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但丁，《神曲·天堂篇》：如今我真切看出，我们的智力/若不受到真

理的照耀，就无法满足„„（朱维基 译） 

插图由古斯塔夫·多雷（Gustave Dore，1832-1883）绘制。 
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卷首语 

蒋芳 

文献月报已经有 3-4 年的历史了，从《协和妇科肿瘤文献月报》

更名为《协和妇产科文献月报》信息量在不断增大，一期常常有 200

篇文献，工作量着实不小。我们正处于一个“文献爆炸”的时代。作

为一个妇产科医生，很荣幸能参与这个月报的编写工作中，但也经常

如略薄冰，毕竟每月分配给我的文献有一部分是我不熟悉的领域，自

己看懂是一回事，翻译出摘要供他人参考就需要内容精准了。希望我

们的工作能够给妇产科同仁以帮助，读者可以由此查找自己的兴趣所

在，或由此得到工作、科研的启发。 

希望我们的工作能够坚持下去。 
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本月重点文献 

成人卵巢颗粒细胞瘤无复发生存预示模型的开发和内部验

证 

这是一项来自荷兰的成果[1]。本实验的目的旨在开发和内部验证成人卵巢颗粒细胞瘤

（GCT）的无复发生存预示模型。本研究是一项多中心回顾性群体研究，纳入 127 例成人

GCT 病例，人口统计学信息、临床和病例信息被考虑为潜在预后相关因素。运用 Cox 比例

风险模型进行单变量、多变量分析。运用逆向阶梯式选择确定能最好的预示无复发生存期的

联合预后因素。运用 bootstrapping 技术进行模型内部验证。通过 C-statistic 和校正评估模型

性能。结果显示：127 例患者中，中位随诊时间 131 个月。64%（81/127）患者复发。临床

分期、体重指数、肿瘤直径和有丝分裂指数四项预后相关因素联合预测能够很好的评估无复

发生存期。模型 c-statistic 是 0.73（95%CI 0.66-0.80）并显示精确的校正。 

无复发生存期=(S0(t))
exp((FIGO ∗0.67) + (log(TD) ∗0.40) + (MI ∗0.95) + (BMI ∗0.058) −3.15)，S0(t)为时间t时的平

均无复发生存期（t在2年、5年和10年时分别为0.9、0.77和0.41）；FIGO为高于I期的FIGO

分期；TD为肿瘤直径；MI为每10HPF下超过4个的有丝分裂指数；BMI为患者体重指数。例

如，一例患者为GCT IIIc期，肿瘤直径16cm，有丝分裂指数9/10HPF，BMI为32，5年无复发

生存计算为34%（0.77
exp((1∗0.67) + (log(16) ∗0.40) + (1 ∗0.95) + (32 ∗0.058) − 3.15)）；另一例患者为GCT I期，

肿瘤直径5cm，有丝分裂指数低（2/10HPF），体重指数22，计算五年无复发生存为93%

（0.77
exp((0 ∗0.67) + (log(5) ∗0.40) + (0 ∗0.95) + (22 ∗0.058) − 3.15)）。 

（尹婕） 

双胎输血综合征经过激光治疗后残留血管交通情况分析 

在单绒毛膜双胎妊娠中 TTTS 的发生率约为 10%，其最好的治疗方法为胎儿镜下用激光

凝固相互交通的血管。然而经过治疗后胎盘残存血管交通率可高达 33%。这些残存的血管交

通可导致严重的术后并发症，比如双胎贫血-红细胞增多序列征（twin anemia-polycythemia 

sequence ，TAPS）以及 TTTS 复发，这些会影响胎儿的存活。 

本研究为欧洲五个临床中心联合进行的开放的随机对照临床研究[2]，比较 Solomon 方法

和传统方法激光治疗 TTTS 后胎盘残留血管交通情况的分析。传统的方法为胎儿镜下将所见

的交通血管用激光电凝；Solomon 方法除了电凝可见的交通血管外还要沿着融合部位从一边

电凝到另一边，以消除不可见的交通血管。该研究来评估两种方法治疗后各自残留交通血管

情况，并且对手术者术中认为完全电凝所有交通血管后仍残留交通血管的情况进行了分析。

试验按照 1：1 的比例随机对患者进行分组；在手术的同时记录手术者认为是否完全电凝了

所有交通血管；在分娩后对胎盘进行灌注来评估是否存在残留的交通血管。结果：最终两组

共获得 151 个胎盘进行了灌注试验，其中 Solomon 组 74 例，传统组 77 例。Solomon 组和传

统组残留交通血管的比例分别为 19%（1417）和 34%（26/77），P=0.04。手术医师报道已完

全电凝的胎盘中两组残留交通血管的比例分别为 12%（8/65）和 32%（22/69），Solomon 组

明显低于传统组（P<0.01）。对围生期结局进行分析发现两组围生期存活率和严重新生儿并

发症上两组无差别，但 Solomon 组 TAPS 和 TTTS 术后的发生率低于传统组。结论：Solomon

激光技术可以降低术后交通血管残留的风险。然而，因为术后仍有一定的复发率，所有术后
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仍需要严密仔细的随诊。 

（王永学） 

 

妇科医生应该做以整形为目的的小阴唇成形手术吗？ 

越来越多的患者寻求阴唇的整形手术。2007年，美国妇产科学会发布了一个学会意见

（378号）：由于缺乏安全性和有效性的数据，故反对进行阴道整形手术。但尽管缺乏对照

性资料和正确的结局观察方法，仍有越来越多的观察性研究提示满意率高，并发症概率是“可

接受的”。在该文中，从文献和标准的伦理规范的角度，正反方分别基于2014年妇外科医生

协会科学年会中的讨论，作为对要求阴唇缩小整形手术患者的妇科医生所持的观点。议题可

以归结为：妇科医生对于为其患者提供阴唇整形手术是否应该心安理得呢？[3] 

正方代表认为：对于要求行阴唇整形的女性，我们恰恰应该成为她们的医生。 

随着文化与审美的改变，目前美国约80%女性进行部分或全部阴毛去除，使得阴唇的外

观更加显露，也更增加了性伴侣对此的关注。也有人认为过于肥大突出的阴唇会影响运动、

性交、外阴脱毛困难等；也有女性由于认为该异常避免穿某些服装或泳衣，并为自己的身体

感到尴尬而影响甚至阻碍性生活。传统认为小的不突出而对称的阴唇是美学标准的。从医学

“无害”的角度，并无资料证明阴唇整形会影响性高潮；并发症发生率很低（2-6%）而且轻微，

该并发症率远低于隆胸等已广泛开展的手术。因此，对于有要求的女性，由专业的妇科医生

对其进行相应的整形手术，对患者的身心均有裨益。 

反方代表认为：绝大多数接受阴唇整形患者的器官解剖都是正常的，我们妇科医生不

应进行阴唇整形。 

外阴整形是目前最常施行的20种整形手术之一。对阴唇整形的要求来源于外阴脱毛后对
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视觉的要求、近乎色情的外阴图片、以及商业的大肆宣传。在妇科诊疗过程中对482例女性

的调查发现，78%对此的知识来源于媒体，而14%认为其外阴外观异常。越来越多的女性自

行检查外阴，50%以上每月检查一次。所幸，大部分女性认为其外阴外观正常，但有10%考

虑要进行外阴整形手术。但什么才是正常的外阴呢？据有限的研究表明，正常阴唇形态如大

小、对称程度及颜色可以有一定范围的变化。阴唇整形的主要要求是将其变为小而对称、遮

掩与大阴唇内、类似于少儿期的形态。阴唇整形被宣传为能改善性功能和身体外观，但文献

检索显示并无客观根据；而尚无相关手术安全性和有效性的前瞻对照性研究。当然，经自主

选择，成年女性可以选择做或不做阴唇整形，但作为施行者，应遵循几个原则。施善行，一

定是针对对该手术特别感兴趣的女性；不伤害，医生的首要原则是不伤害；公平，对于有限

医疗资源的分配应公平。外科医生不能盲目屈从商业导向。经常同时进行的手术还有大阴唇

增大、G点加强、阴道紧缩、处女膜成形、阴蒂头缩小等，这种一次一付的服务，患者花费

多，提供服务方则获得大额利润，不符合施善行原则。由于目前没有前瞻性对照研究，故对

于阴唇整形手术仅有微小手术风险的说法并无根据。面对短缺的医疗资源，进行非医疗目的

且有效性和安全性都不明确的手术，也不符合公平原则。作为妇科医生，提供最基本的健康

服务；女性前来寻求健康保健和医疗咨询。保罗医生在2007年发表的声明提出：“我们的诊

室应成为女性安全的天堂，让她们感到被接受，因为她们在最脆弱的时候前来看我们。为成

为所谓的“精品”进行医疗操作而刷手上台，那不是我们！”。 

对此长篇摘要翻译的目的是，也曾经看到业内人士关于类似手术的介绍，目前国内尚未

如欧美广泛开展。对此不置可否，仅作专业同道参考，或许在可预见的以后，类似的争论也

会出现在我们周围。 

（王姝） 

复发性宫颈癌治疗的循征医学 

    本文为JCO的综述[4]。 

诊断和治疗面临的挑战 

99%以上的宫颈癌与HPV亚型感染相关，尤其是16亚型HPV感染最常见。75%的宫颈癌组

织病理类型是鳞癌，腺癌占20%~24%的病理类型，更常见于18亚型HPV感染。宫颈淋巴瘤和

黑色素瘤约占1%。FDA于2006年6月批准HPV-11、16、和18亚型疫苗用于女性HPV感染预防，

2009年批准HPV-11、16、18亚型疫苗用于男性，以预防男性生殖器湿疣，2010年疫苗的应

用扩展于两性的癌症预防。 

宫颈癌高危因素包括HPV感染的相关因素，如多个性伴侣；吸烟增加了HPV持续性感染

的风险，与宫颈癌变密切相关。长期免疫抑制也是HPV持续感染的重要因素，并导致HPV相

关病变。所以，HIV感染及器官移植的病例中HPV相关的肛门生殖器癌症及其癌前病变是主

要并发症。 

目前的宫颈癌筛查指南推荐21岁到65岁的女性每3年行一次宫颈细胞学筛查，增加筛查

频率并不能增加获益。30岁到65岁的女性每5年一次HPV检测联合细胞学筛查可达到风险和

获益的平衡，是这个年龄段女性延长筛查间隔的最佳筛查方案。筛查可发现癌前病变（宫颈

高级别上皮内瘤变），预防发展为宫颈癌。宫颈高级别上皮内瘤变是无症状的，需宫颈病变

消除术或切除术治疗，包括冷冻治疗、激光治疗、环形电切术和冷刀锥切术。筛查也可发现

早期宫颈浸润癌，有利于治疗性手术（全子宫切除术）。 

    巴氏涂片筛查的广泛应用极大降低了发达国家宫颈癌的死亡率，宫颈癌筛查的成功之处

在于可以进行一系列的筛查监测，而不是单一筛查。输卵管结扎术后的妇女因为不再需要避

孕相关的保健，所以几乎不行宫颈细胞学筛查。 
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    早期宫颈癌（FIGO IB1）的临床症状包括异常阴道出血（如：经间期出血、性交后出血）、

异常阴道排液和性交困难。IB1期通常行广泛性子宫切除术和淋巴切除术。对于需要保留生

育能力的女性，如果肿瘤直径小于2 cm，可行保留子宫的宫颈癌根治术和淋巴切除术。病灶

局限于盆腔但是不适于行根治性手术的宫颈癌（FIGO IB2-IVA期）可行每周静脉铂类化疗（40 

mg/m2）联合腔内外放射治疗。独立的预后因素包括FIGO分期、肿瘤级别、种族和年龄。年

龄小的和年龄大的宫颈癌患者预后均很差，亚洲人种和西班牙裔预后较好。此外，放疗持续

时间（外照射第一天到最后一次腔内放射）超过8周，无进展期和总的生存期都受影响。宫

颈癌局部复发的临床表现包括阴道出血、疼痛、肾积水和瘘；腹膜后/淋巴结复发常常表现

为疼痛，有时很严重。器官功能受损常出现于肺、肝等器官的远处转移。宫颈癌复发在PET

表现为病灶的氟脱氧葡萄糖聚集。活检病理确诊复发是有争议的，但是我们的实践标准是尽

可能地活检病理诊断复发。 

    复发宫颈癌治疗的首要目的是充分缓解症状，尤其是缓解疼痛。如果需要，可以行输尿

管支架或经皮肾穿刺造瘘缓解泌尿系梗阻症状。肿瘤治疗取决于患者的预后和合并症，包括

既往神经病变/糖尿病、骨髓储备状况和营养状况。因为复发宫颈癌患者较其他恶性肿瘤终

末期的患者年轻，因为对于复发宫颈癌还有更多有效的系统治疗，大多数复发患者选择潜在

延长生命的治疗，但是治疗选择的利益和风险仍需重点考虑。 

相关文献总结 

历史上对于复发宫颈癌的治疗集中于盆腔廓清术（手术切除膀胱、直肠等受累器官）。

虽然手术并发症高，但是盆腔廓清术仍是宫颈癌局部复发的治愈方法。如果复发肿瘤广泛转

移无法行盆腔廓清术，姑息性放疗运用而生。然而，随着越来越多有效的化疗方案推出，姑

息性放疗渐渐退出，仅用于对化疗不敏感的病例。 

复发性宫颈癌的主要预后因素包括：一般状况差、盆腔复发、宫颈癌根治术后的无瘤生

存期短（小于1年）、铂类治疗史、非洲裔美国人血统。这5个预后因素将复发病例分为3个

风险等级：低风险是存在0-1个高危因素；中风险是存在2-3个高危因素；高风险是同时存在

4-5个高危因素。3项临床III期的随机对照试验结果合并分析得出的结论是同时存在4-5个高危

因素的复发病例对以铂类为基础化疗的敏感率约为13%，中位无进展生存期和总的生存期分

别是2.8个月和5.5个月。病理类型（鳞癌或腺癌）在预后中的意义仍待研究。 

    因为铂类为基础的化疗广泛应用于局部晚期宫颈癌，继发铂类耐药使得复发病例对铂类

药物的化疗无效。但是临床随机对照试验得出的结论认为铂类联合紫杉醇仍然是复发和转移

性宫颈癌的标准化疗方案。日本临床肿瘤协会最近报告TC（紫杉醇+卡铂）三周疗是较为方

便耐受的方案，疗效不亚于顺铂联合紫杉醇化疗。因此，顺铂或卡铂联合化疗方案都是可行

的，需考虑到顺铂的肾毒性、神经毒性和消化道毒性，卡铂的骨髓毒性，尤其是血小板减少。

如果复发患者之前接受过腹主动脉旁淋巴结区域的放疗，并且骨髓储备受损，可优先选择顺

铂联合紫杉醇方案。 

复发性宫颈癌不同化疗方案的无效，催生出生物和靶向治疗，如抗血管生成剂。美国妇

科肿瘤组已经开展了有关贝伐单抗（人类抗血管内皮生长因子单克隆抗体）的单臂组、II期

临床研究。实际上，贝伐单抗的介入治疗显著提高了客观缓解率（48% vs 36%，P=0.008）和

总生存期（17.0月 vs 13.3月，P=0.004）。但是贝伐单抗联合化疗，较单一化疗增加了2级以

上高血压疾病的患病率（25% vs 2%）、血栓事件的发生率（8% vs 1%）和消化道瘘的发生率

（3% vs 0%）。但是并没有证实患者的预后结局有显著性差异。 

（仝佳丽） 
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成体干细胞在平滑肌瘤形成中的作用 

孕期子宫的巨大改变使人们推测：子宫肌层可能受到残留的成体干细胞（SSC）的调控。

通过 5-溴脱氧尿核苷（BrdU）的标记技术和异种移植试验，人们确实在子宫肌层中发现了

可能的 SSC 细胞。BrdU 是胸腺嘧啶类似物，可以在有丝分裂过程中整合入 DNA，对新生

细胞进行标记，随着分裂次数增多，BrdU 信号逐渐稀释，只有残留标记细胞（LRC）仍含

有 BrdU。2007年，Szotek 等人在-链蛋白缺乏的小鼠子宫肌层发现了表现为脂肪细胞的 LRC，

提示人类子宫肌层中可能存在的 SSC 在缺乏-链蛋白的情况下也可能分化为脂肪细胞，进

而导致脂肪平滑肌瘤的形成。运用侧群细胞技术，人们在人类子宫肌层中也分离出了可能的

SSC 细胞。最近的研究表明，包括子宫平滑肌瘤在内的多种子宫肌层疾病，是由于 SSC 的

失调或起源于具有干细胞性质的一些特殊细胞。不过，这方面的研究数量不多，子宫肌层的

干细胞研究仍处于研究初期。本文回顾了对小鼠和人类子宫肌层中 SSC 的当前认识，以及

它们在人平滑肌瘤形成过程中的可能作用[5]。 

人类子宫肌层：人类子宫肌层由平滑肌纤维交错编织而成，其间充满了结缔组织构成的

细胞外间质。这种肌性结构支撑了女性生育年龄期的子宫巨大改变。内分泌和化学信号共同

调节了子宫肌层在孕期和分娩期的变化。 

子宫平滑肌瘤：子宫平滑肌瘤是女性最常见的良性盆腔肿瘤。它可以导致严重的症状，

如不规则出血、经期延长，进而导致贫血，严重影响女性健康。尽管子宫肌瘤发病率很高，

其起源和发生仍不明确。种族、遗传、肥胖、糖尿病、高血压均可能影响疾病的发生和进展。

最近的研究提示，子宫肌瘤细胞存在一些表观遗传机制的改变。也发现了一些基因突变可能

与子宫肌瘤的形成相关。值得一提的是，大约 40%-50%的平滑肌瘤存在染色体异常，主要

为移位、缺失、复制，并与肿瘤的体积和位置相关。这一结果提示，子宫肌瘤内的结构重排

有一个共同起源。某个单一的遗传事件导致染色体碎裂，产生了一些组织特异性的改变，进

而与平滑肌瘤的发生相关。越来越多的研究证实，E2 和 P 对平滑肌瘤的生长起到了主要调

节作用。两者均会促进子宫肌瘤的生长。除此之外，生长因子等其他因子也可能影响肌瘤生

长。但它们只有在肿瘤已经发生的前提下对其生长产生影响。越来越多的证据表明，人类子

宫中极有可能存在干细胞/祖细胞，它们可能会导致子宫平滑肌瘤的形成。 

成体干细胞（SSC）：SSC 是有高度增生潜能的未分化细胞，存在于特殊的生理微环境

（称为“龛”）中，保持在细胞周期的 G0 期。很多组织器官均被报道存在 SSC，包括子宫

内膜、子宫肌层和子宫平滑肌瘤内。 

子宫肌层的 SSC：从女性生殖系统的胚胎学发生上，人们便推测，在成人的子宫肌层

内仍存在少量的间叶干细胞。但真正第一次发现可能的子宫肌层 SSC，是在 2007 年，通过

侧群细胞方法发现。这组细胞处于静止期、未分化。体外实验中，它们在特定情况下可以分

化为不同细胞：子宫肌细胞、脂肪细胞、骨细胞等。将它们注射入免疫缺陷小鼠的子宫，可

以产生子宫肌层组织。由此推断，这些可能的人子宫肌层 SSC 细胞在其微环境中维持未分

化状态，但在适当情况下，会对子宫的生理（怀孕）或病理（子宫肌瘤）过程产生影响。 

SSC 在人平滑肌瘤发病中的研究新进展：很多研究提示，在卵巢激素的影响下，某一

亚组的 SSC 发生功能受损、增生、分化，可能会导致平滑肌瘤的形成。已经证实，在缺氧

情况下，SSC 具有高度增生活性，并且缺氧对平滑肌瘤的形成也有作用。有研究提出，一些

信号通路的激活，可能会促使子宫肌层干细胞转变为肿瘤启动细胞（TIC）。2012 年，有两

个独立研究小组证实了子宫平滑肌瘤中存在具有 TIC 细胞特性的 SP 细胞。另外，一些与细

胞增生相关的基因（如 HMGA、MED12）突变也可能影响 SSC 的生物学行为、促进平滑肌

瘤的产生。 
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对临床转化和进一步研究的启示：目前为止，子宫肌瘤的治疗仍是手术为主。鉴于子

