
　　子宫内膜癌是妇科常见恶性肿瘤之一，约占

女性全部新发恶性肿瘤病例的6%，40岁以下患

者占2.1%~14.4%［1］。年轻患者发病率上升［2］，

许多患者尚未生育，有保留生育功能的强烈要

求，并且年轻患者术后失去卵巢内分泌功能，往

往需长时间采用激素替代治疗，增加了患者的 

痛苦。

　　由于子宫内膜癌多在早期即出现症状，将

近70%的子宫内膜癌患者在疾病发现时处于临床

Ⅰ期。并有研究证实，40岁以下患者子宫内膜癌

组织常具有分化程度高、分期早和预后好的特

征，并且孕激素受体阳性率高于40岁以上患者，

激素治疗往往有效。因此，子宫内膜癌患者保

留生育功能及卵巢内分泌功能，成为近年来较

为关注的问题。目前已有不少早期子宫内膜癌

采用激素(孕激素、抗雌激素药物、芳香化酶抑

制剂、GnRH激动剂)治疗成功且保留生育功能的 

报道［3-5］。
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　　［摘要］　背景与目的：随着近年来子宫内膜癌在年轻人中发病率的上升，孕激素保守治疗受到关注。本

研究探讨孕激素保守治疗年轻早期子宫内膜癌患者的效果及对预后的影响。方法：回顾性分析2002—2014年浙

江省肿瘤医院及浙江大学附属妇产科医院共19例早期年轻子宫内膜癌患者激素治疗的相关资料。结果：19例

患者中首次治疗完全缓解率为68.4%，复发率为15.4%，妊娠生育率为46.2%，平均随访时间为87.9个月。结

论：激素治疗是有生育要求的早期子宫内膜癌患者实现妊娠的有效方案，但相比传统治疗方案存在一定的复发

风险。

　　［关键词］　子宫内膜癌；孕激素；保留生育功能

　　DOI: 10.3969/j.issn.1007-3969.2014.12.009
　　中图分类号：R737.33　　文献标志码：A　　文章编号：1007-3639(2014)12-0931-05
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　　［Abstract］ Background and purpose: The morbidity rate of endometrial cancer is increasing in young 
patients these years. Fertility-sparing treatment with progesterone was concerned. The objective of this study was to 
evaluate the efficacy and safety of fertility-sparing treatment with progesterone in young patients with early endometrial 
carcinoma. Methods: The data of 19 early endometrial cancer patients fertility-sparing treatment with progestin was 
reviewed. These patients were treated and followed up at Zhejiang Cancer Hospital and Zhejiang Women’s Hospital 
from 2002 to 2014. Results: After primary treatment, 68.4% of patients achieved complete response. The recurrence 
rate was approximately 15.4% in a median follow-up period of 87.9 months, 46.2% of the patients succeed in giving 
birth. Conclusion: Fertility-sparing treatment with progesterone is an effective method to preserve fertility for early 
endometrial cancer patients. But it has inherent risks, comparing with the traditional treatment.
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1　资料和方法   

