝０．８３８，Ｐ＝０．１０８），因此

年轻有生育 要 求 患 者 应 尽 可 能 进 行 保 留 生 育 功 能

的手术。

３．２．２　完整分期手术对患者预后的影响　传统观

念认为卵巢 恶 性 生 殖 细 胞 肿 瘤 与 卵 巢 上 皮 性 肿 瘤

一样均需接受根治术，但是目前已有大量研究证实

对有生育要 求 患 者 进 行 保 留 生 育 功 能 的 手 术 对 患

者预后 并 无 明 显 影 响［１３－１５］。但 保 留 生 育 功 能 患 者

是否必须 进 行 完 整 的 分 期 手 术 仍 存 在 争 议。目 前

有研究证实ＦＩＧＯ分期是卵巢恶性生殖细胞瘤预后

不良的 危 险 因 素［２，１１，１６］。Ｃｈａｔｃｈｏｔｉｋａｗｏｎｇ等［１７］研

究发现进行 盆 腔 淋 巴 结 清 扫 的 患 者 腹 膜 后 淋 巴 结

转移发生率为７．４％，转移率较高，即使为早期患者

淋巴结转移率依然能达到１０．９％（０～１１．８％）［１８］。

甚至有研究［１９］报 道 在 无 性 细 胞 瘤 中 淋 巴 结 转 移 发

生率高达２８％，而在未成熟畸胎瘤及混合性生殖细

胞肿瘤的其发生率分别为８％和１６％，且认为淋巴

结 转 移 是 预 后 不 良 的 独 立 危 险 因 素，与

Ｃｈａｔｃｈｏｔｉｋａｗｏｎｇ等［１７］的报道一致。因此有学者提

出应尽可能进行完整分期手术，进行淋巴结清扫以

排除隐匿的晚期病变改善患者预后。

但本 研 究 中 单 因 素 及Ｃｏｘ回 归 多 因 素 分 析 发

现完整分期手术，盆腔淋巴结清扫及大网膜切除对

预后的影响均无统计学意义，与以往研究［２０－２１］结果

相符。这可 能 与 本 研 究 中 大 多 为 未 成 熟 畸 胎 瘤 且

患者发现期 别 较 早，淋 巴 结 转 移 率 相 对 较 低，且 术
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后均严格按 照 ＮＣＣＮ临 床 实 践 指 南 进 行 了 规 范 化

疗有关。因 卵 巢 恶 性 生 殖 细 胞 瘤 患 者 发 病 多 较 年

轻，多数尚未 生 育，进 行 盆 腔 淋 巴 结 清 扫 和 大 网 膜

切除术，创面大，术后并发症较多，如术后淋巴囊肿

形成、淋巴回 流 不 畅 造 成 下 肢 水 肿、远 期 肠 梗 阻 以

及输卵管粘 连 等 对 患 者 生 活 质 量 及 生 育 功 能 造 成

影响。因此 在 考 虑 保 留 生 育 功 能 的 同 时 结 合 患 者

年龄、生育状 况、术 后 是 否 联 合 化 疗 等 进 行 综 合 评

估是否需 进 行 淋 巴 结 清 扫。目 前 有 学 者 提 出 以 下

建议：（１）对 于 青 少 年 或 生 育 年 龄 的 患 者 术 中 探 查

明显为早期 卵 巢 恶 性 生 殖 细 胞 瘤 可 不 进 行 淋 巴 结

清扫［２２］；（２）需 要 对 淋 巴 结 进 行 全 面 探 查 若 发 现 淋

巴结肿大 应 切 除 淋 巴 结；（３）晚 期 卵 巢 恶 性 生 殖 细

胞瘤、希望保留生育功能而术后无条件化疗的早期

卵巢恶性生殖细胞瘤进行淋巴结切除［２］。

３．３　术后辅助化疗对卵巢恶性生殖细胞肿瘤预后

的影响　术 后 联 合 化 疗 能 使 卵 巢 恶 性 生 殖 细 胞 肿

瘤治愈率达到１００％，即使是晚期也能达到７５％［５］。

２０１５年ＮＣＣＮ卵巢癌临床实践指南明确指出除Ⅰａ
期Ｉ级 未 成 熟 畸 胎 瘤 和Ⅰａ期 无 性 细 胞 瘤，所 有 的

卵巢恶性生殖细胞肿瘤均需接受４～６疗程的规范

化疗。本 研 究 中 １６例 未 接 受 化 疗 患 者 均 符 合

ＮＣＣＮ临床 实 践 指 南。本 研 究 中 进 行 化 疗 的１１６
例患 者 接 受 ＰＥＢ、ＰＶＢ、ＶＡＣ化 疗 方 案 例 数 分 别

为：７２、３７、５，５年无病生存率生存率分别为９５．３％、

８４．９％、６０％（Ｐ＜０．０５），５年 总 的 生 存 率 分 别 为：

９８．１％、８９．４％、１００％（Ｐ＜０．０５），差异有统计学意

义。使用ＶＡＣ（长春新碱＋放线菌素＋环磷 酰 胺）

方案进行化 疗 的 卵 巢 恶 性 生 殖 细 胞 瘤 的 病 死 率 为

５０％［１］。使用ＰＶＢ（博 来 霉 素、长 春 新 碱、铂 类）方

案化疗的患 者 预 后 明 显 优 于 ＶＡＣ者，同 时 研 究 表

明使用ＢＥＰ（博 来 霉 素、依 托 泊 苷、铂 类）方 案 化 疗

与ＰＶＢ方案具有同等作用而毒性却较小［２３］。因此

对于术后化疗可采用ＢＥＰ或ＢＶＰ方案进行化疗来

改善患者的预后。

综上所述，卵巢恶性生殖细胞肿瘤是一种多发

生于年 轻 女 性，预 后 良 好 的 少 见 卵 巢 恶 性 肿 瘤。

ＦＩＧＯ分期是影响卵巢恶性生殖细胞肿瘤预后的独

立因素。对 于 有 生 育 要 求 的 患 者 无 论 期 别 早 晚 均

可行保留生育功能的手术，对于明显早期的患者可

不行分期手术，无需进行系统地盆腔淋巴结切除术

及大网膜切除术以尽可能地保减少手术创伤，提高

患者术后的生活质量，但其安全性仍需较大样本的

临床试验证实。
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