宫肌瘤为雌激素敏感型良性肿瘤，人们也在考虑进行一些激素治疗。不过，如果对疾病的病

理生理学机制有了足够了解，我们应该会有一种全新的无创的治疗方案选择。而且，不仅是

治疗疾病，更可以预防疾病。 

总之，针对平滑肌瘤 SSC 进行靶向治疗，可能是目前研究的子宫肌瘤治疗方案中最好

的一种长效方案。 

（汤萍萍） 

 

在可充气的隔离袋中使用电动肌瘤钻 

    本文描述微创妇科手术中取出子宫标本时使用装在可充气隔离袋中的电动肌瘤钻的技

术[6]。经过了 2013 年 1 月至 2014 年 4 月的学习期，73 例患者接受了妇科微创手术切除子

宫或肌瘤剔除时将子宫或肌瘤装入一个隔离袋后使用肌瘤钻粉碎后取出。这个技术涉及到将

标本在腹腔内放置入大的塑料袋，将口袋的开口自腹腔内取出，在腹腔内将袋充气，然后以

封闭的形式在腹腔内使用电动肌瘤钻以取出标本。这一过程在 4 个平台中进行，包括多孔腹

腔镜，单孔腹腔镜，多孔机器人辅助的腹腔镜和单孔机器人辅助的腹腔镜。这些病例的一般

情况和围手术期资料都进行了收集。所有病例都成功地使用可充气袋粉碎手术标本。中位手

术时间是 114 分钟（范围 32– 80 分钟），中位出血量为 50ml（范围 10–500 mL），标本的中

位重量为 257 g（范围 53–1，481 g）。没有与封闭的肌瘤钻技术相关的并发症，也没有组织

播散到隔离袋外的肉眼证据。故在可充气的隔离袋中粉碎组织是可行的技术。密闭的方式粉

碎子宫组织可能提供了一种好的选择以使得最小化开放式电动肌瘤钻的风险，而保留了微创

手术的好处。 

（胡惠英） 
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孕期流感疫苗接种 

    这是 ACOG 第 608 号委员会意见[7]。 

疾病控制中心、预防接种咨询委员会和美国妇产科医师协会推荐所有的成年人每年接种

流感疫苗。流感疫苗接种是孕前、产前和产后护理的重要组成部分，因为孕妇因季节性流感

或流感大流行病情严重的风险增加。从 2010 开始，流感疫苗在孕妇中的接种率已经有所增

加但仍需要显著的改善。对于已经怀孕或者将要怀孕的女性在流感季节只要可能要尽快接种

灭活流感疫苗，这点特别重要。至关重要的是所有的妇产科医生和产科护理的提供者们来提
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倡流感疫苗接种，给孕妇提供流感疫苗，并自己在每一个流感季接受流感疫苗免疫。目前当

务之急是妇产科医生，其他的卫生保健提供者，卫生保健机构和公共卫生官员继续努力改善

孕妇中流感疫苗的接种率。 

（胡惠英） 

子宫内膜厚度与 IVF 妊娠率 

   这是发表于 Human Reproduction Update 的系统评价与荟萃分析[8]。该分析总计纳入 1170

篇文献。纳入评价和荟萃分析的 22 项研究的总体质量为中等。受试者工作特征（sROC）曲

线显示实际上子宫内膜厚度对妊娠无预测作用。所报道病例中 2.4%（260/10 724）子宫内膜

薄（≤ 7 mm）。在这些内膜≤ 7 mm 病例中观察到与后续妊娠和活产率降低的趋势 [OR 0.38

（95% CI 0.09–1.5）]。子宫内膜厚度（EMT） ≤ 7 mm 临床妊娠概率显著低于 EMT > 7 mm [23.3% 

vs 48.1%，OR 0.42（95% CI 0.27–0.67）]，临床妊娠结局阳性和阴性预测值分别为 77 和 48%。

结论:目前的数据表明，子宫内膜厚度对评估是否 IVF 后低妊娠率的能力有限。以 7 mm 做为

截点妊娠率较低，但发生率很低。基于目前的 meta 分析，以子宫内膜厚度评判是否取消周

期，冷冻胚胎还是继续移植缺乏合理性。还需要更多的研究了解子宫内膜厚度在 IVF 中的独

立意义。 

（史精华） 

临床均势 

医学伦理学的基本原则即临床研究是为了获得有用的知识。随机对照试验（RCT）代表

了临床研究方法的金标准，并通过消除系统偏差最大可能实现科学数据的有效性。然而，对

于临床研究者，随机分配与伦理学的冲突是关键问题。“临床均势”（clinical equipoise）这一

概念近年来为伦理学家和研究人员所采用，以试图从专业角度克服此问题。这篇评论[9]以宫

颈癌抗血管治疗的 RCT 研究为例，讨论其临床均势的问题。医学伦理学与癌症研究的进步

是否可以和谐共存？ 

妇科肿瘤组进行Ⅲ期临床试验（GOG240 试验）探讨贝伐单抗等生物靶向治疗在晚期复

发性宫颈癌中的疗效[10]，GOG-240 具有划时代的意义，因为它首次表明靶向制剂可以改善

妇科癌症的总生存率。基于此，NCCN 指南对于复发和转移宫颈癌推荐顺铂-紫杉醇-贝伐单

抗三联化疗方案（2A 级证据），英国也批准贝伐单抗作为这些患者的一线治疗。然而 FDA

批准仍需对其安全性和有效性严格评估。如果进一步确认实验需要，使用不含贝伐单抗的药

物做对比是否违背了平衡的原则？这就需要我们分清理论均势（theoretical equipoise）和临

床均势两个概念。尽管临床均势有不足，当好 RCT 数据存在时，研究伦理规定，必须有令

人信服的理由来进行额外的验证性试验。临床研究中均势的唯一不足在于无法平衡病人的福

利和临床研究实现社会收益。此外，疗效并非治疗的唯一益处。毒性，成本和病人的生活质

量均是至关重要的因素-尤其是治疗效果仅是更好而非治愈。最后，作者忠告医务人员对于

临床研究直接所得结论应批判性的理解。 

（史精华） 
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 “没有回答”也是一种回答 

Not Answering Is Also an Answer 

这篇发表于《临床肿瘤学》杂志的人文小品，讲述了医患之间的一个故事[11]。 

作者是美国国立癌症研究所的一名内科肿瘤医生。一天他接诊了一名晚期肺癌女性患者。

在初次见面时，患者对医生就充满了“敌意”，比如指责医生没有经过她的同意就向患者的同

伴介绍了医生自己；比如要求医生问每一个问题前都要看清楚了病例再问。随后医生给患者

提出的每一项治疗措施，患者都表示需要考虑再决定，但是最终都没有给医生任何的回应。

最终，患者没有对医疗建议做出任何回答而不治身亡。 

作者了解到，该患者曾经独居，早年受到丈夫的家庭暴力，自此常常独自做出生活的选

择。这一系列背景和历史使得患者在医生面前显露出种种难以理喻的表现。但是仔细一想，

患者这种貌似没有做出任何回应的表现，其实也正是对医疗建议的一种“回答”。文末作者说

了一句话非常好：help does not always mean “solve,” sometimes It means “listen.”—“帮助”并非

总是意味着“解决”，有时“帮助”的含义其实是“倾听”。 

（彭澎） 

CIN 治疗后的生殖力和早期妊娠结果 

这是发表于 BMJ 的系统性综述和荟萃分析[12]，包括了 15 项符合入选标准的研究。已知

对 CIN 的治疗增加早产的风险，这种风险随着切除深度的增加而增加。这项荟萃分析未能提

供任何证据以说明 CIN 的治疗对受孕情况的变化有何不良影响。治疗患者的妊娠率高于未治

疗的女性。妊娠率在意欲受孕的女性之间（治疗 vs. 未治疗），以及需要超过 12 个月时间受

孕的人数比例上，都没有显著差异。尽管治疗的女性和未治疗的女性在总体流产率、孕早期

流产率上是类似的，但是宫颈治疗会导致孕中期流产率的显著增加。宫颈治疗的女性其异位

妊娠和妊娠终止的比例也更高。这些都需要向患者进行说明。 

（李雷） 

两种经阴道手术的比较 

每年美国要施行超过 30 万例手术以治疗盆底器官脱垂。骶棘韧带固定术（SSLF）和宫

底韧带悬吊术（ULS）是最常见的手术类型，用于修复顶端脱垂。但是它们的效果和安全性

尚没有进行过比较。另外，术前盆底肌训练的行为治疗（behavioral therapy with pelvic floor 

muscle training, BPMT）是否能否改善脱垂手术的结果也属未知。为此，这篇发表于 JAMA 的

OPTIMAL 随机研究[13]比较了 SSLF 和 ULS 的结果，以及术前 BPMT 和常规护理用于阴道脱垂

及压力性尿失禁（SUI）的结果。 

从 2008 至 2013 年在 9 个美国医学中心总计 374 例女性接受了手术以治疗顶端阴道脱

垂和 SUI，两年的随访率为 84.5%。其中 SSLF 和 ULS 组分别为 186 例和 188 例，术前 BPMT

和常规护理组分别为 186 例和 188 例。手术干预的主要结局（手术成功）定义为：（1）顶端

脱垂不超过阴道长度的三分之一，或者阴道前壁或后壁脱垂不超过处女膜（解剖成功），（2）

没有不适的阴道膨出症状，（3）2 年时不需要再次治疗脱垂。对于行为干预，6 个月主要终

点是尿路症状评分（Urinary Distress Inventory，0-300 分，分值越高越糟糕），2 年时的主要

终点是脱垂症状评分（Pelvic Organ Prolapse Distress Inventory，0-300 分，分值越高越糟糕）
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和解剖成功。 

结果在随访 2 年后，手术组之间的手术成功率没有显著差别：ULS 59.2%（93/157），SSLF 

60.5%（92/152）；未调整的差别-1.3%，95% CI -12.2%-9.6%；调整后的 OR 0.9，95% CI 0.6-1.5。

严重不良事件发生率也没有显著差别：ULS 16.5%（31/188），SSLF 16.7%（31/186）；未调整

的差别-0.2%，95% CI -7.7%-7.4%；调整后的 OR 0.9,95% CI 0.5-1.6。术前 BPMT 并不能显著改

善 6 个月时的尿路评分（调整后的治疗差别-6.7，95% CI -19.7-6.2）、24 个月时的脱垂评分（调

整后的治疗差别-8.0，95% CI -22.1-6.1）或 24 个月时的解剖成功率。 

据此作者认为阴道术后 2 年，ULS 或 SSLF 在解剖、功能和不良事件上均未显著优于对

方。术前 BPMT 不能改善 6 个月时的尿路症状或 2 年时的脱垂结局。 

（李雷） 

子宫平滑肌肉瘤 

本文为 Int J Gynecol Cancer 的综述[14]。子宫平滑肌肉瘤（leiomyosarcomas，LMSs）是少

见的侵袭性肿瘤（3%-8%的宫体恶性肿瘤），但是最常见的子宫肉瘤， Surveillance, 

Epidemiology and End Results （SEER）数据库中 1979-2001 年 LMS 的发生率为 0.36/10 万女

性年。LMS 和他莫昔芬应用超过 5 年有关。鉴于 LMS 基因不稳定性、侵袭性生物学特点和

化疗耐药的性质，LMS 可能更像 II 型内膜癌和高级别浆液性卵巢及输卵管癌。即使确诊时仅

局限于宫体的肿瘤，复发率仍然很高。肿瘤通常地以血液学播散。有时甚至没有淋巴结转移

即已出现远处（如肺部）的转移。不到 5%I/II 期的患者有淋巴结受累。 

SEER 数据库显示绝大部分肿瘤为 I 期（68%），II 期和 III 期分别为 3%、7%，22%为 IV 期。

患者症状较为模糊，与子宫肌瘤的情况类似。绝大部分患者术后确诊，术前内膜活检仅能发

现 25%-50%的 LMS。影像学诊断辅助诊断的证据有限，尽管 PET/CT 对于 LMS 的敏感性和特

异性都很好，但和传统影像学相比未能提供更多好处。 

LMS 复发率很高（53%-71%），预后较差。I 期、II 期患者的 5 年生存率分别为 51%和 25%。

期别是独立的疾病特异生存的预后因素。肿瘤大小也可能是重要的预后因素。如果直径超过

100 mm，死亡的 RR 为 2.7（P < 0.01）。如果没有肉眼可见的转移，淋巴结受累的比例估计

为 4%-11%，但淋巴受累的状态可能与 5 年生存率无关。年龄、核分裂相、分级是否与预后

有关，仍有争议。 

对于病变局限宫体的早期 LMS 患者，推荐行全子宫及双附件切除。但是绝经前女性是

否行卵巢切除可以进行个体化考虑。如果没有肉眼可见的异常淋巴结或子宫外病灶，并不推

荐常规进行淋巴结切除。如果有转移，应考虑行肿瘤细胞减灭术尽可能切除病灶。辅助性治

疗对于早期患者的作用仍不清楚。早期研究发现辅助治疗并不影响 PFS 或 OS，但是最近一

项小规模研究发现 25 例 I-II 期、高级别、完全切除 LMS 的患者术后接受吉西他滨+多西他赛

治疗后，4 年的无进展生存率为 59%。一项早期患者的回顾性研究（224 例）未能发现放疗

能够提供临床收益，但另一项回顾性研究（69 例）发现放疗可以降低局部复发率、改善 OS。 

病变无法切除的晚期患者中，手术价值有限。手术既有潜在患病率和死亡率风险，也推

迟了系统性治疗的开始。严重局灶症状的患者可以考虑缓解性全子宫切除。完全细胞减灭术

切除肿瘤至没有肉眼残留的情况和那些病灶残留相比，并不能明显改善生存。如果术后病理

诊断子宫肉瘤，应该考虑二次手术以完成理想的肿瘤细胞减灭术。如果不幸将病灶按照子宫

肌瘤在腹腔内进行了粉碎处理，推荐行再次手术探查，除去任何残留的腹膜病灶。子宫肌瘤

行全子宫切除、标本粉碎的病例中，不到 1/1000 合并恶性病变。因此术前评估至关重要。 

复发患者可以考虑再次手术。中位复发时间为 1.3 年。再次肿瘤细胞减灭术、复发间隔

延长、局灶复发是影响疾病特异生存的重要且独立的因素。无论是化疗还是放疗都不能改善



16 

复发 LMS 的预后。 

尽管辅助性化疗的价值仍未得到证明，绝大部分晚期患者会接受系统性治疗。吉西他滨

和多西他赛的反应率最高，可达 36%。加入贝伐单抗对于 PFS 和 OS 均无用处。吉西他滨和

多西他赛也可作为复发后的二线方案应用。复发患者可考虑一系列的二线化疗方案，很多方

案都是研究性质的，应该根据患者的功能状态和前次治疗相关的毒性反应进行个体化分析。 

尽管预后不佳，后续的研究仍在研究高级影像学、多学科治疗、预后模式和专门生物医

学途径的价值，从而提高对 LMS 的理解，并改善患者的治疗选择。 

表 1. 子宫平滑肌肉瘤 FIGO 2009 分期。 

 

（李雷） 

GCIG 少见肿瘤的共识性综述 

Gynecologic Cancer InterGroup（GCIG）旨在组织协作组进行妇科癌症的临床研究。至今，

来自 20 个国家的合作组已经获得 GCIG 的成员资格，并已形成了一个网络协作组开展一些

临床研究。每年 GCIG 组织一个“头脑风暴”的会议，以清晰描述和优先安排那些重要的临

床问题，并对国际研究项目进行综合判断以回答这些问题。2012 年会议决定组织的内容为

“妇科少见肿瘤”[15]，相关成果的 20 篇文章均发表于 Int J Gynecol Cancer. 2014;24(9 Suppl 3)。

具体参见下述。原文下载链接为 http://pan.baidu.com/s/1o6r4br0。 

所谓的少见肿瘤，加起来也将占据所有妇科肿瘤的 50%以上。总的来说，很难清楚定义

这些少见肿瘤的自然史、预后因素和确定的组织学诊断；患者的年龄、组织学亚型、解剖分

布和分期变化极大，很难定义治疗策略。由于不便进行大规模随机研究，这些少见肿瘤的治

疗通常基于专家意见，或来自其他相似肿瘤治疗的进展和经验。另外，对患者的研究（临床

研究和生物学研究）和管理（手术，放疗，系统性治疗）差别很大，也并不理想[16]。无论

如何，感谢 GCIG 的工作，使得我们对这些内容能够有一个通览和了解。具体文献包括： 

滋养细胞疾病[17] 

子宫和卵巢平滑肌肉瘤[18] 

外阴阴道黑色素瘤[19] 

子宫浆液性癌[20] 
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子宫和卵巢癌肉瘤[21] 

卵巢鳞癌[22] 

宫颈小细胞癌[23] 

卵巢低度恶性潜能的肿瘤（交界性肿瘤）[24] 

卵巢小细胞癌[25] 

卵巢性索间质细胞肿瘤[26] 

卵巢生殖细胞肿瘤[27] 

卵巢和原发的腹膜低级别浆液性癌[28] 

女性生殖道的苗勒氏管腺肉瘤[29] 

卵巢粘液性癌[30] 

子宫高级别未分化肉瘤[31] 

子宫内膜间质肉瘤[32] 

宫体和宫颈的透明细胞癌[33] 

卵巢的透明细胞癌[34] 

宫颈腺癌[35] 

卵巢类癌[36] 

（李雷） 

西多福韦和咪喹莫特治疗外阴上皮内瘤变 

这是发表于 Lancet Oncology 的一项多中心开放性随机 2 期研究[37]。招募患者年龄≥ 16

岁，活检证实病理为 VIN 3，且至少有一处病灶大小可以准确测量。患者按照 1:1 的比例随

机接受局部 1%西多福韦（cidofovir，10 g 一管的凝胶，可用 6 周）或 5%咪喹莫特（imiquimod，

每次使用 250 mg 的小袋），自行使用，每周三次，最多应用 24 周。研究的首要终点是在治

疗后 6 周组织学证实完全缓解。次级终点是毒性反应（以评估安全性）、治疗依从性（以评

估方便程度）。完全缓解的患者随访 2 年。 

结果总计 180 例患者进入研究，89 例接受西多福韦，91 例接受咪喹莫特，在治疗后的

评估中，两组分别有 41 例（46%，90% CI 37.0 – 55.3）和 42 例（46%，37.2 – 55.3）获得完

全缓解。西多福韦组和咪喹莫特组分别有 5 例和 7 例患者在第一个 6 周的安全性评估之前退

出研究或失访。西多福韦组和咪喹莫特组 3 级以上的不良事件发生率分别为 37%（31/84）

和 46%（39/84），其中最常见的是外阴痛、瘙痒、乏力和头痛。对于完全缓解的患者，随访

还未成熟（中位随访时间 24.9 个月），但是到 12 个月是患者仍保持完全缓解的状态。到文

章发表时，西多福韦组和咪喹莫特组分别有 87%（20/23）和 78%（25/32）仍然保持完全缓

解。 

作者认为这两种药对于 VIN 都是有效、安全和方便的，在患者排除外阴侵袭性疾病后可

以考虑应用。对于咪喹莫特无效的患者可考虑应用西多福韦。 

（李雷） 

帕咗帕尼（pazopanib）用于卵巢癌维持治疗的 III 期随机对

照研究 

帕咗帕尼是一种口服的多种激酶抑制剂，包括 VEGFR-1,2,3，血小板源生长因子受体
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（PDGFR）-α,β 和 c-Kit。临床前和临床研究均支持 VEGFR 和 PDGFR 可以作为晚期卵巢癌治