1.1　病例选择

　　2002年7月—2014年7月浙江省肿瘤医院和

浙江大学附属妇产科医院收治的19例40岁以下

早期子宫内膜癌患者。

1.1.1　患者入选标准

　　①有生育要求，且近期内可实行生育计

划；②无肿瘤以外影响生育能力且辅助生殖技

术不能解决的因素；③知情同意，由主诊医师

详细告知接受子宫内膜癌孕激素治疗可能产生

的风险；④良好的依从性，严格依从治疗计

划，了解持续性用药的重要性，并且能做到严

格遵照医嘱。

1.1.2　治疗条件

　　①妇科肿瘤医师根据患者各项情况，评估

孕激素治疗风险及受益可能，并具有管理此

类患者的经验；②专职妇科病理学医师与临床

治疗医师合作，专职病理医师复习所有病理切

片，给予准确而完整的描述，着重评估激素治

疗的高危因素，与临床医师协定治疗期间病理

复查的可行性方案；③放射科医师与临床治疗

医师配合，仔细读片，判断肿瘤侵犯情况；

④生殖内分泌科医师充分了解内分泌治疗对患

者的风险，并制定最合适的肿瘤治疗后生殖 

计划。

1.1.3　完善检查后患者入组情况

　　①分化程度：除少数为低分化腺癌外，皆

为高、中分化肿瘤，并严格排除特殊病理类

型，如透明细胞癌、浆液性乳头状腺癌；②肿

瘤临床分期ⅠA期；③肿瘤部位：多数为子宫底

病变，排除子宫峡部及子宫下端病变；④影像

学检查：未发现合并卵巢癌等其它生殖系统恶

性肿瘤。

1.2　治疗方案

　　采用醋酸甲羟孕酮(medroxyprogesterone 

a c e t a t e ， M P A ) 2 5 0  m g / d 或 醋 酸 甲 地 孕 酮

(megestrol acetate，MA)160 mg/d，首次疗程为3

个月，治疗期间每3个月复查，针对存在中、

低分化肿瘤成分的患者，若首次复查为部分缓

解，且患者对药物可耐受，则给予药物剂量加

倍，达到完全缓解后可选择立即停药或巩固用

药3个月。完全缓解后建议患者尽早试孕，如有

不孕病史或3~6个月内未试孕成功的患者建议及

早行辅助生殖，完成生育后由患者自行选择严

密随访或行子宫切除术。完全缓解患者均严密

随访，如出现复发则由患者选择再次孕激素治

疗或手术治疗。

2　结　　果

2.1　治疗疗效及转归

　　在19例早期子宫内膜癌患者中，13例经过

激素治疗后达到完全缓解(68.4%)，平均用药时

间为5.5个月，最长时间为9个月。平均随访时间

为87.9个月(随访时间自9~145个月不等)。在完

全缓解的患者中，6例实现妊娠(46.2%)，均未复

发。未实现妊娠的患者复发率为42.9%。

　　在高分化患者中：病例1达部分缓解，继

续激素治疗；病例5、6疾病复发，病例5直接行

分期手术，病例6再次激素治疗6个月后达到完

全缓解。在非高分化患者中：病例15在达到部

分缓解后MA剂量加倍治疗无效，行分期手术。

在完全缓解的患者中，病例4、14肿瘤复发，病

例4选择再次行激素治疗无效，行分期手术，病

例14立即行分期手术，2名患者随访期间均未出

现再次复发。病例16用药3个月后，MA加量至 

320 mg/d继续治疗6个月，最终实现妊娠。病例

2激素治疗前曾行宫腔镜电切割，病理提示子宫

内膜不典型增生，伴子宫内膜息肉，息肉组织

内见中-低分化子宫内膜样腺癌(表1、2)。

2.2　不良反应

　　病例6口服MPA期间出现空腹血糖升高，

改用MA后恢复正常。病例19激素治疗5个月间

体重增加15 kg。其余病例均未发现严重不良 

反应。

file:///C:/Users/DELL/Desktop/javascript:void(0);
file:///C:/Users/DELL/Desktop/javascript:void(0);


《中国癌症杂志》2014年第24卷第12期 933

3　讨　　论

　　子宫内膜癌孕激素治疗常用药物有MPA、

MA等［6-7］。它们常见的不良反应有肥胖、肝功

能损害、糖尿病、血栓形成等。本研究未出现

致死性并发症和不可逆不良反应，仅小部分患

者出现体重增加及轻度肝功能损害，因此，激

素治疗是安全的。

　 　 高 雌 孕 激 素 状 态 能 抑 制 激 素 敏 感 的 肿 

瘤［8］，因此，妊娠可能存在巩固治疗作用。

本研究患者实现妊娠后均选择严密随访，未出

现复发转移。有报道认为对于已完成生育的年

轻、低危的患者可长期严密随访［9］。结合本研

究，妊娠后的患者可选择保留子宫及卵巢。

　　根据Borrow等［10］的报道，早期子宫内膜

癌患者按照NCCN指南治疗，复发率为1%，

而ACOG报道孕激素治疗后复发率达50％。

Ramirez等［11］发现高分化子宫内膜癌患者经孕

激素治疗复发率为24％，复发时间平均为19个

月，且有报道患者死于肿瘤多脏器转移［12］，故

孕激素治疗存在风险。报道的多种巩固治疗方

案(如宫内置入曼月乐、GnRHag、口服避孕药、

口服黄体酮等［13-15］)，均未证实有显著疗效。

因此，复发后的二次治疗非常重要，对19例患

者中的复发患者均及时予以治疗，且在随访期

间未再次复发，无死亡病例。可见严格筛选、

积极的二次治疗及严密随访，可明显增加安 

全性。

表 1　浙江省肿瘤医院和浙江大学附属妇产科医院19例子宫内膜癌患者孕激素治疗结果

Tab. 1    Outcomes of 19 endometrial carcinoma patients from Zhejiang cancer hospital and Zhejiang women’s hospital

