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!!"摘要#!目的!探讨卵巢透明细胞癌"\VVV#和卵巢子宫内膜样癌"\QV#患者的临床特征及预后$
方法!回顾性分析1%$'年$月$日至1%$/年/月'$日在南京医科大学附属苏州医院初次诊治的$:)例卵巢
上皮癌患者临床资料$根据病理结果将患者分为\VVV组"99)$#和\QV组"99(:#!比较两组的一般资料'
临床表现'辅助检查'手术及术后随访信息$随访时间至1%11年/月'$日!采用V\c比例风险模型进行预后
影响因素的单因素和多因素分析$结果!\VVV组年龄明显大于\QV组"%$%&%:#!绝经患者占比明显高于

\QV组"%$%&%:#$\VVV组合并腹水及有淋巴结转移患者占比明显高于 \QV组"%$%&%:#$\VVV组与

\QV组国际妇产科联盟"4Ù \#分期及肿瘤分化程度分布比较!差异均有统计学意义"%$%&%:#$\VVV组总
生存期"\W#明显短于\QV组"1/&0个月&'('-&(个月!!190&00'!%9%&%':#$V\c多因素分析显示!卵巢
癌患者\W与合并子宫内膜异位症'4Ù \分期及化疗耐药相关"%$%&%:#$结论!\VVV与\QV虽均为子宫
内膜异位症相关卵巢癌!但临床特征及预后存在较多差异$
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!!卵巢恶性肿瘤早期病变不易发现#且缺乏有效治
疗手段#其病死率居妇科恶性肿瘤首位)卵巢肿瘤成
分复杂#类型不同#组织学结构和生物学行为存在很
大差异)卵巢上皮性癌$@G#7B@5#A5"?AD#A,8AD8#,".
EA#Q\V%是最常见的组织学类型#占(%;及以上&$')
Q\V由:种主要的组织学亚型组成#包括高级别浆液
性$-%; !/%;%*透明细胞样$$%;%*子宫内膜样
$$%;%*黏液性$';%和低级别浆液性肿瘤$$:;%&1.:')
其中卵巢透明细胞癌$"?AD#A,85@AD8@558AD8#,"EA#\V.
VV%和卵巢子宫内膜样癌$"?AD#A,@,!"E@7D#"#!8AD8#,".
EA#\QV%分别占Q\V的$%;!$:;及$%;&)'#并且
是子宫内膜异位症相关性卵巢癌$@,!"E@7D#"+#+.A++"8#.
A7@!"?AD#A,8AD8#,"EA#Q=\V%的主要病理类型&-')

根据临床行为和遗传分子特征#Q\V又可以分为
两种类型!&型包括\VVV*\QV和黏液性癌#通常遗
传稳定#临床病情进展相对缓慢('型主要为高级别
浆液性癌$B#6B.6DA!@+@D"F+8AD8#,"EA#̂ ẀV%#具
有更不可控的细胞周期紊乱#侵袭性更强&/')^ ẀV
发病率较高#是最常见的Q\V$约占-%;%#其相关临
床特征*分子及基因图谱研究较多&1')而目前 \VVV
或 \QV的相关研究较少#本研究通过回顾性分析
\VVV和\QV患者的临床资料#探讨二者的临床及
预后特征)
<!资料与方法

<&<!一般资料

!!收集1%$'年$月$日至1%$/年/月'$日于南
京医科大学附属苏州医院首次手术治疗并根据病理

诊断为 \VVV或 \QV的患者临床资料#选取其中临
床信息完整且全程随访的$:)例患者为研究对象#其
中)$例 \VVV患者$\VVV组%和(:例 \QV患者
$\QV组%)
<&=!方法

!!收集以下患者信息!$$%患者一般资料#如年龄*
体重指数$TJU%*孕次*产次*是否伴有痛经*是否绝
经*人工流产或清宫次数*剖宫产史*输卵管结扎史及
疾病史$包括乳腺癌史*高血压史*糖尿病史%等($1%
患者术前辅助检查#如血清糖类抗原$1:$8ADM"BI.
!DA7@A,7#6@,$1:#V=$1:%和人附睾蛋白0$BFEA,