疗的靶目标。这篇发表在 JCO 的研究[15]就是探索该药对于卵巢癌维持治疗的效果。940 例组

织学确诊为卵巢癌、卵管癌或腹膜癌的 FIGO II-IV 期的患者在完成手术及至少 5 轮以铂类-紫

杉烷类为基础的化疗之后，没有疾病进展的证据，按照 1:1 的比例随机接受帕咗帕尼 800 mg

每天一次或安慰剂的治疗总计 24 个月。 

研究组 PFS 显著优于安慰剂组（HR 0.77，95% CI 0.64-0.91，p = 0.0021，中位 PFS 分别

为 17.9 vs. 12.3 个月）。研究中 35.6%的患者死亡，基于这些事件的中间生存分析显示两组

间 OS 没有显著差异。研究组中 3-4 级不良反应的发生率更高，包括：高血压（30.8%），中

性粒细胞减少（9.9%），肝脏毒性（9.4%），腹泻（8.2%），乏力（2.7%），血小板减少（2.5%），

手足红肿（1.9%）。因为治疗相关不良反应导致的治疗终止在研究组显著高于安慰剂组（33.3% 

vs. 5.6%）。 

JCO 为此特发了一篇社论[38]，编辑回顾了包括上述研究在内的五项血管生成靶向治疗的

III 期临床研究[15, 39-42]（主要是贝伐单抗），这些研究均发现靶向血管生成治疗可以显著改善

卵巢癌患者的 PFS，但是 OS 的收益非常有限。是否应该以 PFS 的收益推荐药物在市场的准

入，仍存在争议。但是编辑对此保持谨慎的态度，从社论的题目就可以看出来：Ovarian Cancer 

and Antiangiogenic Therapy: Caveat Emptor（卵巢癌中的抗血管生成治疗：用者小心）。 

（李雷） 

四价 HPV 疫苗对于宫颈细胞学异常的保护作用 

这是加拿大马尼托巴胡地区的一项前瞻性研究[43]。总计 3541 例≥ 15 岁的女性接受了四

价 HPV 疫苗接种，按照 1:3 的比例以年龄匹配对照 9594 例未接种的女性。以 Cox 回归模型

估计三种结局的 HR：ASCUS、LSIL 和 HSIL。结果，在 15-17 岁的女孩儿中，针对 HSIL、LSIL、

ASCUS，接种疫苗的有效性分别为 35%（95% CI -19% - 65%）、21%（-10% - 43%）和-1%（-44% 

- 29%）。对于招募后行≥ 1 次巴氏图片的女性，相应的有效性估计值要高一些，分别为 46%

（0% - 71%）、35%（10% - 54%）和 23%（-8% - 45%）。对于≥ 18 岁、既往没有异常细胞学

历史的女性，四价疫苗可以减少 23%（-17% - 48%）的 HSIL 风险，但是没有证据表明疫苗可

以保护那些曾有过异常细胞学历史的女性（- 8% [59% to 27%]）。显然，大部分接种疫苗的

女性可能没有针对 HSIL 或更低级别病变的保护效应，尤其是接种年龄≥ 18 岁，或曾有过异

常细胞学病史的情况。这些发现证明了这种情况的重要性，即接种必须在明显暴露于 HPV

之前，并强调宫颈癌筛查程序应该覆盖所有性活跃女性，即使她们已经接受了疫苗接种。 

（李雷） 

阿纳托唑用于预防绝经后高危女性的乳腺癌风险 

这是一项国际的、双盲随机对照研究[44]。 

芳香化酶抑制剂能够有效预防绝经后女性乳腺癌复发以及对侧新发肿瘤。作者在这项研

究中评估了芳香化酶抑制剂用于绝经后高危女性预防乳腺癌的效果和安全性。总计 18 个国

家参与。这些女性按照 1:1 的比例随即接受每天 1 mg 的阿纳托唑或相应的安慰剂，为期 5

年。研究终点是组织学确诊的乳腺癌。总计 1920 例女性接受了阿纳托唑，1944 例接受了安

慰剂。经过中位时间 5.0 年的随访，研究组中 40 例女性（2%）、对照组中 85 例女性（4%）

发生了乳腺癌（HR 0.47, 95% CI 0.32-0.68，P < 0.0001）。随访 7 年后对照组和研究组乳腺癌

的累积风险分别为 5.6%和 2.8%。研究组和对照组中分别有 18 例和 17 例死亡，没有什么特
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异的原因在某一组中更为常见（p = 0.836）。显然，阿纳托唑能够显著降低高危的绝经后女

性的乳腺癌发生率，且绝大部分雌激素耗竭的不良反应并不能归咎于治疗。入选标准参见下

表。 

（李雷） 

 

癌症化疗中腹泻诊疗的指南 

这是发表于 Lancet Oncology 的实践指南[45]。化疗导致的腹泻在癌症患者中常见，可导

致相当的患病率和死亡率，诊疗却并不一致。既往的诊疗指南基于较差的证据，而且忽略了

化疗诱导腹泻的生理原因。在缺少随机对照研究的 1 级证据情况下，作者在文献综述基础上

建立了本临床指南，合作的多学科团队包括临床肿瘤医师、营养师、胃肠道医师、药物肿瘤

医师、护士、药学家和外科医师。对患者有关化疗导致腹泻的相关风险及其管理的教育和诊

疗，应该是毒性反应最佳治疗的基础。第二关键的步骤在于：充分的评估——如果必要的话

即行反复的评估、恰当的应用洛哌丁胺以及受累患者液体复苏所需知识。对于治疗没有效果

的患者，早期应用奥曲肽和寻求专家意见可以降低患病率和死亡率。对于化疗导致腹泻的负

担，急切需要适当的、评估有意义终点的多学科研究。下表为腹泻不良事件的分度。下图为

化疗导致腹泻诊疗的行动流程。 

（李雷） 
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降低风险的双附件切除术的病理发现：GOG-0199 的初步结

果 

在 BRCA1/2 突变携带者中急性预防风险的卵巢输卵管切除（RRSO）可以降低患者卵巢

癌/卵管癌和乳腺癌的死亡率。对于高危的非携带者，RRSO 的潜在收益、最佳手术年龄、术

中探查的临床隐匿癌症的解剖学起源等情况仍不确定。National Ovarian Cancer Prevention 

and Early Detection Study 组织了 GOG-0199 以分析这些临床治疗的问题[46]。研究包括了≥30

岁的高危女性，术前进行 CA125 和经阴道超声评估。所谓高危女性，就是存在 BRCA1/2 突

变携带者，或有强烈的家族史，具体参见下表[47]。 

结果总计 966 例 RRSOs 中发现 25 例（2.6%）侵袭性或上皮内卵巢/卵管/腹膜恶性肿瘤，

BRCA1、BRCA2 携带者和非携带者的比例分别为 4.6%、3.5%和 0.5%（P < 0.001）。多参数模

型中，与RRSO发现临床隐匿肿瘤相关的因素包括：BRCA1/2突变状态结果阳性（P = 0.0056）、

绝经后状态（P = 0.0023）、异常的 CA125 水平和（或）异常的经阴道超声（P < 0.001）。

对于 387 例 BRCA1/2 突变结果阴性、CA125 正常的女性，RRSO 的发现都是良性的。 

总之，GOG-0199 的初步结果发现，行 RRSO 的高危女性中 2.6%的患者发现临床隐匿的

癌症。BRCA1/2 突变、绝经后状态、异常的术前 CA125 和（或）经阴道超声结果与 RRSO 能

够检测发现癌症有关。 

（李雷） 
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卵巢癌：Lancet 的讲座 

这是 2014 年 10 月 10 日 Lancet 的 Seminar[48]。上皮性卵巢癌是最常见的导致死亡的妇

科恶性癌症。疾病通常出现在绝经后女性，表现为数月的腹痛和腹胀。绝大部分患者为晚期

患者（FIGO 分期 III 期），标准的治疗方案仍是手术和铂类为基础的细胞毒性的化疗。尽管

这种治疗对于绝大部分早期患者可以达到治愈目的，但是绝大部分晚期患者会反复经历疾病

进展和复发，无疾病生存间期也越来越短。反复的治疗导致化疗耐药并最终引起肠梗阻（导

致死亡的最常见原因）。对于铂类药物敏感的患者，疾病可以控制达到 5 年或更多。靶向治

疗如抗血管生成药物或多聚（ADP-核糖）聚合酶（PARP）抑制剂也为改善生存提供了潜在

的好处。旨在能够检测早期疾病和可治愈阶段病变的筛查效果仍没有明显进步，2015 年几

项关键的研究结果将予发表。部分内容摘录如下，比较细碎，老生常谈就不翻译了。 

差不多 10 年之前提出了一种新的分类系统，将卵巢癌分为 I 型和 II 型。I 型肿瘤是低级

别的，有些包含 BRAF、KARS 和 PTEN 微卫星不稳定性的突变（内膜样，粘液，透明细胞癌）。

II 型肿瘤包括高级别浆液性癌和癌肉瘤，通常包含 p53、BRCA1 和 BRCA2 的突变。数百例肿

瘤中卵巢癌整合性的基因组分析进一步划分了四种转录亚型：NF1，BRCA1，BRCA2 和 CDK12。

重要的是，在差不多 50%的高级别浆液性癌和 NOTCH、FOXM1 信号途径中出现 DNA 损伤的

同源性重组修复的缺陷，可用于浆液性肿瘤病生理的解释。 

高级别浆液性癌的特点是基因组不稳定，DNA 拷贝数异常，但是突出的和反复的突变

非常少。几乎所有和 BRCA1、BRCA2 删除性突变相关的卵巢癌都是高级别浆液性癌。基因组

研究根据增殖、免疫、间叶细胞和分化进一步将之分为四种亚型，但是尚未用于临床。 

粘液性癌经常能够得到早期诊断。由于细胞角蛋白 CK7 和 CK20 用于免疫组化，从而在

组织病理上区分粘液性癌和卵巢起源和胃肠道起源（后者更多见），真正的晚期粘液性癌的

发生率已经下降了。这种少见类型癌症几乎 100%有 KRAS 突变，以及高频的 HER2 扩增。 

恶性肿瘤风险指数（risk of malignancy index, RMI）：由三部分的乘积组成。首先是囊肿

的超声特点：分叶的，实性的，出现腹水，可疑转移病灶（出现一项为 1 分，最高 3 分）。

第二是绝经状态：绝经前 1 分，绝经后 3 分。其次是 CA125 浓度。比如一例患者发现实性

的分叶囊肿，已经绝经，CA125 为 90 IU/ml，那么计算 RMI 就是 810。RMI 评分超过 200 就

可疑恶性。 

ICON1 研究中 I 期患者长期随访的结果发现在下述患者中应该考虑细胞毒化疗：3 级或

透明细胞癌；2/3 级，IB 期；1-3 级，IC 期。 

最近的研究发现，由于遗传系或体细胞 BRCA 基因突变，表观遗传沉默或影响同源重组

能力的其他突变，同源重组缺陷可能发生在至少 50%的散发高级别浆液性癌患者中。遗传系

BRCA 突变患者的肿瘤通常对于铂类化疗（以及其他 DNA 破坏药物）敏感性增加，和散发卵

巢癌患者相比，她们生存也较长。在同源性重组缺陷的患者中，对于 PARP 单链修复途径的

依赖也有所增加，使得PARP抑制剂能够导致肿瘤死亡，因为细胞不能修复自发的DNA破坏。 

总体上，激素补充治疗对于小于 50 岁的年轻卵巢癌患者是安全和合适的。 

在英国，主要治疗中心中，卵巢癌患者 10 年的中位生存率为 40-50%，对于 I、II、III

和 IV 期，分别为 73-92%、45-55%、21%和< 6%。 

（李雷） 
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妇科肿瘤 

卵巢癌 

曲妥珠单抗治疗 HER-2 阳性卵巢癌裸鼠的临床研究[49] 

曲妥珠单抗（T-DM1）是抗细胞毒性药物，主要用于人表皮生长因子受体 2（HER2）过

度表达的乳腺癌患者的靶向治疗。本文旨在研究 T-DM1 用于 HER2 阳性的卵巢癌患者的治

疗。经证实 HER-2 在 6 个卵巢癌细胞系和 2 个乳腺癌细胞系中表达，使用流式细胞术检测

T-DM1 与 HER2 阳性的卵巢癌 SKOV3 细胞亲和力。评估 T-DM1 对于腹膜内和皮下种植 SKOV3

细胞裸鼠的治疗效果。研究发现 T-DM1 对于 HER2 过度表达的卵巢癌患者抗肿瘤治疗效果非

常明显，为日后的临床推广提供了有利数据。 

（周倩） 



24 

在专科医疗机构治疗的应用对澳大利亚上皮性卵巢癌患者生存的影响[50] 

本研究评估患者住宅距离妇科肿瘤服务机构的距离与更好的生存之间的关系。查阅

2000-2008年度新南威尔士、澳大利亚的3749例卵巢癌患者，计算住址与妇科肿瘤服务机构

的距离（公里）。结果显示公立普通医院治疗的卵巢癌患者死亡危险较妇科肿瘤机构治疗的

患者高。卵巢癌患者离妇科肿瘤机构越远，则约有可能选择公立普通医院治疗。当卵巢癌患

者住所距离妇科肿瘤机构达到或超过187公里时，其选择普通医院的可能性是住所距离妇科

肿瘤机构5公里内的患者的19倍。 

（尹婕） 

分期术对I期卵巢透明细胞腺癌的影响[51] 

本研究回顾性研究165例I期接受满意或不满意分期术的I期卵巢透明细胞腺癌患者。中位

随访期67个月。研究对象分满意分期术组和不满意分期术组，两组相比，（recurrence-free 

survival）RFS和（overall survival）OS无显著统计学差异。IA/IC1期5年RFS和OS率分别为92.1%

和95.3%，IC2/IC3期5年RFS和OS率分别为81.0%和83.7%。多因素分析表面IC2/IC3期较IA/IC1

期RFS和OS较差。多因素分析表明IA/IC1期不满意分期术预示更差的RFS（P = 0.33）。IC2/IC3

期则无显著差异。IA/IC1期患者满意分期术后接受辅助化疗者5年RFS和OS分别为97.8%和

100%，不满意分期术后接受辅助化疗者5年RFS和OS分别为85.2%和89.4%。多因素分析提示

IA/IC1期辅助化疗患者中，不满意分期书预示更差的RFS。因此，IA/IC1期卵巢透明细胞腺癌

患者预后良好。分期术满意度是IA/IC1期卵巢透明细胞腺癌患者RFS的唯一独立预后因素。 

（尹婕） 

晚期卵巢癌术前CT和血清CA125在首次减瘤术时对肿瘤细胞减灭不满意的预测作用[52] 

这是一项来自美国的针对即将接受首次肿瘤细胞减灭术的III-IV期卵巢癌、输卵管癌和腹

膜癌患者进行的前瞻性、非随机、多中心实验，共招募669名患者，其中350名患者符合入组

原则。75%患者接受了满意的肿瘤细胞减灭术。术前35天进行盆腹CT扫描和术前14天进行血

清CA125检测。评估4个临床指标和20个影像学指标。四个临床指标包括血清CA125、年龄、

分期和由麻醉组评估的美国麻醉医师协会分级。20个影像学指标包括：肝门、肝裂、胆囊窝、

肝胃韧带、胃小弯、肠系膜上动脉根部、小肠系膜、大网膜、肝脏（肝周、肝被膜下和肝实

质内分开）、脾脏（脾表面和脾实质分开）、肺基底、胸膜基底和肾门以上腹膜后淋巴结（包

括膈下）的受累，以及前腹壁、腹膜外、腹水（分轻度、中度和重度）和弥漫性小肠粘连/

增厚。多变量分析，3个临床指标和6个影像学指标与不满意肿瘤细胞减灭密切相关，包括：

年龄≥ 60y（P = 0.01）；CA125≥ 500 U/ml（P < 0.001）；ASA3-4（P < 0.001）；肾水平以上上

的腹膜后淋巴结> 1 cm（P < 0.001）；弥漫性小肠粘连/增厚（P < 0.001）；小肠系膜病灶 > 

1 cm（P = 0.03），肠系膜上动脉根部（P = 0.003），脾周（P < 0.001），胃小弯（P < 0.001）。

每一个标准均有预测价值评分。不满意肿瘤细胞减灭术患者总体评分在0、1-2、3-4、5-6、

7-8和≥ 9分别为5%、10%、17%、34%、52%和74%。上述9个预示指标联合预测模型的预测准

确性为0.758。 

评论：预测模型的简历有利于晚期卵巢癌、输卵管癌、腹膜癌患者的术前评估。 

（尹婕） 

晚期卵巢癌满意肿瘤细胞减灭术后基本腹腔化疗和巩固腹腔化疗的比较[53] 

本实验比较晚期上皮性卵巢癌患者满意肿瘤细胞减灭术后接受基本IV/IP化疗和接受IV

化疗后IP巩固性化疗的比较。224例患者入组，其中62例（28%）接受IV化疗后IP巩固性化疗，

162例（72%）接受基本IV/IP化疗。两组手术彻底性无差异，但IP巩固性化疗组患者术后血小

板计数、CA125和腹水较基本IV/IP组显著增高。基本IP组中位PFS更长，但无显著统计学差异

（23.7个月VS19.7个月；HR 0.78；95%CI 0.57-1.06；P = 0.11）。基本IV/IP组中位OS显著延长

（78.8个月VS57.5个月；HR 0.56；95%CI 0.38-0.83；P = 0.004）。校正混杂因素后，PFS无显
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著差异（P = 0.17），而OS仍有显著统计学差异（P = 0.01）。本研究结果表明晚期上皮性卵

巢癌患者满意肿瘤细胞减灭术后进行基本IV/IP化疗较IV化疗后IP巩固化疗能够显著改善OS。 

（尹婕） 

BAG3通过下调miR-29b上调Mcl-1表达从而诱导卵巢癌抗肿瘤药物耐药性[54] 

卵巢癌是妇科肿瘤中首位致死性肿瘤，其早期诊断困难，并且存在化疗耐药。本基础研

究旨在检测卵巢癌细胞内BAG3、miR-29和Mcl-1（一种抗凋亡Bcl-2家族蛋白）的关系。BAG

为一种辅陪伴分子家族蛋白，通过名为BAG区域（110-124氨基酸）这一特异性结构区域与

热休克蛋白70的ATPase区域相结合。BAG3广泛参与细胞生物学活动，包括细胞存活、细胞

应激反应、增生、迁移和凋亡。Bcl-2家族蛋白是细胞凋亡的主要调节因子，包括促进凋亡和

抗凋亡因子。Mcl-1广泛存在于肿瘤组织中，其表达下调能够有效的促进凋亡，并且是肿瘤

耐药的重要因素。在某些细胞系中，通过BAG3的RNA沉默导致Mcl-1的显著下调，能够促进

凋亡。miRNAs是种系发生保守短RNAs，通过与mRNAs的3’断非转录区域结合抑制蛋白表达。

越来越多的证据表明miRNAs在多种生物学功能中起重要作用，它的失效与肿瘤进展相关。

此外，miRNAs（例如let-7家族成员，miR-15a, -16, 29等）参与特异性网络功能，如凋亡、增

殖或受体介导通路，能够潜在影响对靶治疗或化疗的反应。本实验发现BAG3敲除卵巢癌透

明细胞系ES2与浆液腺癌细胞AMOC2相比，其对紫杉醇敏感性明显增加。并发现miR29b在

BAG3低表达的卵巢原代组织中表达明显上调。此外，miR-29b的表达与PFS显著相关。miR-29b

的表达上调能够下调Mcl-1的表达水平，提高ES2细胞对低剂量紫杉醇的敏感性。 

评论：BAG3沉默可以通过上调miR-29b的表达水平来下调Mcl-1的表达，因此增加卵巢透

明细胞癌对化疗的敏感性。这说明BAG3是卵巢细胞，尤其是卵巢透明细胞对紫杉醇化疗反

应的主要决定因素，其可称为卵巢癌治疗的有效靶点。 

（尹婕） 

交界性卵巢肿瘤进展为浸润癌的危险因素[55] 

该研究的目的是明确卵巢交界性肿瘤进展为浸润癌的危险因素。研究采用回顾性分析的

方法研究了 1996 年至 2011 年单中心的卵巢交界性肿瘤病例资料。采用多因素 COX 回归分

析的方法进行统计。结果：共纳入患者 364 例。中位的随诊时间为 53.8 月，31 例（8.5%）

患者发生复发：12（3.3%）例患者进展为浸润癌，19（5.2%）例患者仍为交界性肿瘤。364

例患者中有 7（1.7%）例患者因卵巢肿瘤死亡，且均为发生恶变的患者。多因素分析显示影

响进展为浸润癌的独立风险因素为肿瘤期别（HR5.59,P=0.005）、年龄大于 65 岁

（HR5.13,P=0.037）、微浸润（HR3.71,P=0.047）。同样，上述三个因素也是总生存期的独立影

响因素。结论：尽管卵巢交界性肿瘤患者预后良好，但仍存在进展为浸润癌和由此导致死亡

的风险。因此，应该注意患者的高危因素并对具有高危因素的患者进行严密的随诊。 

（王永学） 

新辅助化疗和肿瘤细胞减灭术对晚期卵巢癌生存期的影响[56] 