Case Age/year Infertility Grade First treatment 
time/month PR/month CR/month Subsequent treatment Recurence treatment Pregnance

1 25 No G1 9 9 - MA 160 mg/d - 0
2 30 No G2-3 6 6 6 - - 0
3 30 Yes G1 6 3 3 - - 2
4 25 Yes G1-2 6 3 3 - Hysterectomy 0
5 33 Yes G1 12 3 9 - Hysterectomy 0

6 34 Yes G1 9 3 6 - MA 160 mg/d*6 
months 0

7 39 Yes G1 6 3 3 - - 0
8 36 Yes G2 9 9 - - - 0
9 30 Yes G1 9 3 9 - - 4
10 31 Yes G1 3 3 3 - - 1
11 27 Yes G1 6 3 3 - - 1
12 28 No G1 9 3 6 - - 1
13 31 Yes G1 9 3 9 - - 0
14 29 No G1-2 3 3 3 Hysterectomy - 0

15 31 No G1-2 17 3 - MA 320 mg/d
Hysterectomy - 0

16 25 No G2 9 3 9 MA 320 mg/d - 2
17 30 Yes G1-2 3 - - Hysterectomy - 0
18 28 No G2 16 - - Hysterectomy - 0
19 25 No G2-3 5 - - Hysterectomy - 0

 PR: Partial response; CR: Complete response.

表 2　19例子宫内膜癌患者不同分化程度的治疗及疗效比较

Tab. 2    Efficacy of Fertility-sparing treatment with progesterone in different grade of endometrial carcinoma

Item
Ⅰ Ⅱ-Ⅲ

1 3 5 6 7 9 10 11 12 13 2 4 8 14 15 16 17 18 19*

Consolidation 
treatment - Yes Yes Yes Yes No No Yes Yes No No Yes No No - - - - -

Recurence - No Yes Yes No No No No No No No Yes No Yes - - - - -
The rate of CR(%) 90.0 44.0
The average time to 
CR/month 5.7 4.0

Recurence rate(%) 15.4 50.0
 *: The sequence number of the patient; CR: Complete response.
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　　有报道宫腔镜电切割结合小剂量孕激素，

也是保守治疗方式之一［16］。特别是分化程度

较低的肿瘤组织，孕激素治疗疗效往往不理 

想［17］，切除肿瘤更为重要。甚至有报道仅采

用多次刮宫，达到肿瘤完全缓解，并实现妊 

娠 ［18］。因此，对于此类患者小区分化程度

低，且可切除病灶的患者，可适当放宽保守治

疗入选指征。

　　研究中1例患者复发后予原方案治疗6个

月，再次达到完全缓解。在Duska等［19］的报道

中曾有复发患者二次治疗后实现生育。因此，

对于首次治疗疗效好的患者，二次治疗可再次

选择原方案。

　　Ramirez等［11］的研究发现孕激素对癌细胞

的作用最早出现在10周后，与本研究相符，故

治疗后3个月的首次评估有重要价值。尽管曾有

持续用药15个月达到完全缓解后成功妊娠的报 

道［20］，但本研究结果显示，孕激素保守治疗

9个月未能达到完全缓解的患者继续治疗均无

效，故可将孕激素治疗期限设为9个月。针对

初始治疗有反应，但存在不利因素(如分化程度

低、二次诊刮异常组织多等)的患者，应尽早增

加药物剂量。

　　尽管孕激素对各种分化程度的肿瘤均有疗

效，但针对高分化肿瘤治疗疗效明显优于中、

低分化。因此，对于子宫内膜癌保留生育功能

指征的制定和提高中、低分化患者的治疗疗

效，仍需进一步探索。

　　在本研究患者中，已有46.2%在随访期间完

成生育，因随访期间有限仍有部分在试孕或辅

助生殖治疗过程中，故实际数值可能更高。由

此可见，激素治疗在早期子宫内膜癌患者保留

生育功能方面有很好的疗效。

　　综上所述，保留生育功能的治疗对于有生

育要求的早期子宫内膜癌患者是一个有效的选

择，尤其对于高分化患者疗效确切，但存在一

定风险。其最终的有效率、复发率、死亡率等

安全性数据及实现妊娠后保留子宫及双附件的

安全性仍需更多前瞻性、大样本、多中心研究

来进一步证实。
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