@G#!#!IE#+GD"7@#,0#̂ Q0%($'%患者手术及术后随访
信息#如肿瘤最大径*侧别*有无合并腹水*有无盆腔
粘连*有无淋巴结转移*国际妇产科联盟$U,7@EA7#",.
A54@!@DA7#","C Ì,@8"5"6IA,!\M+7@7D#8+#4Ù \%
手术病理分期*肿瘤分化程度*有无合并子宫内膜异
位症*有无合并子宫内膜病变*有无合并子宫肌瘤*有
无化疗和有无化疗耐药#以及死亡和生存情况)随访时
间至1%11年/月'$日)总生存期$"?@DA55+FD?#?A5#
\W%为患者从接受初次手术治疗到死亡或最后一次随
访的时间)化疗耐药指末次化疗结束后)个月以内出
现肿瘤进展或复发)

<&>!统计学处理

!!采用WPWW1'&%统计软件进行数据分析)正态分
布计量资料以:S'表示#组间比较采用两独立样本>
检验(非正态分布计量资料以 H$K$#K'%表示#组间
比较采用 JA,,.XB#7,@I* 检验(计数资料以例数或
百分比表示#组间比较采用!1 检验或4#+B@D++确切
概率法)连续变量由受试者工作特征$D@8@#?@D"G@D.
A7#,68BADA87@D#+7#8#<\V%曲线获取最佳截断值#并根
据最佳截断值进行分层)V\c比例风险模型进行预
后影响因素的单因素和多因素分析)aAG5A,.J@#@D
法进行生存分析#采用5"6.DA,Y检验进行组间比较)
以%$%&%:为差异有统计学意义)
=!结!!果
=&<!两组患者的一般信息及临床病理特征

!!\VVV组平均年龄$:(&$'S$'&1$%岁#高于\QV
组的$:$&%/S$0&)%%岁#差异有统计学意义$%$
%&%:%(\VVV组绝经患者占比较 \QV组高#差异有
统计学意义$%$%&%:%(两组TJU*痛经*孕$产%次*
人工流产或清宫次数*剖宫产史*输卵管结扎史*乳腺
癌史*高血压史及糖尿病史情况比较#差异均无统计
学意义$%&%&%:%(两组血清V=$1:*̂ Q0水平比较#
差异均无统计学意义$%&%&%:%(\VVV组合并腹水
及有淋巴结转移患者占比明显高于 \QV组$%$
%&%:%(两组4Ù \分期*4Ù \分期早期或晚期及分
化程度分布比较#差异均有统计学意义$%$%&%:%(
\QV组合并子宫肌瘤患者占比较 \VVV组高#差异
有统计学意义$%$%&%:%(两组肿瘤最大径*肿瘤侧
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别*盆腔粘连*合并子宫内膜异位症*合并子宫内膜病
变*化疗及化疗耐药情况比较#差异均无统计学意义

$%&%&%:%#见表$)

表$!!两组患者的一般信息及临床特征比较

项目 \VVV组$99)$% \QV组$99(:% >"!1"+ %
年龄$:S'#岁% :(&$'S$'&1$ :$&%/S$0&)% '&::' %&%%$

TJU$:S'#Y6"E1% 1$&::S1&$: 1$&:/S1&)1 %&%-- %&('(
绝经&9$;%' $1&0)% $%&%%$

!是 0'$-%&0(% 0$$0'&$)%

!否 $/$1(&:$% :0$:)&/0%

伴有痛经&9$;%' $&':: %&100

!是 !)$(&/0% $)$$)&/0%

!否 ::$(%&$)% -($/'&$)%

孕次&9$;%' $&-%- %&$($

!%次 1$'&1/% $%$$%&:'%

!%$次 :($()&-1% /:$/(&0-%

产次&9$;%' %&-(/ %&'-1

!%次 '$0&(1% $%$$%&:'%

!%$次 :/$(:&%/% /:$/(&0-%

人工流产或清宫次数&9$;%' 1&:0/ %&$$%

!%次 '-$)%&))% 00$0)&'1%

!%$次 10$'(&'0% :$$:'&)/%

剖宫产史&9$;%' %&%0( %&/1:

!无 :)$($&/%% /)$(%&:'%

!有 :$/&1%% ($(&0-%

输卵管结扎史&9$;%' %&%$$ %&($/

!无 :-$('&00% ($$(:&-(%

!有 0$)&:)% )$)&'$%

乳腺癌史&9$;%' %&/(/ %&'0'

!无 )%$(/&')% /($('&)/%

!有 $$$&)0% )$)&'1%

高血压史&9$;%' %&/') %&')$

!无 00$-1&$'% -0$--&/(%

!有 $-$1-&/-% 1$$11&$$%

糖尿病史&9$;%' $&0$/ %&1'0

!无 :0$//&:1% /($('&)/%

!有 -$$$&0/% )$)&'1%

V=$1:&H$K$#K'%#2"EN' 1%/&$($:%&%#$%%%&%% -/&($'%&1#0%/&%% $&-0' %&%/$

Q̂0&H$K$#K'%#GE"5"N' -1&'$'0&%#:$/&%% )$&%$'(&(#1(-&$% %&):0 %&:$'
肿瘤最大径&H$K$#K'%#8E' (%&:$:%&%#$1)&%% -(&:$:%&%#$$:&/% $&$-1 %&10$
肿瘤侧别&9$;%' %&%%$ %&(-)

!单侧 0/$-/&)(% -0$--&/(%

!双侧 $'$1$&'$% 1$$11&$$%

合并腹水&9$;%' :&1$' %&%11

!无 $%$$)&'(% '1$''&)/%

!有 :$$/'&)$% )'$))&'1%

盆腔粘连&9$;%' %&%%% %&((/

!无 :1$/:&1:% /$$/:&1)%

!有 ($$0&-:% $0$$0&-0%

淋巴结转移&9$;%' /&'(' %&%%0

!无 $%$$)&'(% '-$'/&(:%

!有 :$$/'&)$% :/$)$&%:%

4Ù \分期&9$;%' :%&'$ $%&%%$
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续表$!!两组患者的一般信息及临床特征比较

项目 \VVV组$99)$% \QV组$99(:% >"!1"+ %

!& ($$0&-:% 0-$0(&0-%

!' $$$&)0% )$)&'1%

!( 1($0-&:0% 0$$0'&$)%

!) 11$')&%-% $$$&%:%

4Ù \分期早期或晚期&9$;%' 11&-/% $%&%%$

!&d' $%$$)&'(% :'$::&-(%

!(d) :$$/'&)$% 01$00&1$%

分化程度&9$;%' 1'&)%% $%&%%$

!高分化 $$$&)0% $'$$'&)/%

!中分化 '$0&(1% 1:$1)&'1%

!低分化 :-$('&00% :-$)%&%%%

合并子宫内膜异位症&9$;%' %&11- %&)'0

!无 0/$-/&)(% -$$-0&-0%

!有 $'$1$&'$% 10$1:&1)%

合并子宫内膜病变&9$;%' %&%%: %&(0'

!无 :-$('&00% /-$($&:/%

!有 0$)&:)% /$/&01%

合并子宫肌瘤&9$;%' 0&)-( %&%'$

!无 :0$//&:1% -%$-'&)/%

!有 -$$$&0/% 1:$1)&'1%

化疗&9$;%' %&/0$ %&':(

!无 1:$0%&(/% ''$'0&-0%

!有 ')$:(&%1% )1$):&1)%

化疗耐药&9$;%' %&%1: %&/-0

!无 '($)'&('% )$$)0&1$%

!有 11$')&%-% '0$':&-(%

=&=!两组患者\W比较

!!$:)例患者术后中位随访时间为1/&:个月#末次
随访时确认为生存状态的患者(/例$)1&/1;%#肿瘤
导致死亡者:/例$'-&$/;%)\VVV组死亡患者占

0-&:0;$1(")$%#\QV组占'%&:';$1("(:%)\VVV
组与\QV组的中位\W分别为1/&0*'-&(个月#差异
有统计学意义$!190&00'#%9%&%':%)生存曲线见
图$)

=&>!卵巢癌患者 \W影响因素的单因素和多因素
分析

!!由于患者年龄*TJU*血清V=$1:*̂ Q0水平及肿
瘤最大径为连续变量#根据患者\W绘制<\V曲线#
得到最佳截断值!年龄为)'岁$$)'岁$%/例#%)'
岁0/例%#TJU为1$&/Y6"E1$$1$&/Y6"E1/$例#