目前很多晚期卵巢癌患者手术之前会接受新辅助化疗。新辅助化疗的目的是使手术后达

到无残余肿瘤（<1 cm）。而无肉眼残余肿瘤对于接受初始肿瘤细胞减灭术的患者可以明显提

高患者的生存期。然而对于新辅助化疗虽然提高了术后无残余肿瘤的几率，但对生存期的改

善情况并没有观察到。该研究的目的就是进一步分析接受新辅助化疗后的患者以及接受初始

肿瘤细胞减灭术的患者两组人群生存期的不同，并进行了相关的分层分析。该研究回顾性的

分析了 326 例晚期（IIIc 期或 IV 期）浆液性卵巢癌患者的病历资料，计算患者的 7 年生存率。

结果：接受新辅助化疗后手术与直接进行初始肿瘤细胞减灭术的患者相比，术后无肉眼残余

肿瘤的比例更高（50.1% vs 41.5% P=0.03），然而这部分患者的 7 年生存率反而更低（8.6% vs 

41%，P<0.0001）。接受初始肿瘤细胞减灭术的患者中，术后无肉眼残余肿瘤（<1 cm）的患

者的 7 年生存率明显高与残余肿瘤超过 1 cm 的患者（73.6% vs 21.0%，P<0.0001）。肿瘤细胞
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减灭术后无残余肿瘤且接受术后腹腔化疗的患者 7 年生存率可高达 90%。结论：新辅助化疗

应该严格限定用于初始肿瘤细胞细胞减灭术不能进行的患者。对于术后无残余肿瘤的患者，

腹腔化疗可以延长患者的生存期。 

点评：新辅助化疗确实提高术后无肉眼残余肿瘤的几率，也减少了术中并发症，降低了

手术相关的死亡率。但是，近年来的研究显示新辅助化疗并不能改善甚至与初始肿瘤细胞减

灭术相比降低了 5 年生存率。因此，新辅助化疗的指证要严格掌握，并且需要进一步探索不

能提高生存率的深层原因。 

（王永学） 

卵巢上皮癌侵袭性循环肿瘤细胞检测的预测价值[57] 

曾有研究用循环中肿瘤细胞（CTCs）作为发现晚期卵巢上皮癌（EOC）的生物学标志物。

该文章旨在研究对于EOC高危女性，CTCs侵袭性细胞亚群（iCTC）的发现情况；并与传统肿

瘤血清学标志物Ca125进行对比。研究者应用特异的细胞粘附基质为基础的功能细胞募集及

鉴定平台，对术前的129例患者iCTC进行分离。用阳性细胞表面标志物（Epi+）和阴性血细胞

系标志物（HL-）鉴定iCTC。检测其敏感性和特异性，并观察iC%TC/CA125与总生存率和无进

展生存、临床指标之间的关系。研究结果表明，该方法对于发现I-II期EOC的敏感性为41.2%，

特异性为95.1%，阳性预测值为77.8%，对于发现所有期别EOC的敏感性为83%，阳性预测值

为97.3%。相比之下，Ca125异常发现EOC的价值较低（I-II期PPV 61.6%，所有期别92.1%，特

异性为76.2%）。而且，iCTC较Ca125与各个临床特征（肿瘤分期、肿瘤细胞减灭程度、铂类

敏感）肿瘤的OS和PFS有更为显著的符合率。总之，细胞粘附基质CTC募集鉴定方法能发现

早期EOC，iCTC与OS和PFS不良预后相关，发现高危患者EOC的敏感性和PPV都较血清Ca125

更佳。 

（王姝） 

Ramucirumab (IMC-1121B)在治疗持续或复发性卵巢上皮癌、卵管癌和原发性腹膜癌的二期

研究[58] 

血管内皮生长因子受体介导的信号系统对卵巢癌的发病相关。VEGF表达升高与临床预

后差相关。Ramucirumab是完整的人抗VEGFR-2抗体，该研究观察其对于持续或复发性卵巢

上皮癌（EOC）、输卵管癌或原发性腹膜癌的效果。研究的基本观察终点为用药6月时的无

进展生存和确定的客观反应率（ORR）。患者接受铂类为主的单药或联合化疗，无铂间期小

于12个月有可测量病灶者入组。入组患者给予ramuciruma8 mg/kg静脉注射，每2周一次。结

果显示，60例患者接受治疗，2013年9月为止，1例患者仍在治疗过程中。中位年龄为62岁

（27-80岁），此前治疗药物的中位种类为3。45例患者（75%）为铂难治/耐药。39例患者（65%）

为浆液性癌。6个月PFS为25%（n= 15/60，95% CI: 14.7-37.9%）。最佳的总有效率为：部分

有效5.0% (n = 3/60)，疾病稳定56.7%(n = 34/60)，病变进展33.3% (n = 20/60)。最常见可能与

治疗相关的急性副反应为头痛（65.0%；3级或以上10.0%），乏力（56.7%；3级或以上3.3%），

腹泻（28.3%；3级或以上1.7%），高血压（25.0%；3级或以上3.3%），恶心（20.0%; 无≥3

级）；2例患者发生肠穿孔（3.3% 3≥级）。药代动力学分析表明循环中数个VEGF蛋白，在开

始注射ramucirumab之后，VEGF-A升高，P1GF和sVEGFR-2降低。尽管能观察到ramuciruma的

抗肿瘤作用，但并未达到预期有效的结果。 

（王姝） 

血清人附睾蛋白 4 在卵巢癌诊断中的准确度[59]
 

人附睾蛋白 4（HE4）是卵巢癌中最常见的升高蛋白之一，本文就 HE4 对卵巢癌预测的

准确性进行了文献回顾和荟萃分析。共计分析了 45 个研究，入组 10671 例妇女，3946 例卵

巢癌患者。HE4 对卵巢交界性肿瘤或卵巢癌诊断的敏感性为 78%（95%可信区间，77%-79%），

特异性为 86%（95 可信区间，85%-87%）。在绘制的综合受试者工作特征曲线中，恶性和
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交界性肿瘤与良性病变相比，其曲线下面积为 0.916。在这项预实验中，如果 HE4 阳性，则

患肿瘤的可能性会从 37%上升到 85.5%，而在 HE4 阴性的人群中则降低到 12.6%。另外，

检测的敏感性和特异性还受到患者的月经状态（绝经前/绝经后）、疾病期别（早期/晚期）、

检测方法（酶联免疫法/化学发光法）的影响。总而言之，术前检测 HE4 的水平对预测盆腔

包块的良恶性将有很大的帮助。 

（汤萍萍） 

白藜芦醇通过调节α5β1整合素和透明质酸的产生体位抑制卵巢癌细胞粘附于腹膜间皮[60] 

白藜芦醇具有细胞周期非特异性活性，在细胞培养基的体位环境抑制细胞α5β1整合素

的生成，从而降低肿瘤细胞的粘附能力，同时细胞培养基中的透明质酸含量升高。体外实验

证实了细胞间质中透明质酸的含量负面影响肿瘤细胞的粘附能力。在加入白藜芦醇的细胞培

养基中再次加入透明质酸酶，肿瘤细胞的粘附能力可重新恢复。 

（仝佳丽） 

1 型大麻素受体的免疫活性和卵巢上皮性肿瘤的疾病严重性[61] 

内源性大麻素系统是抗肿瘤药物研究中的新宠，很多研究认为它可以通过多种不同途径

直接抑制肿瘤生长。内源性大麻素通过激活受体进而产生相应功能，1 型受体（CB1R）分布

广泛、更具代表性，因此本研究通过对 CB1R 进行免疫组化染色，对人卵巢上皮性肿瘤内的

内源性大麻素系统进行定位，比较不同良恶性肿瘤中 CB1R 的表达差异，并将其与疾病严重

性进行关联。研究共计入组 66 例卵巢肿瘤，15 例良性，36 例交界性，15 例恶性。结果显

示：良性肿瘤病例中 33%有 CB1R 弱表达、67%有中度表达，交界性肿瘤中 28%的弱表达、

53%的中度表达、19%的强表达，恶性肿瘤中 7%的弱表达、20%中度表达、73%强表达。随

着疾病的严重性增加，CB1R 的表达逐渐增强。鉴于体外试验中观察到内源性大麻素系统（毫

摩尔浓度水平）具有抗增殖活性，很难解释其在恶性肿瘤中反而高表达。因此，我们假定，

内源性大麻素系统对细胞增殖具有双相作用：低浓度（纳摩尔浓度水平）时（如恶性肿瘤病

理状态下）促进细胞增生，高浓度（毫摩尔浓度水平）时（如使用内源性大麻素相关药物时）

具有抗增殖和促凋亡活性。有关内源性大麻素系统在卵巢肿瘤中的作用仍需大量研究去探讨。

不过不管怎样，我们的研究结果提示，内源性大麻素受体的检测，可能会有助于我们对卵巢

肿瘤进行性质判定或特征描述，也可以考虑作为抗肿瘤药物的靶位点。 

（汤萍萍） 

卵巢癌诊断时血清 HE4 水平和卵巢恶性肿瘤风险计算法（ROMA）的预测价值[62] 

方法：共选自 2005-2009 年收入比利时 KU 鲁汶大学附属医院 101 例卵巢侵袭性癌，进

行生存分析。首次治疗前测量血清 HE4 水平（pM）和 ROMA（%）评分，死亡日期取自患

者住院记录。根据实体瘤疗效评价标准评估其进展。采用多变量 Cox 回归估计调整后的危险

比（HR）。结果：80 例（79%）侵袭性卵巢癌行首次肿瘤细胞减灭术，21 例（21%）行新

辅助化疗。平均 DSS 为 3.72 年（95%可信区间 [CI]，3.19-4.07）。随访过程中 52 例（51%）

死于疾病，74 例（73%）疾病进展。在单变量分析中，治疗前 HE4 水平升高和 ROMA 分数

高均与预后差相关。然而，校正后 HE4 水平（log2-转换）和 ROMA 分数与 DSS 无相关性（log-2 

HE4:校正后 HR，1.01; 95%CI，0.84-1.21； ROMA: 校正后 HR 每增加 10%，0.96; 95% CI，

0.84-1.12），与 PFS 无相关性（log-2 HE4: 校正后 HR，0.98; 95% CI，0.84-1.13 ； ROMA: 校

正后 HR 每增加 10%，0.98; 95% CI，0.88-1.11）。结论：卵巢癌患者治疗前 HE4 水平和 ROMA

评分经多变量分析校正后并非 DSS 和 PFS 的独立预后因素。 

（史精华） 

干扰素调节因子 1 是铂类耐药和高级别浆液性卵巢癌生存的独立预测因子[63] 

    高级别浆液性卵巢癌（HGSOC）对铂类为基础的化疗耐药则预后极差。对铂类的反应既

是对生存的预测也决定了其需要二线治疗方案。我们使用转录谱分析来确认基于肿瘤铂类反
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应的基因/途径表达差异以发现新的预测生物标记。共收集了 7 份原发性 HGSOC 肿瘤样本，

代表了铂类敏感/疾病复发开始两个极端，经 RNA-Seq 分析，生物反应路径分析（IPA）和 上

游调控分析（URA），以此来探索表达的基因、常见的分子和细胞代谢过程的差异。在两组

不同的样品包括 GEO 和 TCGA 数据集中，无进展和总生存期（PFS，OS）使用 Kaplan-Meier

法确定。结果 IPA 和 URA 高度提示在铂类敏感 PFS 改善的组中有一个 IRF1-驱动的转录程

序（P = 0.0017; z-评分 3.091）。QRT-PCR 分析了 31 例 HGSOC 样本显示在低和高 IRF1 表达组

（P = 0.048）PFS 有显著不同，在铂类敏感或不敏感组（P = 0.016）PFS 也有显著的不同。在

一个更大的确认的数据集中，IRF1 水平升高与 PFS（P = 0.043）和 OS（P = 0.019）的增加相

关，对 OS 的影响不依赖于肿瘤细胞减灭术的程度（满意的肿瘤细胞减灭术，P = 0.025;基本

满意，P = 0.041）。转录谱分析确认 IRF1 作为转录因子在免疫调节和肿瘤抑制中有作用，与

铂类的敏感性相关，且在 HGSOC 中是 PFS 和 OS 的独立预测因子。 

（胡惠英） 

一项关于 II 型糖尿病患者卵巢肿瘤风险的大样本人群队列研究[64] 

    该研究想回答得问题是糖尿病患得卵巢癌的风险是否增加，是基于人群的队列研究。从

2000 年门诊索赔和收益登记中选出 2 型糖尿病患者（n = 319，310）及年龄匹配的对照组（n 

= 319，308）。所选的患者与 2000 年至 2008 年的住院病人索赔系统链接以确认因卵巢癌

（ICD-9-CM: 183.xx）住院的情况。泊松假设的人年法用于确定发病密度率。使用多因素 Cox

比例风险回归模型用于计算与糖尿病相关的卵巢癌年龄特异性风险比。结果糖尿病患者总的

卵巢癌发病密度率为 1.87（95% CI：1.70–2.05）每 10,000 人年。对照组相应的数据略低为

1.79 每 10,000 人年。卵巢癌的发病密度在糖尿病患者中随着年龄增加而增加，但对照组没

有这一现象。糖尿病女性患者的卵巢癌协变量调整 HR 在统计上无法比较。在年龄小于 50

岁（调整 HR = 1.17，95% CI = 0.82–1.65）和大于 65 岁（调整 HR = 1.10，95% CI = 0.92–1.42）

的糖尿病女性中观察到 HR 轻度升高。不考虑糖尿病时间的长短，糖尿病与卵巢癌仍无相关

性。研究结论：大样本队列研究没有提供证据支持 2 型糖尿病和卵巢癌风险之间存在相关性。 

（胡惠英） 

浆液性输卵管上皮内癌与妇科病理关系及其在盆腔浆液性癌作用[65] 

盆腔浆液性癌可能起源于输卵管，卵巢或腹膜。最近的研究显示，这些肿瘤可能部分起

源于输卵管远端的浆液性输卵管上皮内癌（STIC）。该研究旨在了解 STIC 与盆腔浆液性癌的

关系，并试图依据病理学参数了解卵管作为原发病灶的可能性。研究结果：选自 2011-2013

年 495 例行开腹全子宫双附件切除患者的输卵管进行病理分析，110 例为恶性。34 例非子

宫浆液性癌，13 例为浆液性输卵管上皮内癌（STIC）。12 例 STIC 位于输卵管伞端。在浆液

性子宫内膜样癌，低级别卵巢浆液性癌，卵巢非浆液性癌，以及癌前病变和良性疾病中并未

发现 STIC。比较卵巢和输卵管癌存在和不存在 STIC 并不能有助于明确原发部位。STIC 与双

侧卵巢癌有较高相关性。结论：STIC 在癌症发生中的作用仍有待于进一步探讨，其作为癌前

病变还是只是与恶性肿瘤相关仍不详。确切的了解癌前病变及肿瘤发生学对于预防肿瘤或探

讨早期诊断的方法有重要意义。 

（史精华） 

PET-CT 氟脱氧葡萄糖最大标准化摄取值为卵巢透明细胞腺癌的预后因素[66] 

实验方法:该研究共纳入 80 例手术病理证实为卵巢上皮癌并于术前行 PET/CT 的患者.基

于组织学类型比较其原发病灶 PET/CT 最大标准摄取值（SUV）和组织病理学，并评估不同

SUVmax 与预后的相关性。 

实验结果: 临床肿瘤分期 I 期 35 例，II 期 8 例，III 期 25 例和 IV 期 12 例。组织学类型

浆液性腺癌（AC）33 例，透明细胞癌 27 例，子宫内膜样腺癌 15 例，粘液性腺癌 5 例。粘

液性 AC（2.76）和透明细胞 AC（4.9）平均 SUVmax 比浆液性 AC（11.4）或子宫内膜样 AC
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（11.4）低。整体说来，临床 I 期（5.37）平均 SUVmax 低于 II 期及以上（10.3）。然而对

于组织学评估明确的透明细胞腺癌和子宫内膜样腺癌 I 期和 II 以上无明显差别。此外，对于

透明细胞腺癌，低 SUVmax 组 5 年生存率（100%）明显高于高 SUVmax 组（43.0%，P = 0.009）。 

结论: 术前 FDG-PET/CT 最大 SUV 在不同病理类型上皮性卵巢癌不同。在透明细胞腺癌，

SUVmax 可能为预后因素。 

（史精华） 

丹麦晚期卵巢癌患者区域化诊治策略的差异及预期与所实施的一线治疗的差异[67] 

行肿瘤细胞减灭术（PDS）或新辅助化疗（NACT）的初治卵巢癌患者正在发生变化，在

丹麦，新辅助化疗的应用增加，但在不同地区使用 NACT 或 PDS 存在很大差异。本研究分析

了预期和实际实施的一线治疗之间的差异，目的是评估诊断模式及分诊过程中临床方面的影

响差异。研究结果提示在丹麦，预期和实际实施的一线治疗之间存在巨大差异，差异同时存

在于诊断过程和 NACT 的实施，晚期卵巢癌患者的诊断策略和治疗方法尚需进一步探讨。 

（刘倩） 

参与医疗保险的卵巢上皮癌患者腹腔内化疗情况[68] 

本研究是探讨医疗保险患者的腹腔内化疗情况。研究结果发现 2005 至 2009 年期间，

医疗保险患者很少进行 IV/IP 化疗，并且这种治疗并无增长趋势。研究发现这种治疗状况种

族和社会人口统计学方面存在差异。 

（刘倩） 

误诊为阴道脱垂的卵巢肿物一例分析[69] 

此文献报道了一例 82 岁以“阴道脱垂”为主诉的老年女性，妇科检查为 III 度阴道前壁

脱出，MRI 提示凸向直肠的囊性包块，大小约 16*8.8*6.5cm。鉴别诊断包括尾肠囊肿和双直

肠。由妇科肿瘤医生和结直肠医生共同手术，术中见左卵巢巨大包块，与子宫和乙状结肠相

连。行经腹腔全子宫切除+双附件切除，完整切除肿物，包括切除乙状结肠和直肠降端，腹

主动脉旁淋巴结切除和肿瘤细胞减灭术。最后病理报告为高分化浆液性癌，累及卵巢、卵管、

子宫浆膜层、乙状结肠和大网膜。 

（刘倩） 

1978 年到 2002 年丹麦卵巢交界性浆液性肿瘤患者病理特点及与人群生存期比较[70] 

研究目的：研究丹麦 25 年内卵巢交界性浆液性肿瘤（SBT）患者的生存期。研究结果：

共有 1487 例 SBT 患者，根据病理结果分为 SBT/不典型增生的浆液性肿瘤（APST）或非浸润

性的低级别浆液性癌（LGSG）。相关种植病灶分为浸润型和非浸润型。随访期从 2013 年 9

月至今。研究结果：共1042例患者确诊为SBT，I期患者总的生存率与普通人群相当（p = 0.3），

而晚期 SBT 患者总生存率较普通人群低（p = 0.0001）。这种差异在浸润型种植灶和非浸润型

种植病灶中都存在。研究结论：只有晚期的 SBT/APST 以及种植型的 LGSC 患者总的生存率较

普通人群低。 

（李晓燕） 

早期卵巢癌分期手术开腹和腹腔镜的比较：我们的经验和其他比较研究的系统回顾和荟萃

分析[71] 

作者比较了 2003 至 2010 年行腹腔镜卵巢癌分期手术 35 例和与之各方面条件相匹配的

行开腹手术 32 例，其中因腹腔镜或开腹手术导致卵巢肿瘤包膜破裂而分期上升分别为 6 例

和 4 例（P=0.59）。与开腹手术相比，行腹腔镜手术的患者手术时间更长（P<0.001），住院

时间更短（P=0.03），术后并发症发生率低（3% vs 28%; P=0.005）。中位随诊时间，腹腔镜为

64（37-106）个月，开腹为 100（61-278）个月，P<0.001。5 年无病生存率（P=0.12，log-rank

检验）和总生存率（P=0.26，log-rank 检验），两种术式无明显差异。通过回顾相关文献并进

行荟萃分析，显示与开腹手术相比较，腹腔镜手术并未增加肿瘤包膜破裂风险（OR，0.78；
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95%CI，0.35-1.73），和使分期上升的风险（OR，0.7；95%CI，0.38-1.27）。两者在生存率上

也无明显差异（OR，0.5；95%CI，0.21-1.21）。因此作者认为对于早期卵巢癌，有经验的医

师进行腹腔镜手术，其近期及远期肿瘤治疗效果与开腹手术完全具有可比性，而且手术并发

症发生率更低。 

（戴毓欣） 

以 ADNEX 模型鉴别卵巢病变[72] 

这是发表于 BMJ 的前瞻性多中心诊断性研究。总计 5909 例卵巢包块的女性在术前接受

ADNEX 的评估。所谓 ADNEX（Assessment of Different NEoplasias in the adneXa）模型，是鲁

汶大学开发的基于临床和超声数据的一种预测模型，包括 3 种临床指标和 6 种超声指标：年

龄，血清 CA125，诊治中心的类别（肿瘤中心 vs. 其他医院），病灶最大直径，实性组织的

比例，是否超过 10 个囊腔，乳头突起的数目，回声影，以及腹水情况。结果发现，在该模

型中，用于区分良性和恶性肿瘤的接受者操作特征曲线（AUC）以下面积为 0.94（0.93-0.95），

AUC 0.85 用于区分良性 vs. 交界性，0.92 用于区分良性 vs. I 期癌症，0.99 用于区分良性 vs. 

II-IV 期癌症，0.95 用于区分良性 vs. 继发转移病灶。恶性肿瘤各个亚型的 AUC 波动于

0.71-0.95 之间，AUC 0.75 用于区分交界性 vs. I 期癌症，0.82 用于区分 II-IV 期癌症 vs. 继发

转移病灶。校正曲线显示估计的风险是正确的。 

（李雷） 

卵巢癌患者的终末期诊疗[73] 

作者以 SEER 数据库覆盖地区的卵巢癌患者进行这项分析。在 1997-2007 年间总计 6,956

例≥ 66 岁、诊断为上皮性卵巢癌的患者进入论量计酬（fee-for-service）的 Medicare 系统，

并因为卵巢癌疾病在 2007 年 12 月前去世。这段时间内，安养场所（hospice）的应用显著

增加，终末期住院的比例则在下降（二者 P 均< 0.001）。但是这段时间内，ICU 住院、入院

次数、反复的急诊就诊和诊疗变迁均显著上升（所有 P 都≤ 0.01）。和门诊病人相比，转诊至

安养场所的住院患者在生命的最后 3 天更愿意去这些安养收容的场所（调整后的 OR 1.36，

95% CI 1.12-1.66）。作者认为，到了 2007 年，老年卵巢癌患者更愿意接受收容安养而不是在

医院去世；尽管如此，基于医院的设施应用不断增长，患者在接近临终时在医疗环境中经历

更多的变迁，这说明安养收容的增加并不影响终末期的重症管理。 

（李雷） 

来那度胺用于铂类敏感的的复发性卵巢癌的 II 期研究[74] 

本研究发表于 Annal Oncoloyg。来那度胺（lenalidomide）具有抗血管生成和免疫调节的

双重作用，对于血液学肿瘤有明确的抗肿瘤活性。参加者为组织学确诊为卵巢癌、卵管癌或

腹膜癌的患者，在初次治疗 6 个月以后发生无症状性复发。这些患者接受连续的口服来那度

胺 20 mg/天。总计招募了 45 例患者，78%为浆液性癌，73%既往接受了一种治疗方案。这

些患者中位无铂间期（PFI）为 11.3 个月（范围 6.9-56.8 个月）。4 个月时得到临床受益的

比例为 38%（95% CI 23% - 53%）。对于无铂间期> 12 个月和 6-12 个月的患者，疾病控制率

为 59% vs.24%（p = 0.023）。四例患者具有 RECIST 的部分缓解，21 例病情稳定。8 例患者

发生 CA125 的缓解，包括一例完全缓解的患者。中位 PFS 为 3.4 个月（95% CI 2.4-4.4）。最

常见的毒性反应为血液学毒性，主要是 3-4 级的中性粒细胞减少（29%）、乏力（69%）、

胃肠道毒性（53%便秘，49%腹痛，38%腹泻，36%恶心/呕吐）及栓塞（11%）。八例患者因

为相关毒性退出治疗。作者认为可以在进一步的研究中分析来那度胺和化疗联合治疗的效果。 

（李雷） 

以形态学指数（morphology index）对卵巢异常情况的系列超声评估[75] 

这是肯塔基大学的一项回顾性研究，是 10 月期 Gynecologic Oncology 的 Leading Article。

作者通过所谓的形态学指数（MI，参见下图），以经阴道超声对于卵巢囊肿和包块进行分
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析和权重。分析指标包括：MI，MI 的改变（delta MI），每次扫描和每个月的 delta MI，扫

描的次数和时间。 

从 1987 年到 2012 年，总计 38,983 例女性接受了 218,445 次扫描。对于 7104 例合适的

病例，6758 例肿瘤进行观察处理而未手术，472 例接受了手术切除。5811 例（86%）的肿

瘤自动消失了。总计发现 74 例恶性肿瘤、272 例非恶性肿瘤。在决定手术时，85%的恶性肿

瘤其 MI ≥5。基于 MI，恶性肿瘤的风险分别为：MI = 5（3%），MI = 6（3.7%），MI = 7（12.6%），

MI = 8 （26.7%），MI = 9（27.8%），MI = 10（33.3%）。对于肿瘤自动消退的情况或持续

存在但没有手术的情况每月平均的 delta MI 均显著下降（delta MI 分别为-1.0 和-0.7，p 均< 

0.001）。对于手术切除发现异常结果的情况，恶性肿瘤 delta MI 增加的幅度较良性的情况

更多（delta MI +1.6 vs. +0.3，p < 0.001）。据此作者认为系列的 MI 分析可以降低卵巢癌筛

查的假阳性，从而改善卵巢恶性肿瘤的预测情况。 

本期编辑特地配发了一篇社论[76]，名为“挑战风车”（tilting at windmills），寓意卵巢

癌筛查的巨大挑战。社论中还提到了很有名的 Prostate, Lung, Colorectal, and Ovarian Cancer 

Screening Trial。尽管在过去一二十年中，超声检测技术已经取得长足进展，但是对于诊断卵

巢癌的阳性预测值仍然非常低。总的来说，目前并不推荐对于无症状的女性进行盆腔影像学

检查以筛查卵巢癌，因为这种筛查方式其净效应是有害的，遑论费用问题。一个筛查方案，

最好的评估指标应该是死亡率。即使是上述研究中言之凿凿的形态学指数，依然不过是筛查

研究的一个起点吧。 

（李雷） 
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宫颈癌 

外科术前中性粒细胞/淋巴细胞比值（NLR）和血小板/淋巴细胞比值（PLR）对初次行宫颈

癌根治术病人临床结局的预测[77] 

许多炎症参数可预测各种恶性肿瘤病人的预后。NLR 和 PLR 是 2 项可以反映全身炎症的

非特异性标记物。本研究旨在评估 NLR 和 PLR 对接受了宫颈癌根治术和盆腔淋巴结清扫术

患者临床结局的预测价值。 

2005-2008 年共有 460 宫颈癌患者在哈尔滨医学院第三附属医院接受宫颈癌根治术，收

集她们的临床及组织病理标记物、完整的血液标本进行分析。采用单变量和多变量方法分析

预后因素。研究结果显示 NLR 和 PLR 的中位数值分别是 2.213 和 150.9。临床病理分析发现

NLR 与间质累及深度和淋巴结转移密切相关，PLR 和肿瘤大小与淋巴结转移相关。单变量分

析证实 NLR 升高与肿瘤无进展存活期（PFS）和总体生存率（OS）密切相关，而 PLR 无此预

测价值。结论：外科术前 NLR 对宫颈癌根治术病人的预后更有预测价值。 

（周倩） 

早期宫颈癌行开腹根治性宫颈切除（ARH）与子宫切除（ART）的手术及病理结果的比较[78] 

   本文主要是比较早期宫颈癌行开腹根治性宫颈切除与子宫切除的手术及病理结果，进行

前瞻性分析。研究使用同一手术组的数据进行标准化分析，由同一病理科医生分析有无宫旁

淋巴结（PMLNs）、切除宫旁组织的宽度并使用标准的统计学检验方法进行检验。 

研究结果发现 2012.8 至 2013.8, 共有 39 人接受 ART 手术（占 28.6%）,90 人行 ARH 手

术（71.4%）.两种术式宫旁切除宽度、术后病理、淋巴结阳性率、手术时间大致相同。ART

组中 28 人找到 PMLNs，ARH 组中有 86 人找到。ART 组中 3 人宫旁淋巴结有转移，ARH 组中

有 6 人，这 9 个病人中 5 人肿瘤直径大于等于 5cm。ARH 组中 36.4%的病人术后接受放疗或

化疗而ART组仅为 13.33%。中位术后随访时间为 12-12.5个月，这两组病人均无复发或死亡。 

ART 和 ARH 组手术和病理结果大致相似。对肿瘤直径大于 2cm 的患者，术后病理科医

生应更仔细的检查宫旁淋巴结。 

（周倩） 

MRI 在早期宫颈癌治疗前评估中的价值[79] 

   本文旨在评价 MRI 术前对早期宫颈癌病人肿瘤直径、有无宫旁组织受累及盆腔淋巴结转

移的预测价值。 

   共有 125 名临床分期为 IA2 到 IIA 期的宫颈癌病人纳入该研究，她们术前均行 MRI 检查

并已进行了根治性子宫切除手术。MRI 测量和妇科检测肿瘤直径的准确性评估通过术后测量

和病理结果来实现，同时对照病理结果来评价 MRI 对有无淋巴结转移和宫旁受累检测的准

确性。 

研究结果发现，术后测量、MRI 检查、妇科检查的肿瘤直径的中位数值分别是

2.97±1.39cm、2.78 ± 1.24cm、1.97 ± 1.7 cm，妇科检查的结果与术后测量或 MRI 检查的结果

有显著差异。通过与术后测量值相比较，MRI 测量值较盆腔检查更为准确。MRI 检测淋巴结

转移的敏感性、特异性、准确性分别为 27.78%、85.98%、77.60%,对于宫旁组织累及的阴性

预测值为 100%。 

（周倩） 

妇科恶性肿瘤盆腔廓清术后的总生存率[80] 

曾有文献报道妇科恶性肿瘤盆腔廓清术后 5 年生存率为 60%。本文旨在研究妇科恶性肿

瘤盆腔廓清术后的总生存率和其影响因素。对自 1993.2 至 2010.12 接受盆腔廓清术的妇女

进行回顾性研究，计算从手术日期至死亡或最后一次联系的总体生存率。多变量分析临床和
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病理因素对生存结局的影响。 

研究结果显示，160 名妇女接受盆腔廓清术，5 年复发率为 33%，影响因素包括达到治

愈时间的长短、是否为外阴原发、边缘是否切净、淋巴血管间隙是否有转移、淋巴结阳性率、

是否有神经侵犯。在多变量分析中，边缘是否切净、淋巴结阳性率、淋巴血管间隙是否受累

显著影响 5 年复发存活率。5 年的总体生存率为 40%，生存结局分析未能显著帮助手术技术

的改进和病人选择。 

（周倩） 

宫颈癌治疗后生活质量及性功能的系统性回顾[81] 

现在对宫颈癌治疗后生活质量（QoL）和性功能的关注越来越多。通过术后随朕并填写

调查问卷来进行 Qol 和性功能的评估。 

从电子数据库中收集 1966.5 至 2013.5 的病人资料分析进行方法学评估。一共进行 32

项调查研究，其中 15 项研究有相关性很好的方法学研究。需要调查的身体状况包括肛门功

能、小便情况、淋巴水肿，心理评估包括随发病年龄年轻化而来的焦虑、或随年龄增加而来

的沮丧。宫颈癌治疗后性生活不满意主要问题包括：阴道干燥、性交困难、阴道过短、无性

快感。由于治疗方式不同，本研究认为放疗较其他治疗方法会导致生活质量降低及性功能恶

化，宫颈癌治疗后的生活质量及性功能较不同人群差，应在肿瘤治疗后更为重视这些问题。 

（周倩） 

单一高危型 HPV 感染和多重 HPV 感染对阴道镜诊断准确性的影响[82] 

本研究的目的是评估HPV16感染和多重HPV感染对阴道镜诊断CIN3+准确性的影响。 该

队列研究共纳入因细胞学异常而行阴道镜检查的患者共 2526 例。HPV 分型使用 INNO-LIPA

检测系统。结果：经过阴道镜检查及活检后最终的病理诊断如下：1282 例阴性（50.8%）、

CIN1 709 例（28.1%）、CIN2 169 例（6.7%）、CIN3 318 例（12.6%）、浸润癌 48 例（1.9%）。

细胞学为 ASCUS/LSIL 的患者，假定任何异常阴道镜结果为截点值，单一高危 HPV 感染者和

多重高危 HPV 感染者两组的 CIN3+检出敏感性（83.3%，95%CI=76-89.6 vs 84.1%，

95%CI=73.2-91.1；P=0.9）和 ROC 曲线下面积（0.61, 95% CI = 0.58–0.65 vs 0.59, 95% CI = 

0.54–0.64, p = 0.5）没有统计学差异；HPV16 型感染和其它类型 HPV 感染者比较，CIN3+检出

敏感性（83.1%, 95% CI = 73.7–89.7 vs84.7%, 95% CI = 75.6–90.8,P=0.8 ）和 ROC 曲线下面积

（0.59, 95% CI = 0.54–0.63 vs 0.62, 95% CI = 0.58–0.66,P=0.6）也无统计学差异。校正混杂因素

后，不同 HPV 感染组异常阴道镜发现相关的 CIN3+的似然比（OR）分别为：HPV16 感染组

OR=2.47（95%CI = 1.44–4.23, p = 0.001）、其他高危类型HPV感染组OR=3.34（95% CI = 2.16–5.42, 

p < 0.001）、HPV 阴性/低风险 HPV 感染组 OR=1.3（95% CI = 0.72–2.48, p = 0.36）。结论：在临

床实践中，多重高危 HPV 感染或 HPV16 感染不影响阴道镜 CIN3+病变检出的准确性。在没

有感染 HPV 或感染低危类型 HPV 组患者中阴道镜敏感性差。 

（王永学） 

安大略省女性宫颈癌的发病情况[83] 

根据既往社会统计学特征和形态学类型确定安大略省宫颈癌的发病特点。1991-2009年

来自安大略省癌症登记提供宫颈癌病历。人口学数据和社会统计学资料来源于加拿大人口普

查。结果显示，在最贫穷地区宫颈癌发生率较最富裕地区的发生率高51%（RR，1.51；95% CI，

1.42-1.61）；乡村较城市高7%（RR，1.07；95% CI，1.01-1.13）。鳞状细胞癌在贫穷区域的

发病率显著高于富裕地区（RR, 1.74; 95% CI, 1.61-1.88），乡村高于城市（RR, 1.10; 95% CI, 

1.02-1.18），这种趋势在各个时间段都能见到。对于腺癌，早期（1991-1998）以年龄段划

分的发生率（ASIR）贫穷地区高于富裕地区（RR，1.26；95% CI，1.01-1.57），但最近10年

（1999-2009年），贫穷地区居住女性的ASIR低于富裕地区（RR，0.82；95% CI，0.68-0.99）。

总之，研究显示，在安大略低收入地区宫颈癌发生率显著较高，在鳞癌尤为显著，对于腺癌
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依不同时间段不同。促进筛查、并预防致病性HPV能提高对宫颈癌的发现率，尤其是宫颈腺

癌（原文如此，可能应为鳞癌），进而减少宫颈癌发生。 

（王姝） 

宫颈癌患者接受治疗对延长生存的效果[84] 

该研究旨在评估宫颈癌患者治疗对于延长生存的效果。该回顾性队列研究包括

1999-2010年间321例新诊断的宫颈癌。诊断至治疗的时间作为连续变量及分为三组分别进行

研究（组1（n = 134）小于30天；组2（n = 86）30-45天；组3（n = 101）大于45天。在等候

时间的各组中，对其患者特点、疾病结局进行t检验、变量分析和Cox回归分析、Kaplan-Meier

生存分析和Mantel-Cox检验。结果显示，诊断至治疗开始的时间作为连续变量不是生存的显

著影响因素。各组间患者年龄、吸烟率、婚姻状态、孕产次、肿瘤组织学或淋巴结受累的情

况均无显著性差异。组3中，早期疾病、肿瘤直径小病例更多。3年生存率在各组间无显著差

异（在组1、2、3 分别为74.6%、82.2%、80.8%；P = 0.38）。多因素分析中，仅分期、组织

学类型、淋巴结受累是预后的显著影响因素。在开始治疗前，28例患者接受了卵巢保护措施。

总之，从诊断至治疗等待时间较长并不导致患者生存变差。我们的发现提示。该发现提示，

意欲保留生育的患者在开始治疗前进行卵巢保护措施，从治疗宫颈癌的时间上来讲，是允许

的。 

（王姝） 

培美曲塞和顺铂治疗晚期、持续性或复发性宫颈癌：美国妇科肿瘤组的II期临床试验的有限

结论[85] 

研究的主要目的是评价培美曲塞和顺铂在晚期、持续性或复发性宫颈癌中的抗肿瘤活性，

以评估此化疗方案的有效性和毒性，其次是该化疗方案对无进展生存期和总生存期的影响。

化疗方案是培美曲塞500 mg/m2联合顺铂50 mg/m2静脉化疗，21天一疗程，疾病进展或出现

不良事件终止治疗。依据不良事件常见术语标准和实体肿瘤反应评估标准来评估不良事件和

肿瘤的反应性。研究对象纳入2008年9月到2011年11月之间55名晚期宫颈癌或复发性宫颈癌

患者，26%的患者可耐受此方案，并坚持9个疗程以上。常见的2级以上的毒性反应是粒细胞

减少症，发生率为35%，28%白细胞减少症，28%的代谢紊乱。总的有效率是31%（1例晚期

缓解，16例部分缓解），中位无进展生存期和总生存期分别是5.6月和12.3月。总之，培美曲

塞联合顺铂化疗对晚期和复发性宫颈癌治疗还是有价值的。 

（仝佳丽） 

宫颈癌吸烟患者更易发生宫体转移，并且放化疗后复发的风险增加[86] 

吸烟是宫颈癌的高危因素，吸烟引起的低氧加速肿瘤浸润生长并影响治疗结局。回顾性

分析346名宫颈癌患者，以探讨吸烟是否增加宫颈癌宫体转移的风险，并与肿瘤进展和初次

放化疗后治疗失败相关。346名宫颈癌患者，98名（28.6%）现在吸烟者、56名（16%）已戒

烟者、192名（55%）非吸烟者。各组之间的组织学类型、FIGO分期、肿瘤体积、淋巴结转

移数目无差异。与非吸烟者相比，有吸烟经历者更易发生宫体转移和复发；非吸烟者的中位

生存期和复发间期显著长于有吸烟经历者（50.1 vs 38.7 月，P = 0.004；46.8 vs 28.5 月，P = 

0.003）。多因素分析结果提示：吸烟史是宫颈癌宫体转移的独立危险因素，影响初次治疗

后总的生存期。所以，非吸烟局部晚期宫颈癌确诊后生存期较长且复发率低。 

（仝佳丽） 

日本宫颈癌IB2、IIA2、IIB期的手术原则：日本妇科肿瘤协会的调查[87] 

本研究通过对日本妇科肿瘤协会隶属妇科机构的调查，探讨FIGO分期IB2期、IIA2期和IIB

期（巨块型）宫颈癌的手术治疗状况。调查范围涉及199个医疗机构，主要目的是评估手术

指证和手术方案。共166个机构接受了调查，应答率为83.4%。35.5%（59/166）对FIGOIIB期

的宫颈鳞癌采取手术治疗，而53.7%（88/164）医疗机构对IIB期宫颈非鳞癌采取手术治疗。
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45.5%（75/165）的医疗机构采取了新辅助化疗，61.2%（101/165）的医疗机构在根治性手

术中行腹主动脉旁淋巴结清扫术。57.9%（96/166）的医疗机构对术后病理提示高危的患者

采取了辅助放化疗，此外，19.9%的机构对低危患者、33.3%的机构对高危患者采用了术后辅

助化疗。在选择辅助治疗方面，54.8%（91/166）的医疗机构认为淋巴结转移数量、组织学

类型是应该考虑的因素。 

（仝佳丽） 

日本神奈川县年轻女性宫颈癌预防知识和意识的网络调查[88] 