&1$&/Y6"E1-:例%#血清V=$1:为$%-&02"EN
$$$%-&02"EN/%例#&$%-&02"EN-)例%#血清

Q̂0为1(0&'GE"5"N$$1(0&'GE"5"N$$0例#&
1(0&'GE"5"N01例%#肿瘤最大径为$%8E$$$%8E
($例#&$%8E):例%#见图1)V\c比例风险回归
模型单因素分析结果显示#绝经状态*输卵管结扎史*

高血压史*淋巴结转移*组织类型*4Ù \分期*4Ù \
分期早期或晚期*分化程度*合并子宫内膜异位症*化
疗及化疗耐药是\W的影响因素$%$%&%:%#见表1)
将上述因素进一步纳入多因素分析#患者 \W与合并
子宫内膜异位症*4Ù \ 分期及化疗耐药相关$%$
%&%:%#而与绝经状态*输卵管结扎史*高血压史*淋巴
结转移*肿瘤早期或晚期*分化程度及化疗均无明显
相关性$%$%&%:%#见表')

图$!!\VVV组和\QV组的生存曲线
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表1!!卵巢癌患者\W影响因素的单因素分析

项目 9 \W&H$K$#K'%#个月' %

年龄 %&)$'

!$)'岁 $%/ '0&-$10&-#)'&/%

!%)'岁 0/ ':&($$/&:#:/&(%

TJU %&-:0

!$1$&/Y6"E1 /$ '/&0$11&:#)-&/%

!%1$&/Y6"E1 -: ':&($10&'#)'&/%

绝经 %&%$(

!是 /0 1(&0$$/&(#::&1%

!否 -1 0)&'$1-&0#))&:%

伴有痛经 %&((:

!是 11 '0&-$1/&0#::&1%

!否 $'0 ':&($1$&(#)-&/%

孕次 %&100

!%次 $1 :/&($0)&'#))&:%

!%$次 $00 '0&-$1$&(#)'&/%

产次 %&1(0

!%次 $' :/&($'/&0#))&:%

!%$次 $0' '0&:$1$&(#)'&/%

人工流产或清宫次数 %&:(1

!%次 /$ '-&)$$(&-#)'&/%

!%$次 -: '0&-$1:&(#)-&/%

剖宫产史 %&01$

!无 $01 '-&)$1$&(#)'&/%

!有 $0 ':&($'%&$#)'&/%

输卵管结扎史 %&%1$

!无 $0) '-&($10&'#))&:%

!有 $% 1%&($$/&:#'0&-%

乳癌史 %&)-(

!无 $0( ':&($11&:#)'&/%

!有 - ''&($1:&-#:0&-%

高血压史 %&%$%

!无 $$/ '/&0$10&-#)-&/%

!有 '/ 1/&$$$/&(#0%&'%

糖尿病史 %&-/(

!无 $0' '-&)$11&:#)'&/%

!有 $' 1-&($11&/#0:&)%

V=$1: %&'/(

!$$%-&02"EN /% '-&($10&-#)-&/%

!%$%-&02"EN -) '0&-$1%&(#::&1%

Q̂0 %&0))

!$1(0&'GE"5"N $$0 '-&)$11&:#)-&/%

!%1(0&'GE"5"N 01 '0&$$1)&:#:1&'%

肿瘤最大径 %&%::

!$$%8E ($ 0%&'$1:&(#))&:%

续表1!!卵巢癌患者\W影响因素的单因素分析

项目 9 \W&H$K$#K'%#个月' %

!%$%8E ): 1/&0$1%&(#'/&0%

肿瘤侧别 %&00'

!单侧 $11 '-&)$1$&)#)-&/%

!双侧 '0 ''&($1)&/#0$&-%

合并腹水 %&%-'

!无 01 '/&0$1-&:#)%&/%

!有 $$0 '0&-$1%&(#::&1%

盆腔粘连 %&%($

!无 $'' '0&-$1$&(#)'&/%

!有 1' O

淋巴结转移 %&%01

!无 0- 0:&1$'%&$#)-&/%

!有 $%( '0&:$$(&-#)'&/%

组织类型 %&%':