由于近年来日本年轻女性宫颈癌患病率和死亡率逐年上升，所以通过社交网络网络以调

查问卷的方式收集神奈川县年轻女性对宫颈癌预防的态度及相关知识的了解情况，问卷采用

2010年澳大利亚的一项大型调查问卷。2012年6月到2013年3月，横幅广告招募年龄在16到

35岁年轻女性，自愿通过网络完成相关调查，包括对宫颈癌和人乳头瘤病毒感染的人群分布

状况、相关知识的了解情况。394名女性表达了对此次调查的兴趣，243名（62%）女性回复

的调查问卷，52%的女性通过Facebook完成调查。接受调查的女性年龄在26岁到35岁之间，

住在神奈川县，受教育程度是高中以上，较既往澳大利亚调查结果相比，接受调查的女性对

宫颈癌和人乳头瘤病毒的知识了解度高。自报HPV疫苗接种率是22%，31%意识到宫颈癌和

吸烟相关。对HPV的知识得分主要集中在对HPV疫苗的了解和接种HPV疫苗。研究最后提出

通过社交网进行问卷调查可很好地广而告之，有助于全民族普及HPV疫苗的开展。 

（仝佳丽） 

中晚期宫颈癌患者合并附件包块有手术指证[89] 

合并附件包块的中晚期宫颈癌患者接受手术治疗的目的是改善预后并明确继发肿瘤的

病理诊断。回顾性分析1990年至2011年228名IIB期-IVB期宫颈癌患者，50名（22%）合并附件

包块，中位随访时间是22月（3-128月），13/50（26%）的患者行手术诊断治疗，6 例证实是

宫颈癌卵巢转移，7例是附件良性肿瘤。37/50（74%）患者采取保守治疗，所有13例保守治

疗的患者为附件囊性包块<8 cm或混合回声包块<5 cm。37例保守治疗的病例中34例在随访过

程中。附件包块消退，3例无明显变化。23%的手术治疗病例和57%的保守治疗病例出现原发

肿瘤的复发，两组的复发率是有显著差异的，但是均未出现附件包块的复发。总之，12%的

宫颈晚期患者合并附件包块是宫颈癌转移，附件区小于8 cm的囊性包块和小于5 cm的混合包

块可期待治疗。 

（仝佳丽） 

miR-101 通过作用于 Fos 基因抑制宫颈癌细胞 G1 期到 S 期的转化[90]
 

Fos 基因是在宫颈癌中常常会过度表达的一个原癌基因，本研究旨在发现靶位点为 Fos

基因的 miRNA，并研究它对宫颈癌细胞 HeLa 细胞的细胞行为的生物学意义。 

我们首先分析了 Fos 基因的 3’段未转译区域（3’UTR），通过 3 个生物信息学网站筛选了可

能靶位点为 Fos 的 miRNA。通过荧光素酶报告检测、实时 PCR 和 Western 印记法三种方法

确认了 miR-101 绑定于 Fos 基因的 3’UTR，并对下游的 mRNA 和蛋白质水平上进行调控。

另外，细胞周期分析显示，miR-101 可使 HeLa 细胞停滞在细胞周期 G1 到 S 期间，至少部

分功能与定位 Fos 相关。本研究为将来宫颈癌治疗提供了一个药物干预的可能的新方案。 

（汤萍萍） 

宫颈乳头状腺癌（VGA）预后因素影响其手术治疗决策[91] 

该研究回顾性分析 1999-2007 在三星医疗中心确诊的 VGA 患者。结果显示：171 例诊为

宫颈腺癌的患者中 15 例为 VGA。平均年龄为 40 岁（范围 32-72 岁）。4 例行宫颈锥切，10

例行子宫切除伴或不伴盆腔淋巴结清扫。5 例患者肿瘤浸润深度大于宫颈 1/2。2 例患者淋

巴脉管间隙受累，其中 1 例伴淋巴结转移。中位随访时间 64 月（9-149 月）3 例复发。7 例

行 HPV 检测，6 例阳性。其中 2 例 HPV 18（+），1 例 HPV 6（+），剩余 3 例一种或多种高
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危型 HPV 阳性。结论认为：尽管报道 VGA 预后较好，肿瘤接近切缘，淋巴转移或晚期的患

者我们观察到复发。人乳头状瘤病毒的 DNA，主要是 HPV16 和 18，与 VGA 有关。预后因素

和 HPV 感染的致病作用仍有待于进一步研究。 

（史精华） 

既往宫颈上皮内瘤变（CIN）患者肛门-生殖道和头颈恶性肿瘤的发生率[92] 

    这项加拿大前瞻性研究旨在探索 CIN2 或 3 的患者长期发生 HPV 相关肿瘤的风险。研究

选择了1980-2005年加拿大不列颠哥伦比亚宫颈癌筛查项目数据库的54320名CIN2-3患者，

非宫颈的HPV相关性肿瘤发病率为35.4/10万人.年。总的标化发病比为1.9，其中阴道癌6.7、

外阴癌 2.9、肛门癌 1.8、头颈部肿瘤为 0.6。诊断 CIN 后 5-9 年肛门癌的发病明显增加，而

CIN 诊断 0.5-5 年后头颈部肿瘤发病率升高。 

（彭澎） 

宫颈微浸润鳞癌采用冷刀锥切作为保守性治疗措施的临床价值[93] 

北京妇产医院回顾性研究了 2009-2012 年 IA1 期宫颈鳞癌患者采用冷刀锥切（CKC）作

为保守治疗的结局。共有 83 名患者接受 CKC 后又接受进一步的子宫切除术，其中 48 名接

受子宫切除、30 名扩大子宫切除、5 名根治性子宫切除。19 名患者术中施行了淋巴结清扫

但均为阴性。5 名患者有淋巴血管间隙浸润但淋巴结也是阴性。25 名以 CKC 作为最终治疗

手段的患者中 2 名切缘阳性而进行了第二次锥切，术后病理一名是 CIN1，另一名是宫颈炎。

23 名 CKC 患者切缘干净，其中 2 名 3 个月因为 TCT 异常而行再次锥切，均诊断为微浸润癌

（IA1 期）。所有研究对象在术后一年的随访期内未发现肿瘤转移和进展。 

（彭澎） 

新辅助化疗在不同类型宫颈癌中的效果[94]
 

研究目的：评估新辅助化疗（NACT）在宫颈鳞癌（SCC），腺癌（ACC）和腺鳞癌（ASC）

治疗中的效果。作者检索了 PubMed，MEDLINE，ScienceDirect，Springerlink 和 CNKI 中 1987

年至 2012 年中所有相关文献，包括 2 项 RCT 研究和 9 项观察性研究，进行了 meta 分析。

研究结果：入选的文章共 11 篇，包括 1559 例患者，从短期有效性看，无论是 CR+PR 或 CR，

SCC 组与非 SCC 组之间无统计学差异。但在 RCT 研究中，SCC 组患者较非 SCC 组对化疗有反

应的概率更高[6.57（95%CI 1.72-25.12）in CR + PR]。从远期治疗效果来看，SCC 组患者较非

SCC 组 5 年生存率及无进展生存率更高 [1.47（95%CI 1.06-2.06）] 。这个差异在肿瘤期别为

IIB 期的患者中更显著 [2.06（95%CI 1.79-2.36）]，IB-IIB 期患者为[1.33（95%CI 0.99-1.79）]。

研究结论：尽管不同病理类型宫颈癌患者进行 NACT 短期内效果无差异，但 SCC 患者远期效

果较好，尤其是 FIGO 分期在 IIB 期以上者。 

（李晓燕） 

宫颈癌放化疗后残余病灶的根治性手术治疗[95] 

作者的既往研究结果（Int J Radiat Oncol Biol Phys. 2006, 66;699-705）曾显示宫颈癌放（化）

疗后活检未发现残余病灶的病人，仍有 21%发生局部复发，有残余病灶且行手术治疗的患者

中再次复发高达 46%。因此本研究旨在评估在 2001 年后采用更大范围的放（化）疗后活检

和更彻底的根治性手术是否能减少宫颈癌的复发。本研究纳入了 1994-2011 年 FIGO 分期

IB1-IVA 期宫颈癌行放（化）疗患者共 491 人，其中 345 人在放（化）疗 8-10 周后行宫颈活

检，84 人发现残余肿瘤病灶，61 人行手术。自 2001 年后宫颈大活检采用环形电切术式，

子宫切除术采用 III 型子宫切除术或廓清术。结果显示存在残余肿瘤病灶是影响预后的独立

因素（HR, 3.59; 95%CI 2.18-5.93；P<0.001 ）。2001 年后宫颈大活检较以往应用更频繁（29% 

vs 76%, P<0.001），且活检无残留病灶患者的远期复发率从 21%降至 10%（P<0.001）。2001

年后更多患者进行了更彻底的手术治疗（46% vs 90%）（P<0.001）。但 2001 年之前的术后复

发率为 46%（6/13），和 2001 年之后的术后复发率 40%（19/48）基本相当，更彻底的根治
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性手术并未改善疾病特异性生存率（HR, 0.84; 95%CI, 0.20-3.46; P=0.81），反而明显增加术后

并发症发生率。 

结论：宫颈癌放（化）疗后活检有残余病灶的患者扩大手术范围并未有效减少复发及改

善生存期，不宜临床应用。而对于宫颈癌放（化）疗后病人，是否需要常规进行活检尚需进

一步探讨。 

（戴毓欣） 

不同分型人乳头瘤病毒病毒同时感染对于高度鳞状上皮内病变和宫颈癌发生的影响[96] 

目前对于同时感染不同分型人乳头瘤病毒（HPV）对宫颈癌发病在分子机制及流行病学

方面的影响尚不明确。因此本研究作者共检测了 931 例宫颈标本，分别根据病变程度分为：

未见上皮病变或恶性病变（negative for intraepithelial lesion or malignancy, NILM）、低度鳞状

上皮内病变（LSIL）、高度鳞状上皮内病变（HSIL）、浸润性宫颈癌（invasive cervical cancer, ICC）。

采用 L1 区域的两个引物（MY09/MY11/HMB01、L1C1/L1C2.1/L1C2.2）对 HPV 病毒的存在和

分型进行 PCR 检测。进一步采用 E6 多重巢式 PCR 检测所有 DNA 标本中 HPV 不同分型共同

感染的情况。结果显示，HPV 阳性标本中，ICC/HSIL 组和 LSIL/NILM 组，两组共同感染的发

生率相似（47.12% vs 40.17%）。HPV68 和 HPV16 合并感染较各自单纯感染发生 ICC/HSIL 的风

险增加（OR=14.54, P=0.012, 多变量校正后）。结论：当高危型 HPV 病毒共同感染时，ICC/HSIL

发生的风险较单一高危型 HPV 病毒感染更高。 

（戴毓欣） 

年龄对于既往治疗过 CIN3 的瑞典女性其宫颈癌和阴道癌的影响[97] 

这是发表于 BMJ 的人群为基础的队列研究。已知既往诊断 CIN3 的女性罹患宫颈癌或阴

道癌的风险上升，这种风险可以持续至少 25 年。本研究的队列为 1958-2008 年间 Swedish 

Cancer Registry and Swedish Cause of Death Register 数据库中链接到 Swedish Population 

Register 的人群，随访至 2009。总计 150,883 例女性既往接受过 CIN3 的诊断和治疗，研究队

列构成了 3,148,222 女性-年。 

结果和总体女性人群相比，既往诊断为 CIN3 的女性死于侵袭性宫颈癌或阴道癌的风险

上升（标准化的死亡率 2.35，95% CI 2.11-2.61）。60 岁以后，这些女性罹患侵袭性癌症的风

险加速增加；70 岁以后起死亡风险也急剧上升。注册分析显示这些风险的上升高度归咎于

年龄因素。这些发现对于管理和随诊 CIN 的女性有重要价值。 

（李雷） 

四价疫苗接种的针剂数与尖锐湿疣[98] 

目前二价和四价疫苗都推荐接种三次针剂。已有证据发现四价疫苗可以保护 6 型和 11

型 HPV 相关的尖锐湿疣。这篇发表于 JAMA 的瑞典研究就是为了检查四价疫苗接种针剂数和

首次发生尖锐湿疣之间的相关性。在 2006 至 2010 年间，10 岁至 24 岁的瑞典女性（1,045,165

例）接受了有关尖锐湿疣的随访。 

结果表明，随访中总计发生 20,383 例尖锐湿疣，其中 322 例发生在至少接种一次疫苗

以后。对于 10 至 16 岁首次接受的女性，接种 3 次发生尖锐湿疣的发生率比率（incidence rate 

ratio，IRR）为 0.18（95% CI 0.15-0.22），接种 2 次的 IRR 为 0.29（0.21-0.40）。一次针剂接种

相关的 IRR 为 0.31（0.20-0.49），对应着 384 例（95% CI 305-464）/10 万人-年的发生率差异

（incidence rate difference，IRD）。而 2 次接种的相应 IRD 为 400 例（346-454）/10 万人-年，

3 次接种的相应 459 例（437-482）/10 万人-年。在两次接种和三次接种之间的数目差异为

59 例（2-117）/10 万人-年。 

作者认为，尽管接种三次可以显著降低尖锐湿疣的发生率，但是 2 次接种的效果也还不

错。这些发现与宫颈癌变风险的相关性尚待研究。 

（李雷） 
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HPV 筛查后随访的随机对照研究[99] 

已知 HPV DNA 检测和细胞学相比能够发现更多的高级别 CIN，这种敏感性是否代表了一

种过度诊断，仍属未知。对于 HPV DNA 阴性的女性 6 年后 CIN3+的风险和那些细胞学阴性的

女性 3 年后的情形相似。这是来自瑞典的 13 年随访的研究结果。总计 12,527 例 32-38 岁的

女性参加了该研究，6257 例接受了 HPV 和细胞学的双重筛查（干预组），6270 例仅接受细

胞学筛查，但样本冷冻用于未来的 HPV 检测（对照组）。筛查间隔为：50 岁之前每 3 年筛查

1 次，51-60 岁每 5 年筛查一次。 

结果发现干预组中 CIN2+的检出率随着时间延长而增加。六年后，两组 CIN3+的累积发

生率是类似的，11 年后两组 CIN2+的累积发生率是类似的。对照组在 3 年后其细胞学检测

CIN2+的纵向敏感性和干预组在 5 年后的情况类似：85.94%（95% CI 76.85-91.84） vs. 86.40

（79.21-91.37）。五年后 HPV 筛查 CIN3+的敏感性为 89.34%（80.10-94.58），而细胞学的敏感

性为 92.02%（80.59-96.97）。 

作者认为，经过长期随访，HPV 筛查和细胞学筛查检测 CIN2+的累积发生率相同，说明

HPV 筛查检测 CIN2+敏感性的增加并不是过度诊断。HPV 阴性的女性其发生 CIN3+的长期风

险很低，支持这些女性的筛查间隔为 5 年或更长。 

（李雷） 

四价 HPV 疫苗用于预防宫颈异常的有效性 

这是发表于 BMJ 的病例对照研究，是澳大利亚昆士兰州国家资助的疫苗项目实施四年

后对四价 HPV 疫苗预防宫颈异常的分析[100]。在 2007 年 12-26 岁适合接受的女性从 2007 年

4 月到 2011 年 3 月间接受了首次宫颈涂片检查。高级别病例即指组织学确认为高度宫颈病

变的女性（1062 例），“其他病例”指的是细胞学或组织学发现的其他异常情况（10,887 例）。

对照组是细胞学正常的女性（96,404 例）。疫苗暴露的 OR 指的是接种的针剂数；疫苗的有

效性计算为：（1-调整后的 OR）×100。 

结果发现和细胞学正常的对照组相比，高级别病例和其他病例暴露于三次 HPV 针剂的

调整后的 OR 为 0.54（95% CI 0.43-0.67）和 0.66（0.62-0.70），计算疫苗的有效性分别为 46%

和 34%。在首次筛查时，需要接种以预防一例高级别病例或其他病例的调整后的人数为分别

125 例（95% CI 97-174）和 22 例（19-25）。对于高级别病例和其他病例，两次针剂的调整后

的暴露的 OR 分别为 0.79（95% CI 0.64-0.98）和 0.79（0.74-0.85），计算疫苗的有效性为 21%。

年轻女性和年纪稍大的女性相比，疫苗的保护作用更大。 

据此作者认为对于执行接种项目前没有开始宫颈筛查的年轻女性，四价疫苗可以提供显

著有效的预防宫颈异常的保护作用。 

（李雷） 

宫颈原位腺癌[101] 

这是发表于 Int J Gynecol Cancer 的系统性综述。纳入的 35 项研究发现经过根治性锥切

（radical cone）后，在再次锥切或宫体中发现 16.5%的残余病灶。对于阳性边缘的锥切标本，

残留病灶的比例高达 49.3%。纳入的 37 项研究发现在保守手术术后（大的环形电切切除移

行区，或冷刀锥切）复发率为 5%。阴性边缘的锥切标本复发率为 3%。作者认为，宫颈原位

腺癌是一种相对罕见的癌前病变。尽管有复发的风险（3%）以及进一步恶变的可能（< 1%），

但鉴于这些风险都很小，对于 LEEP 或冷刀锥切边缘阴性的患者还是可以考虑保守治疗的，

尤其是希望保留生育的女性。 

（李雷） 
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宫体恶性肿瘤 

子宫内膜样癌复发评分（ECARS）可以判断疾病进展并和上皮-间叶细胞转变标记物（EMT）

及 PI3K 改变有关[102] 

既往研究已知子宫内膜癌病情进展和 PI3K 激活的 29 种基因表达相关。本研究分别在

280 名子宫内膜癌患者的新鲜冰冻肿瘤病灶（病人来自三个独立队列研究）、19 份转移病灶

组织、333 名使用癌症基因图谱数据分析的内膜癌患者中评估 29 种基因表达，采用实时 PCR

技术、DNA 基因芯片微测序或 RNA 测序方法进行评估。采用免疫组织化学法、DNA 微阵列

分析、DNA 测序、SNP 阵列分析或荧光原位杂交法分析。EMT 也跟 29 种基因表达相关。研

究结果显示，ECARS 越高，疾病进展越快，病灶转移率增加，生存率越低，提示预后不良。

同时 ECARS 升高与 PI3K 激活、EMT 标记物升高及血行转移密切相关。ECARS 低，内膜癌病

灶多局限于子宫。 

（周倩） 

卡铂紫杉醇联合化疗与顺铂异环磷酰胺联合化疗对子宫癌肉瘤的治疗效果比较[103]
 

子宫癌肉瘤为罕见肿瘤，对其辅助治疗方案仍无定论。本文探讨了卡铂紫杉醇联合方案

和顺铂异环磷酰胺联合方案在子宫癌肉瘤辅助治疗方面的有效性和毒性。研究收集了 2006

年到 2012 年期间接受辅助治疗（A 组：顺铂 20mg/mq，异环磷酰胺 1500mg/mq，D1-4，三

周一疗程，预防性使用 GCSF 支持；B 组：卡铂 AUC=5，紫杉醇 175mg/mq，D1，三周一

疗程）的 FIGO 分期 I-IV 期的 46 例子宫癌肉瘤患者的研究数据，对这些数据进行了回顾性

分析。比较了两组的无进展生存期、总生存期及化疗相关毒副反应进行了比较。并根据癌肉

瘤成分（单一成分或混合成分）进行了肿瘤预后的亚分析。这些患者中 21 例为 A 组，25

例为 B 组。中位随访时间 30 个月，中位无进展生存期为 11.6 月（95%CI，6.3-16.9）。中

位总生存期在A组和B组中分别为 17.1月（95%CI，12.6-21.5）和 35.1月（95%CI，26.3-43.7），

两组差异 P=0.14。不同组成的肿瘤对化疗反应并无差异。两个治疗组的毒副作用大不相同。

鉴于卡铂与紫杉醇联合化疗方案的毒副反应更轻，在子宫癌肉瘤的治疗中可考虑用该方案替

代顺铂异环磷酰胺联合方案。 

（汤萍萍） 

子宫内膜癌术后 30 天的并发症率和死亡率在不同种族中的差异[104]
 

本研究旨在探讨患有子宫内膜癌的美国黑人（AA）和白人（W）对比，她们的术后 30

天的并发症率和死亡率有何不同。研究共计入组了 3248 例子宫内膜癌患者，其中 2899 例

（89%）为 W，349 例（11%）为 AA。AA 中更多的患者会合并糖尿病、高血压、腹水、神

经系统疾病、体重下降、非独立性功能状态、更高的 ASA 评分、更高的血肌酐水平（≥2 mg/dl）、

低蛋白血症和贫血。AA 的腹腔镜手术率亦低于 W（41.4% vs 50.3%，p<0.001）。AA 的术

后并发症发生率高于 W（21% vs 12%，p<0,001），其中包括手术相关（17% vs 10%，p<0.001）

和非手术相关并发症(7% vs 4%，p=0.022)。AA 的平均住院时长和手术时间较 W 更长，但

两者的再次手术探查几率并无显著差异。在多因素模型分析中，如果对手术复杂性和相关合

并症等因素进行校正后，我们发现无论是在开腹探查组还是腹腔镜手术组，AA 均不是“任

何术后并发症”的独立高危因素。AA 和 W 的 30 天死亡率并无差异（1% vs 1%，p=0.11）。 

（汤萍萍） 

早期子宫透明细胞癌预后因素和治疗效果：台湾妇科肿瘤组研究[105] 

回顾性分析 1991 至 2010 年间台湾妇科肿瘤组 11 家医院（TGOG）患子宫透明细胞癌

（UCCC）的临床资料。结果显示：同期别单纯 UCCC（n = 100）和非单纯 UCCC（n = 53）5-

年总生存（OS）率无明显差异，分别为 I 期 92.6%和 87.7%，II 期 83.3%和 83.3%，III 期 64.0%
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和 67.8%，IV 期 16.7%和 0%。肿瘤分期及年龄是 UCCC 总生存率的独立影响因素。对于早期

UCCC，辅助治疗是无复发生存唯一有意义的预后因素。相比于接受放疗患者，接受辅助治

疗的早期 UCCC 患者其 5 年无复发生存率和总生存率均明显提高（100% vs. 74%，p = 0.01; 100% 

vs. 72%，p = 0.03）。结论认为：单纯 UCCC 和非单纯 UCCC 的 5 年生存率相似。I/II 期 UCCC 

分期术后预后良好。对于早期高复发风险的 UCCC 患者推荐术后辅助以铂类为基础的化疗。 

（史精华） 

治疗糖尿病药物二甲双胍减少子宫内膜癌患者肿瘤组织中增殖标记物的表达[106] 

既往研究认为，二甲双胍与降低肿瘤风险相关。这种保护机制目前尚不明确。该研究共

纳入 11 例新诊断，尚未治疗，非糖尿病内膜癌患者（包括 8 例子宫内膜样子宫内膜癌，3

例非子宫内膜样子宫内膜癌），在活检诊断与手术期间予以二甲双胍 500mg tid。对照组为

10 例未用二甲双胍的内膜癌患者。平均用药时间为 36.6 天。没有患者因药物副反应而退出

研究。平均随访时间为 57月。二甲双胍治疗后平均血浆胰岛素（p = 0.0005），IGF-1（p = 0.001），

和 IGFBP-7（p = 0.0098）均显著下降。通过常规光学显微镜分析和数字图像分析均观察到 ki-67

（9.7%，P = 0.02）和 pS6（31%，P = 0.03）表达明显下降。对于未经治疗的对照组，活检和

手术标本表达无明显差异。 

（史精华） 

腹膜细胞病理：非内膜样子宫内膜癌复发的高危因素[107] 

研究目的：本研究对比了子宫内膜样癌和非内膜样癌的腹膜细胞学病理阳性率。研究方

法：我们回顾性分析了 2000 年至 2012 年 490 例子宫内膜癌患者，分为两组，子宫内膜样

癌组和非内膜样癌组。对比了两组间的基本数据，肿瘤复发模式，两组间不同的决定预后的

因素。研究结果：共 448 例子宫内膜样癌，42 例非内膜样癌。27 例复发患者中，17 例子宫

内膜样癌（4.0%），10 例非内膜样癌（23.8%），两组复发率有显著差异（p = 0.01）。复发部

位主要为腹膜播散（p = 0.01）以及远处器官转移（p = 0.02）。复发的高危因素包括年龄，肿

瘤期别，以及子宫内膜样癌的辅助治疗方式。另外，对于非内膜样癌，腹膜细胞学阳性是影

响预后的独立危险因素（HR，15.34; 95% CI，3.55-66.25; p = 0.01）。腹膜细胞学阳性的患者

较阴性患者中位生存时间更短（120 月 versus 22 月，p = 0.01）。 

（李晓燕） 

合成氰基丙烯酸胶预防子宫恶性肿瘤行盆腔淋巴结切除术后淋巴囊肿形成：前瞻性、单盲

的初步研究[108] 

淋巴囊肿是盆腔淋巴结切除术后最常见的并发症之一，据报道发病率在妇科肿瘤治疗患

者中高达 1-29%。既往曾有文献评估过生物胶在减少淋巴囊肿发生中的作用，但尚未有应用

于患者的文献报道。本文作者采用前瞻性单盲随机的研究方法，对 81 名子宫内膜癌或宫颈

癌手术治疗中包括盆腔淋巴结切除术的患者，应用合成氰基丙烯酸胶（N－丁基氰基丙烯酸

盐粘合剂）（Glubran 2-GEM s.r.l., Italy），评估其预防淋巴囊肿形成的作用。治疗组中 15%（6/40）

的患者在术后 1 月内发生淋巴囊肿，对照组的发生率是 36.6%（15/41），两者差异显著

［p<0.03;RR 0.4（95%CI 0.152-0.999）］。治疗组术后 36h、48h、72h、96h 淋巴引流量持续性

显著下降，而对照组在术后 48h 有所下降后，未再明显下降。术后四个时间点淋巴引流的绝

对量治疗组都明显好于对照组。结论：这项初期研究提示术中应用合成氰基丙烯酸胶可能对

于减少淋巴囊肿形成，降低淋巴液引流量有所益处。 

（戴毓欣） 

糖尿病和内膜癌疾病特异的死亡率[109] 

这是一篇队列研究的系统性综述和荟萃分析。总计包括 29 篇队列研究。对于合并及未

合并糖尿病的女性，罹患内膜癌的总结性 RR（summary relative risk）为 1.89（95% CI 1.46-2.45，

p < 0.001），总结性发生率 RR（summary incidence relative risk）为 1.61（95% CI 1.51-1.71，
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p < 0.001）。汇总的疾病特异的死亡率 RR 为 1.32（95% CI 1.10-1.60，p = 0.003），但是这些

研究中报告的标准化死亡率比率并不一致。研究中临床和方法学异质性很大；而且内膜癌发

生率的 HR 也存在显著的统计学异质性，因此无法进行量化综合。总之，糖尿病和内膜癌风

险之间的独立相关性的证据比较一致，但是糖尿病和内膜疾病特异的死亡率之间的关系并不

确定。 

（李雷） 

癌症相关问题 

妇科肿瘤相关的长非编码 RNAs（IncRNAs）[110] 

本文旨在研究 IncRNAs 在妇科肿瘤形成、进展、复发等过程中的生物学功能，进而为

IncRNAs 在妇科肿瘤的早期诊断的生物标记及理想的靶向治疗方面的临床应用提供参考。 

（周倩） 

机器人单孔盆腔淋巴结切除[111] 

近年来有很多报道描述了运用5mm双极叶片器械完成机器人单孔良性和恶性病变的全

子宫切除。本例报道了机器人单孔完成盆腔淋巴结切除术。患者为65岁，经产妇，体重指数

22.5，诊断为分化好的子宫内膜腺癌，通过机器人单孔完成腹腔冲洗、全子宫切除、双附件

切除和盆腔淋巴结切除。选择da Vinci Si Surgical System，通过脐部2.5 cm单孔进入，置入多

通道系统和2个5mm单点机器人器械，同时运用3-D、HD8.5mm内镜和一个5mm附件器械。

髂外和填充区域I型淋巴结切除。总共手术时间210分钟；穿刺、trocar置入和对接12分钟内

完成。总共操作时间183分钟，估计出血量50ml，无术中术后并发症发生，术后2天出院，

淋巴结总数量33枚。器械碰撞和棘手操作均有发生。 

评论：运用双极叶片和单极钩进行机器人单孔淋巴结切除是可行的。但仍需新技术来改

进手术人机技术，并且需进步探索此类操作的可能益处。 

（尹婕） 

综述：放射肿瘤学中患者报道结局和生存情况：克服缺点[112] 

美国 FDA 关于患者报道结局（patient-related outcomes，PROs）的定义为“any report of the 

status of a patient’s health con- dition that comes directly from the patient, with- out 

interpretation of the patient’s response by a clinician or anyone else”。PROs 在近 10 年被广泛应

用于临床癌症研究，几乎大型的临床试验都会有 PROs 调查表，有些研究还会把 PROs 作为

研究的观察终点事件。但在使用 PROs 的过程中仍存在一些挑战和不足。该综述讨论了为什

么使用 PROs，如何设计、选择和使用 PROs、如何分析 PROs，并讨论了使用中面临的挑战

如数据的丢失及解决的办法。以放射肿瘤学为例讨论了 PROs 放射肿瘤学临床试验研究中的

应用情况。同时还讨论了癌症存活着生活质量等问题。此外对 PROs 将来的研究和发展做出

了展望。该综述显示 PROs 在理解和治疗毒性反应和改善生活质量上非常有意义，然而仍存

在挑战。如果找到克服这些不足的方法，将会最终改善癌症患者的生存。 

（王永学） 

妇科恶性肿瘤患者适宜行减肥手术吗？妇科肿瘤医师的减肥咨询实践和培训[113] 

本研究的主要研究目的是评估妇科肿瘤医师对减肥咨询的实践，并评估参与减肥实施的

意愿，尤其是减肥手术。共计454名参与者接受了调查问卷，应答率约30%，大多数的受调

查者（85%）是妇科肿瘤临床医师，调查结果显示超过50%的患者是临床性肥胖（BMI>30）。

仅有10%的临床医师对肥胖患者进行减肥咨询的正规训练，大多数是在医学院时期进行的。

对减肥咨询有充足准备的临床医师多数情况下会向肥胖患者提供多种减肥方案，超过90%的

临床医师认为减肥手术是有效的减肥方案，比节食或药物减肥更有效。热衷于减肥咨询的临
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床医师更易于减肥手术。大约75%的临床医师表示出对癌症肥胖患者进行减肥手术临床试验

的兴趣。就目前状况而言，妇科肿瘤医师意识到减肥咨询的重要性，但是常常无法实施。肿

瘤患者尚缺乏正规的减肥训练，肿瘤医师似乎倾向于为患者选择减肥手术，同时还要观察接

受减肥手术的妇科肿瘤患者的结局。 

（仝佳丽） 

放疗在恶性肿瘤患者姑息治疗中的作用[114]
 

在肿瘤姑息治疗中，放疗是一种效果显著、具有时效、耐受良好、经济实惠的干预手段。

很多肿瘤患者不太理解根治性放疗和姑息性放疗的治疗目标的不同，因此放疗的选择取决于

很多因素，包括患者因素（如：身体状况差、高龄、体重明显下降、严重的合并症）、肿瘤

因素（如：转移性肿瘤、病理恶性程度高）和治疗因素（如：对全身治疗反应差、既往放疗

史）。姑息性放疗的目的包括：缓解原发肿瘤或转移灶局部的症状。考虑到患者的不适症状

和行动不便，如果可能尽量选用低分次放疗。改革性的措施包括成立快速反应姑息性治疗诊

所，在学术中心建议成立姑息性放疗部门。各种指南也为姑息性放疗提供更适合的指导意见，

骨转移的分次疗法已经成为了第一个被国家质量论坛认可的放疗质量测定。肿瘤的姑息性放

疗亚专业的不断进步，离不开整合了放疗医生和姑息治疗医生的教育和培训。 

（汤萍萍） 

影响妇科肿瘤临床试验参与度的因素分析[115]
 

在肿瘤研究中，临床试验的患者参与度低是一个很大的困扰。因此，本研究试图去发现

影响妇科恶性肿瘤患者参与临床试验的相关因素。研究回顾性分析了从 2009 年 12 月至 2012

年 12 月期间就诊于某一大型大学医院系统的妇科肿瘤患者的相关病历，收集数据包括：人

口统计学数据、临床病理结果、临床试验相关因素及未入组原因。共计 221 名患者符合入组

临床试验要求，但是只有 44%的参与率。在初治患者中，临床试验的筛选失败率高达 62%，

显著高于复发患者。但是患者的年龄、种族、医院条件、付费状态、家族史、并发症、既往

治疗史、吸毒、近期手术史或临床试验类型，这些因素对临床试验的参与率并无显著影响。

在未入组患者中，62%的患者是考虑到试验可能带来的伤害而拒绝，10%是由于社会经济学

因素，20%因合并症被排除，8%因依从性差被排除。因此，我们可以发现，向初治患者提

供临床试验时更容易受到拒绝。其中大部分患者是担心临床试验可能带来的伤害而拒绝，但

也有 20%的患者根本未被告知可加入临床试验。因此，要提高临床试验的参与率，以下两

点很重要：医生在提供临床试验时应向患者行恰当的咨询，在判断哪些患者符合入组标准时

要克服自己的主观偏见。 

（汤萍萍） 

姑息性结肠支架在妇科恶性肿瘤中的作用[116] 

该研究旨在了解恶性妇科肿瘤引起的结肠梗阻应用结肠支架的临床有效性并寻找可能

相关预后因素。共计 32 例患者入组。中位年龄为 66 岁（范围 40–78）。中位随访时间为

28.9 月（范围 0.8–481）。原发性肿瘤 75%位于卵巢，18.8%位于子宫。75%的患者技术上成

功植入支架，其中 37.5%出现了需要干预的并发症。临床成功率为 47%。各临床变量与支架

植入失败或并发症间无显著相关性。结论：继发于妇科恶性肿瘤的结肠梗阻患者支架植入的

技术成功率高，但临床成功率低。该研究未能发现临床有意义预后因子。对拟施行患者应告

知有关的预期效益和相关风险。 

（史精华） 

性质不明盆腔包块核磁诊断结果和病理的关联性[117] 

该研究纳入了 2009-2010 年间 237 名 B 超未能明确诊断的盆腔包块而行 MRI 检查的患

者。41.3%的患者随后进行了手术探查。盆腔核磁的灵敏性 95.0%、特异性 94.1%。手术病理

为良性肿瘤的患者中，MRI 预测肿瘤类型的准确性为 98.25%；而恶性肿瘤患者术前 MRI 预
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测的准确性为 85.19%。对良性肿瘤而言，核磁与手术病理的一致性可达 0.85。作者认为，

对于术前常规检查无法明确性质的盆腔包块，MRI 是一种很好的术前判断包块类型的手段。 

（彭澎） 

妇科恶性肿瘤患者结肠造口术后再次入院分析[118] 

妇科恶性肿瘤患者施行结肠造口术的一个主要问题就是水分吸收不良导致脱水和肾功

能损伤。该研究回顾性分析了 2002-2013 年明尼苏达大学医院妇科肿瘤患者施行结肠造口术

后再次入院的发生率和住院原因。共有 53 名患者纳入研究，绝大多数为卵巢癌患者。结肠

造口术后 30 天患者再次入院率是 34%，最常见入院指征是脱水和急性肾功能障碍；既往有

心血管疾病或慢性肾病的患者比率更高。这些术后再次入院的患者总体生存期较短。 

（彭澎） 

促进妇科肿瘤术后恢复：积极实施手术是否必要？[119] 

77 例施行系统化术后增强恢复（Enhanced Recovery After Surgery, ERAS）患者与 38 例患

者纳入了队列研究。卵巢癌或内膜癌患者多数需要手术治疗（分别为 48%和 37%）。多数术

后护理未施行 ERAS，需要积极实施。系统化实施后，可显著缩短功能恢复的时间及住院时

间。结直肠手术已实施 ERAS 几年，而妇科肿瘤手术仅偶然实施 ERAS。本研究结果强调了实

施 ERAS 的重要性。 

（刘倩） 

分子影像学用于妇科恶性肿瘤的诊疗[120] 

本文是 Gynecologic Oncology 的综述。所谓分子影像学，指的是正电子发射断层扫描（PET，

参见表 1）及 PET/CT 和 MRI。这些影像学技术对于肿瘤诊断、分期、治疗方案、预后预测、

反应性评估、生存及复发的管理均有重要作用，本研究为此提供了大量的数据说明，其中用

于预测手术病理发现的预测效果参见表 2。影像学技术的进步（如 PET/MR，动态核极化

[dynamic nuclear polarization, DNP]，化学交换饱和度转移[chemical exchange saturation 

transfer, CEST]成像）将进一步改善我们的临床实践，并辅助个体医学的决策，准确指导放疗

计划或实时的手术干预，从而直接影响患者的预后。不同肿瘤类别不可能应用单一的影像学

工具。在今后前瞻性研究中，应该进一步评估这些工具对于妇科恶性肿瘤管理的作用。 

（李雷） 

表 1. 肿瘤学中评估生物反应的 PET 放射性示踪剂。 
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表 2. 影像学参数用于预测手术-病理发现的可能性。 
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妇科肿瘤常用盆腔重建操作的替代方案[121] 

软组织重建对于伤口预后、减少合并症、重建解剖结构和功能等往往非常重要。常用的

方法如皮肤移植、局部皮瓣、腹直肌/股薄肌皮瓣往往有效，但是很多情况下这些方案并非

最理想或可以应用。妇科肿瘤医师常常面对的情况包括：既往治疗和（或）肿瘤侵犯影响了

用于重建的血供和组织，既往接受过肿瘤根治术级重建术以及正在接受根治性手术的患者。

这些情况下通常所用方案就不敷应用。目前的证据支持一些替代的重建方案，但是仍需进一

步更大范围内的比较研究来明确妇科手术的决策。 

（李雷） 

 

妇科肿瘤实践中卡铂和顺铂超敏反应的脱敏治疗[122] 

这是俄亥俄州立大学的一项回顾性研究。卡铂超敏反应（hypersensitivity reactions）的

发生率为 12-16%，但是对于治疗达到和超过 7 个周期的患者，超敏反应可达 27%；顺铂的

超敏反应发生率为 5-20%。轻度反应包括局部皮疹、瘙痒、面红耳赤等；严重反应会累及多

个器官和系统，包括持续的高血压、低血压、缺氧、支气管痉挛和过敏反应。大约 50%的卡

铂超敏反应是轻度的，但如果患者再次应用卡铂，则可能发生严重的超敏反应。NCCN 指南

推荐对于铂类过敏的患者进行脱敏治疗，但是尚无标准脱敏方案。对于中重度超敏反应的患

者，很多发表的方案其脱敏治疗需要 5 小时到数天的住院时间。轻中度超敏反应的脱敏治疗

资料比较有限。这篇研究就提出了一种“4 步脱敏方案”，可以完成轻度和低危中度超敏患

者的脱敏治疗。所谓“轻度超敏反应”包括：局部潮红，瘙痒和皮疹；所谓“低危中度超敏

反应”包括：弥漫性红斑或风疹，恶心/呕吐，腹痛和胀气，打喷嚏/鼻塞，呼吸困难/哮鸣

但没有氧饱和度下降，轻度的气短但没有氧饱和度下降及咳嗽，伴有或不伴有局部皮肤反应。

既往史中任何心血管、呼吸和中枢神经系统的客观指标变化均视为高危中度的超敏反应或严

重的超敏反应。 

治疗在门诊进行。化疗前 30 分钟给予患者 H1 拮抗剂（苯海拉明）、H2 拮抗剂（法莫

替丁 20 mg）、糖皮质激素（地塞米松 20 mg）处理。根据需要给予患者罗拉西冸。备好抢

救用品和团队。卡铂（AUC 3-6）放置在 500 ml 的生理盐水中，顺铂放置在 1000 ml 的生理

盐水中。开始 15 分钟的输注速度为 50 ml/h，如果耐受，速度每 15 分钟提高一次，最后达

到 600 ml/h。卡铂和顺铂总计的输注时间分别为 1.5 小时和 2.5 小时。期间如果发生中断反

应（breakthrough reactions，即超敏反应复发），立即停止化疗，给予静脉苯海拉明 25-50 mg
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和（或）氢化可的松 50-100 mg。如果发生恶心或呕吐，则予静脉法莫替丁 20 mg。如果累

及呼吸系统，则予沙丁醇胺（舒喘灵）2 吸。如果症状缓解，并得到主治医师允许的话，继

续在前次可耐受的速度上恢复化疗，并根据方案逐渐滴定完成。如果再次出现轻度反应，主

治医师根据症状决定继续或终止化疗。如果发生严重过敏反应，予肾上腺素 0.3 mg 注射，

并停止化疗、收入病房观察。 

研究总计纳入 18 例患者，13 例对卡铂超敏，5 例对顺铂超敏。所有患者完成了总计 94/95

次脱敏周期。8 例初始为轻度超敏反应的患者完成了所有（29/29 次）脱敏周期，9/10 例初

始为中度超敏反应的患者完成了 65/66 次超敏周期。总体上 65/95 次脱敏周期中没有发生中

断反应，轻度、中度、重度中断反应的发生率分别为 19%、12%和 1%。没有一例患者需要

入院观察。 

（李雷） 

妇科肿瘤常用盆腔重建操作的替代方案[121] 