!子宫内膜样癌 (: '-&($1)&:#))&:%

!子宫透明细胞癌 )$ 1/&0$$(&-#0(&1%

4Ù \分期 $%&%%$

!& :) )-&/$))&:#O%

!' - ''&-$'%&$#)'&/%

!( -% ''&($1$&)#0$&-%

!) 1' $)&($$$&:#11&:%

4Ù \分期早期或晚期 %&%%-

!&d' )' 0)&'$1(&0#)-&/%

!(d) (' ''&$$$(&-#O%

分化程度 %&%1/

!高分化 $0 0:&1$'0&$#))&:%

!中分化 1/ 0)&'$'%&$#O%

!低分化 $$0 ''&$$$(&-#O%

合并子宫内膜异位症 %&%10

!无 $$( '0&$$1%&(#)'&/%

!有 '- 0$&-$''&0#))&:%

合并子宫内膜病变 %&1(1

!无 $00 ':&($1$&(#:/&(%

!有 $1 1(&0$'0&:#::&$%

合并子宫肌瘤 %&1/'

!无 $10 ''&($1%&(#))&:%

!有 '1 0-&/$1/&0#)'&/%

化疗 $%&%%$

!无 :/ O

!有 (/ ''&0$1$&(#0:&1%

化疗耐药 $%&%%$

!无 $%% :/&($'0&-#)'&/%

!有 :) 1)&:$$(&'#''&(%

!!O!无数据)
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图1!!年龄$TJU$V=$1:$̂ Q0及肿瘤最大径的<\V曲线

表'!!卵巢癌患者\W影响因素的多因素V\c回归分析

项目 " M1 % 0"$(:;#$%

绝经$&'(否% %&$)/ %&1:% %&:%' $&$/'$%&-10!$&('1%

有输卵管结扎史$&'(无% %&)/) %&01' %&$%: $&(/:$%&/)-!0&:0-%

有高血压史$&'(无% %&$/$ %&':0 %&)$% $&$(/$%&:(/!1&0%%%

无合并子宫内膜异位症$&'(有% %&:)% %&1-: %&%0$ $&-:%$$&%11!1&((/%

有淋巴结转移$&'(无% %&%'' %&:') %&(:% $&%'0$%&')$!1&(:(%

4Ù \分期 %&($% %&$)1 $%&%%$ 1&0/0$$&/%-!'&0$:%

4Ù \分期(d)期$&'(&d'期% %&1)$ %&:%: %&)%) $&1(/$%&0/1!'&0($%

分化程度 %&::0 %&'%% %&%): $&-'($%&():!'&$'0%

有化疗$&'(无% O%&1'/ %&'(0 %&:0) %&-//$%&')0!$&-%-%

有化疗耐药$&'(无% $&'$1 %&'1/ $%&%%$ '&-$1$$&(:'!-&%:/%

>!讨!!论

>&<!\VVV和\QV的临床和预后特点

!!\VVV和\QV的发病年龄尚缺乏相对统一的数
据#有报道称 \VVV的发病年龄约在::岁#\QV的
发病年龄约在:0岁&(')本研究中#\VVV患者平均
年龄约为:(岁#\QV患者平均年龄约为:$岁#\QV
患者发病年龄小于 \VVV患者(\QV组绝经患者占
比低于 \VVV组(\QV组以4Ù \ 分期早期$&d
'%患者为主#\VVV组以晚期$(d)%患者为主#并
且\VVV组合并腹水及有淋巴结转移患者占比较

\QV组高)

\VVV患者\W较短#预后较\QV患者差)虽然
根据临床行为和遗传分子特征将 \VVV归类为&型

Q\V#但多项研究表明 \VVV的复发率高#易发生耐
药#预后较其他Q\V类型差&$%')本研究发现#卵巢癌
患者预后与合并子宫内膜异位症*4Ù \分期及化疗

耐药有关)但合并子宫内膜异位症是否为卵巢癌预
后的独立影响因素尚存在争议)有研究认为#合并子
宫内膜异位症的卵巢癌$即Q=\V%患者预后较好(相
反#有报道称合并子宫内膜异位症与卵巢癌预后无
关&)#$$')肿瘤4Ù \分期及化疗耐药在大量文献中被
认为是卵巢癌患者重要的预后因素&$1'#本研究与之
相符)

>&=!\VVV和\QV的发病机制及分子生物学特征

!!\VVV和\QV的发病机制和分子生物学特征尚
不清楚)\VVV分为原发性和继发性#部分继发性

\VVV来自子宫内膜异位症恶变&$'')\VVV的发生
过程可能由特定微环境诱导或受遗传"表观遗传改变
和免疫因素的相互作用影响#与细胞骨架组织*染色
质重塑*细胞增殖*LZ=修复和细胞周期调控通路等
相关)\VVV全外显子组测序显示复杂的突变图
谱&$0')富含=>的交互式结构域$=$=>.D#8B#,7@D.
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A87#?@!"EA#,$=#=<UL$=%&$:'*间质表皮转化因子
$E@+@,8BIEA57"@G#7B@5#A57DA,+CA87"D#JQ>%&$)'#
转录因子肝细胞核因子.$.$B@GA7"8I7@,F85@ADCA87"D
$.#̂ Z4.$.%&$%'为子宫内膜异位症相关 \VVV的突
变基因)

\QV的组织起源有两种!$$%卵巢生发上皮向子
宫内膜分化($1%子宫内膜样腺癌转移而来或来自子
宫内膜异位症病灶恶变&$-')\QV的特征是表观遗传
变化#包括大量雌激素受体$Q<%的表达#并且可能共
享雌激素依赖的致癌途径&$/')\QV的发生可能与

X,7*PU'a和有丝分裂原活化蛋白激酶$J=Pa%通
路的突变*极外切酶区域突变*WH#78B"WF8D"+@不发
酵$WH#78B"WF8D"+@,",C@DE@,7AM5@#WXU"WZ4%复合
体和微卫星不稳定或LZ=错配修复缺陷等有关&$(')
最常见的基因突变包括钙粘着蛋白关联蛋白T$$8A!.
B@D#,.A++"8#A7@!GD"7@#,T$#V>ZZT$%*磷脂酰肌醇'
激酶催化多肽$GB"+GBA7#!I5#,"+#7"5'.Y#,A+@#8A7A5I7.
#8.G"5IG@G7#!@#PUa'V=%*=<UL$=的突变&1%')

>&>!\VVV和\QV的关系

!!\VVV和\QV的相关性研究有限#有报道称二
者部分起源于子宫内膜上皮#含有不同程度的 =<.
UL$=突变#\VVV为0%;!:-;#\QV为'%;&1$')
尽管\VVV和\QV均是Q=\V主要的病理类型&$$'#
子宫内膜异位症相关 \VVV$Q=\VVV%和子宫内膜
异位症相关 \QV$Q=\QV%存在不同的病理特征)

Q=\VVV多表现为局灶性*偏心性或息肉样结构#

Q=\QV则呈多灶性*同心性或广泛性生长模式)有
研究表明#根据基因表达谱可以将子宫内膜异位症分
成两个分子亚型!̂ Z4.$.阳性$低甲基化%和阴性$高
甲基化%细胞&11.1'')^Z4.$.在 Q=\VVV中特异性
上调#正向调节肿瘤细胞存活和侵袭#但在Q=\QV
中不表达&10')^Z4.$.阳性的Q=\VVV细胞可形成
局灶性*偏心性或息肉样壁结节结构)而Q=\QV和
雌激素依赖的致癌途径有关#Q<表达上调在子宫内
膜异位症*不典型子宫内膜异位症及Q=\QV中普遍
存在#内膜异位病变的整个区域都有致癌潜能#因此

Q=\QV呈现多灶性和广泛性的生长模式)
综上所述#\VVV和\QV是Q\V中较为特殊的

两种病理类型#与\QV患者相比#\VVV患者发现病
变较晚#处于绝经状态和肿瘤晚期的患者比例较高#
合并腹水和有淋巴结转移者多#\W短*预后差)合并
子宫内膜异位症*4Ù \分期及化疗耐药是卵巢癌预
后相关影响因素)但由于本研究是回顾性研究且样
本量较小#仍需要大样本*多中心研究进一步阐明

\VVV和\QV的临床和预后特点)
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