软组织重建对于伤口预后、减少合并症、重建解剖结构和功能等往往非常重要。常用的

方法如皮肤移植、局部皮瓣、腹直肌/股薄肌皮瓣往往有效，但是很多情况下这些方案并非

最理想或可以应用。妇科肿瘤医师常常面对的情况包括：既往治疗和（或）肿瘤侵犯影响了

用于重建的血供和组织，既往接受过肿瘤根治术级重建术以及正在接受根治性手术的患者。

这些情况下通常所用方案就不敷应用。目前的证据支持一些替代的重建方案，但是仍需进一

步更大范围内的比较研究来明确妇科手术的决策。 

（李雷） 

 

训练肿瘤医师与患者在接受坏消息时进行交流的技巧[123] 

这是一项随机对照研究，旨在从患者角度出发，分析交流技巧训练（CST）程序对于肿

瘤医师的效果。30 位肿瘤医师随机分配进入干预组（接受为期两天的 CST 课程）或进入对

照组。以模拟咨询评估参与者在交流中的自信的基础值及随访中的水平。总计 1192 例患者

（响应率 84.6%）在开始及后续随访中接受肿瘤医师的咨询，并以 Hospital Anxiety and 

Depression Scale 评估患者的沮丧情绪、咨询满意度及咨询后对肿瘤医师的信任。 

在随访中，干预组的执行评分显著改善，包括他们的情绪支持（P = 0.011）、建立支持

的环境（P = 0.002）和传递信息的能力（P = 0.001）。干预组的肿瘤医师在随访中自信程度

更高（P = 0.001）。在 CST 课程后，接触了干预组医师的患者沮丧情绪更少（P = 0.027）。
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但是，CST 课程并不影响患者对肿瘤医师交流方式的满意度。作者认为，肿瘤医师应该将 CST

视为增强交流能力的重要步骤。 

（李雷） 

整合性协作诊疗（integrated collaborative care）癌症患者的重度抑郁症[124] 

这是发表于 Lancet 的随机对照研究。本研究中的整合性协作治疗，包括基于指南基础

上的、多成分协作诊疗，其团队包括肿瘤护士、心理学家，并包含初级保健医生在内。与之

相对的常规诊疗仅有初级保健医师的参与。主要研究终点是 24 周时治疗反应（Symptom 

Checklist Depression Scale [SCL-20]评分下降≥ 50%）。总计 500 例患者进入研究。抑郁症治疗

组和常规治疗组分别 253 例和 247 例，两组分别有 62%和 17%的患者有治疗反应，绝对差别

为 45%（95% CI 37-53），调整后的 OR 8.5（95% CI 5.5-13.4），p < 0.001。与常规诊疗组相

比，团队治疗组的患者更少发生抑郁、焦虑、疼痛和乏力，有更好的功能、健康、生活质量

和所有时间点上的抑郁的感知质量（perceived quality）（所有 p < 0.05）。两组分别有 19

例和 15 例死亡，团队治疗组中一例患者收入精神病病房，一例尝试自杀。经过判断，这些

事件无一与试验治疗或操作有关。 

（李雷） 

甲强龙对于应用阿片类药物的晚期癌症患者疼痛、乏力和食欲丧失的效果[125] 

这是一项来自挪威的随机双盲的对照研究。患者随机接受甲强龙 16 mg 一天两次或安慰

剂治疗总计 7 天。总计 47 例患者进入随机分组并得到了分析。结果发现两组的疼痛强度（MP, 

3.60 v PL, 3.68; P0.88）或镇痛药相对消耗量（MP, 1.19 v PL, 1.20; P 0.95）并没有显著差别。

但是治疗组的乏力（17 v 3 points; P 0.003）、食欲丧志（24 v 2 points; P0.003）、患者满意

度（5.4 v 2.0 points; P.001）均得到显著改善。两组之间不良反应没有显著差异。但是这种治

疗的长期效应有待研究。 

（李雷） 

妇科良性肿瘤 

专家观点：在子宫肌瘤的科学认识和治疗改善上我们真的进步了吗？[126] 

在 100 多年中，子宫肌瘤一直是最常见的良性子宫肿瘤。在美国 50 岁的女性中，70%

的白人女性和 80%的黑人女性都患有子宫肌瘤。是一个非常大的社会健康问题，同时造成了

严重的经济负担。因为子宫肌瘤是良性的疾病并且可以通过手术取得好的效果，所以对子宫

肌瘤的研究进展缓慢。近期对子宫肌瘤形成机制的研究在细胞学、基因和激素等方面取得了

一些成果。细胞学方面证实子宫肌瘤为单克隆病变，每一个子宫肌瘤均起源于一个子宫间质

干细胞。基因方面至少有四个分子通路参与子宫肌瘤的形成：MED12 突变、FH 失活、HMGA2

过度表达、COL4A4-COL4A5 缺失。此外，雌孕激素的刺激也会导致子宫肌瘤的生长。雌激素

信号通路调节剂如芳香化酶抑制剂和选择性雌激素受体调节剂的相关研究较多。孕激素、

GnRH-a、选择性的孕激素受体调节剂（SPRMs）可以用来减小肿瘤的体积和月经过多。SPRMs

似乎是有症状而不愿进行手术患者的最好的治疗方法。而对于有症状的子宫肌瘤，子宫切除

是彻底的解决方法；然而，也出现了一些创伤小的方法。MRI 引导的高能聚焦超声、冷冻子

宫肌瘤消融术、子宫动脉栓塞。对子宫肌瘤病因的全面了解还不明确，这也是发展早期诊断

和预防措施的关键所在。当我们对子宫肌瘤的病因全面彻底明确后，并且手术退居次要位置，

这是我们才能宣称在子宫肌瘤的科学认识和治疗改善上真的取得了进步。 

（王永学） 

子宫肌瘤治疗的替代方法[127] 

子宫肌瘤时常见生于平滑肌的软组织肿瘤。减轻症状（包括子宫出血、疼痛和压迫症状）
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是对于症状突出女性的主要治疗目的。对于有症状的子宫肌瘤，切除子宫是根治性解决方法，

但目前逐渐出现了创伤更小的手段。MRI引导的超声手术，射频消融和暂时子宫动脉栓塞都

是微创治疗的可选方案，且能保留子宫。这篇综述总结了这些方法的技术操作、适应症、合

并症和最终结局。 

（王姝） 

高通量测序技术下的子宫平滑肌瘤基因组学[128]
 

子宫平滑肌瘤是一种良性的平滑肌肿瘤，具有极低度恶性潜能。早期的研究通过传统的

细胞遗传学方法，发现平滑肌瘤中有一种亚型，具有反复发生的染色体重排，例如影响到

HMGA2 基因的染色体移位。但是，对不同肿瘤的遗传学背景的了解迫切需要二代测序技术

的帮助。 

外显子测序提示大部分子宫肌瘤表现出高度特异的 MED12 变异。进一步研究显示，MED12

的热点突变在乳腺纤维腺瘤中也很常见，但在其他人类肿瘤中并不常见。全基因组测序显示，

平滑肌瘤中的一个亚型会表现出复杂的染色体重排，类似于染色体碎裂。包括一条或少数几

条染色体的断裂及随机重排，这种单一的遗传学事件便可形成以上现象。尽管大部分平滑肌

瘤为独立起源，也有研究发现，同一子宫内的不同肌瘤可能表现出相同的遗传学改变，提示

肿瘤有共同的起源。少数的平滑肌瘤还表现出 COL4A5-COL4A6 区域基因的缺失，导致了相

邻的 IRS4 基因的活性上调。这些结果提示，在平滑肌瘤的形成过程中，有多个不同的致病

途径分别发挥了作用。研究证据表明，平滑肌瘤至少可分为 4 个分子亚型：MED12 突变型、

FH 失活型、HMGA2 过度表达型和 COL4A6-COL4A5 缺失型。对平滑肌瘤这种常见疾病的

分子病理学的了解深入，会有助于我们开发出更好的治疗方案。 

（汤萍萍） 

子宫肌瘤的生长和治疗选择[129] 

    虽然子宫肌瘤是常见的良性肿瘤，但对女性生活质量的影响也可能相当大。子宫肌瘤最

常见的症状为出血，可导致贫血，还有盆腔痛。子宫肌瘤可能是遗传性或者激素源性，或局

限于子宫内的染色体重组。目前治疗选择包括雌激素和孕激素的药物控制或手术，在本综述

中都有所涉及。虽然子宫肌瘤治愈性的治疗还依赖于手术，但目前的趋势是保留子宫的治疗，

以保存生育能力和避免不必要的手术。目前认同的治疗措施包括宫腔内孕激素投放系统以减

少子宫出血，GnRHa，选择性孕激素受体调节剂作为一种新型制剂可用于控制子宫出血和减

小肌瘤体积。 

（胡惠英） 

口服抗过敏药 tranilast 可以抑制子宫肌瘤及肌细胞细胞外基质的产生[130] 

Tranilast 能抑制纤维化，稳定巨细胞，本研究的目的是 tranilast 能否抑制肌细胞和肌瘤

细胞的细胞外基质的产生。取 7 例行子宫肌瘤剔除及子宫切除的患者。原代培养细胞，使用

trnikast（300mM）作用于细胞 48 小时，RT-PCR 以及免疫组化法检测细胞外基质 fibronectin，

collagen1A1，versican，及 activinA 的表达。研究结果显示: Tranilast 能减少原代培养的人类

肌瘤细胞以及正常肌层细胞中 fibronectin，collagen 1A1，和 versican mRNA 的表达。免疫组

化的结果也支持。Tranilast 同样也下调了原代培养的人类肌瘤细胞以及正常肌层细胞中

profibrotic growth factor，activin-A mRNA 的表达。研究结论：tranilast 具有抗纤维化作用，

提示其可能在子宫肌瘤对治疗上有一定潜力。 

（李晓燕） 
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普通妇科 

子宫内膜异位症和慢性盆腔痛 

子宫外肌腺瘤中的子宫内膜样腺癌[131] 

本文主要介绍了一名 49 岁白人妇女诊断为子宫内膜癌 I 期，同时发现子宫外肌腺瘤有

子宫内膜样癌病灶，进一步讨论此问题是否影响分期及下一步的治疗。作者认为子宫外肌腺

瘤内的子宫内膜样癌为低级别、无侵袭性肿瘤，是由于无雌激素抵抗导致的胚胎异常变化。

I 期子宫内膜癌合并同时发生、非侵袭性子宫外肌腺瘤内的子宫内膜样癌病灶不改变肿瘤分

期。 

（周倩） 

绝经后子宫内膜中的间质干细胞（基底细胞）[132] 

本文旨在研究绝经后子宫内膜组织中的间质干细胞是否含有成体干细胞性能并能否通

过病理活检区分？现在已知可在绝经前子宫内膜中找到 MSCs，存有特异性的诊断标记物

（W5C5/SUSD2）。该研究共有 17 名绝经前妇女、19 名绝经后未使用激素替代治疗的妇女

和 15 名绝经后使用激素替代治疗的妇女参与为期 2 年的 IV 期临床试验，通过子宫内膜功能

层及基底层组织活检来诊断。研究表明无论是否使用雌激素治疗，绝经后妇女子宫内膜组织

中的 MSC 均表达 W5C5 抗体，这与绝经前子宫内膜相似。围绝经期妇女可以通过内膜活检

取得 MSC，如果没有治疗禁忌，可以使用短效雌激素治疗。绝经后妇女子宫内膜组织中的

MSC 具有活性，与年龄无关。 

（周倩） 

子宫内膜异位症 

这是发表于 BMJ 的临床综述[133]。几大医学综合期刊很重视内异症，如 NEJM[134, 135]、

Lancet[136, 137]都发表过内异症的综述和临床实践之类的文章，2014 年 Cochrane 还发表了一篇

内异症的综合性回顾[138]。 

这篇临床综述的要点在于：对于尝试受孕的内异症患者并不推荐药物治疗，因为它既不

改善妊娠率也将耽误生育；口服避孕药、口服或注射的醋酸甲羟孕酮（MPA）以及曼月乐（左

炔诺孕酮宫内缓释系统，LNG-IUS）的联合应用和促性腺激素释放激素激动剂效果相当，可

以长期应用；如果考虑手术治疗，应尽可能在检查性腹腔镜时尝试腹腔镜切除或消融病灶；

内异症囊肿的囊壁最好切除而不是引流或消融，但是切除治疗会导致卵巢储备降低；手术或

药物治疗后 5 年，20-50%的女性症状复发；长期的药物治疗（合并或不合并手术）可能降

低复发，但是需要更多的资料以定义最佳的药物治疗方案。 

（李雷） 

妇科泌尿学 

同期进行的阴道顶端膨出修补和抗尿失禁手术：2001-2009 年美国趋势[139] 

目前已有研究表明在尿失禁手术同时进行阴道顶端膨出修补能改善疗效。该研究的基本

目的是观察在2001-2009年全美阴道顶端膨出修补和尿失禁手术同时进行的趋势。其次在于

发现并发症和效果维持的时间。研究利用2001-2009年全国住院患者抽样资料收集住院行阴

道顶端膨出手术患者数据。结果显示，所有顶端膨出手术中，同时进行尿失禁手术的比例从
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2001年的37.9%升至2009年的47%（P=0.0002）。住院并发症（出血、肠梗阻和/或脓肿）在

同期进行手术中更少见（6.8% Vs 11.7%，P=0.02）。所有地区同期进行尿失禁手术均呈升高

趋势，但个地区间无显著性差异（P=0.7）；不同类型中心间也无差异。年龄与同期手术升

高的趋势无关。总之，2001-2009年间，阴道顶端膨出和尿失禁同期手术的比例呈升高缺失。

同期手术患者的效果维持时间稍长，但合并症无增加。 

（王姝） 

阴道扩张疗法治疗女性阴道发育不良：前瞻性一年随诊研究[140] 

虽然阴道扩张疗法是目前女性阴道发育不良的一线治疗方案，对恢复阴道长度，改善性

功能起到积极的作用，但仍需要更多对其远期效果的前瞻性评估研究。本研究作者进行了单

中心前瞻性的观察研究，选择 16 名患者（12 名 MRKH 综合征患者和 4 名 46XY 性发育不全

患者），联合心理咨询师和物理治疗师在门诊共同进行阴道扩张的治疗。在治疗起始期（T0）、

治疗结束期（T1）和 1 年随诊期（T2），采用面对面访谈、问卷调查的形式对患者性功能、

抑郁、自信心、阴道触感、生活质量等项目进行评估。妇科专科医师通过阴道检查测量阴道

各维度。结果显示，16 名患者中 10 名完成了门诊阴道扩张治疗，3 名仍在治疗中，另有 3

名患者治疗失败转而采用阴道成型术。69%（9/13）的患者治疗后阴道能在 5.8±3.3 个月里

达到正常长度（≥6.5 cm）。70%的患者在 T1 期性生活愉悦，57%在 T2 期性生活愉悦。T1 期

患者的性困扰较前明显降低（P<0.05），但在 T2 期却不明显。在 T1 和 T2 期，患者的抑郁情

绪症状均较高，可能与躯体不完整和不育问题相关。大部分患者拒绝更深层次心理咨询。结

论：阴道扩张治疗应该作为阴道发育不良患者的一线治疗方案。该疾病本身会对患者精神健

康产生长期的负面影响，因此心理干涉治疗对这类患者作为初始和辅助治疗的作用应当进行

更深入的评估。 

（戴毓欣） 

女性混合性尿失禁 

这是发表于 JAMA 的临床综述[141]。 

混合性尿失禁，包括压力性尿失禁和急迫性尿失禁，发生率为 20%至 36%，诊断和治疗

具有挑战，因为这种情况下泌尿系的症状变化很大，治疗指南并不明确。作者在 MEDLINE

检索到 785 篇文章，以 Oxford Centre for Evidence-Based Medicine levels of evidence 对于治疗

推荐进行分级。结果发现，高治疗的证据（1 级）推荐减肥治疗尿失禁，用过抗尿失禁手术

（传统的和尿道中段吊带悬吊、耻骨后尿道固定术）治疗压力性尿失禁，以抗胆碱药物治疗

急迫性尿失禁。但是，用于直接治疗混合性尿失禁的高质量证据、明确的诊断标准和管理指

南仍然阙如。 

（李雷） 

图 1. 3 个尿失禁问题（3IQ）问卷。 
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Box. 混合性尿失禁女性诊疗的临床底线。 
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图 3. 女性盆底和下尿道的基础解剖。 

 

其他妇科问题 

Allen-Masters 综合征相关并发症：小肠疝入阔韧带缺损内[142] 

这是一个罕见病例报道，小肠疝入阔韧带缺损从而导致肠梗阻。2 例患者均没有明显的

手术史，其中一例术中见阔韧带有裂伤。1955 年，由 Allen 和 Masters 率先报道了一组阔韧

带裂伤的病例，此后有学者相继报道了阔韧带裂伤合并内疝的情况并形成 Hunt’s 分类。I 型

为阔韧带单层裂伤，内脏器官疝入阔韧带两叶之间的间隙；II 型也是大多数情况，两叶阔韧

带均裂伤，内脏器官完全通过形成疝。内疝导致肠梗阻是非常罕见的情况，大概占前者的

0.2-1%，其中仅 4-5%是由阔韧带缺损导致，所以更为罕见。阔韧带损伤的原因主要有阔韧

带内囊肿，一般是中肾管胚胎残基发展而来；或者盆腔炎症、不明原因的、或手术创伤所致。
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疝入的一般是空肠，但也有结肠、卵巢、输尿管。作者报道的 2 例患者均以一侧下腹痛为症

状，及时进行了增强 CT 检查，因肠梗阻开腹探查，所幸，肠管均未坏死，予以还纳并修补

阔韧带缺损。 

（王姝） 

 

腹腔镜全子宫切除术后血红蛋白水平检测的临床实用性[143] 

    本文是一项回顾性队列研究，目的是为了确认血红蛋白检测的临床实用性以指导良性疾

病腹腔镜全子宫切除术后护理。在 24 个月的研究期间，共有 629 例女性进行了腹腔镜全子

宫切除手术。只有 16 例（2.5%）有血液动力学改变而出现症状或体征。与没有症状的患者

相比，有症状的患者术后血红蛋白水平降低更明显（2.66 vs 1.80 g/dL，P = 0.007），更可能

进行输血、盆腔影像学检查或再次手术（P < 0.001）。BMI 低的女性和（或）术后输液量多

的女性可能在术后血红蛋白水平降低更多（P < 0.05）。既往手术史，子宫切除手术的时长和

复杂性，术中估计出血量，子宫大小，和围手术期静脉用酮咯酸与术后血红蛋白水平下降是

否更多无相关性（P > 0.05）。使用匹兹堡大学医学中心的年腹腔镜全子宫切除率和保险公司

的赔偿来进行血红蛋白检测，作者确认了美国每年花在腹腔镜全子宫切除术后血红蛋白检测

上的费用为 2,804,662 美金。结论：选择性腹腔镜下全子宫切除术后血红蛋白水平的监测临

床上收益几乎没有，应该考虑有急性贫血症状或体征的患者才采用。如果这一检测不再是腹

腔镜全子宫切除术后的常规检查项目，可能可以节约健康护理成本。 

（胡惠英） 

子宫输卵管泡沫超声检查[144] 

本研究为两研究中心、前瞻性、随机对照研究，探讨了子宫输卵管泡沫超声（HyFoSy）

检查是否比子宫输卵管造影（HSG）痛苦更小。研究在输卵管检查过程中应用视觉模拟疼痛

评分（VAS）系统进行疼痛评估。实验结果提示：HyFoSy 过程中平均 VAS 评分为 1.7 cm，HSG

为 3.7 cm。HyFoSy 操作时间显著短于 HSG。本研究认为 HyFoSy 比 HSG 痛苦更小，操作时间

更短。 

（刘倩） 

机器人腹腔镜中转开腹相关因素分析：病例对照研究[145]
 

研究回顾性总结了 2006 年到 2011 年 459 例机器人腹腔镜手术患者，由同一家医院的 8

名手术医生完成。中转开腹者与全程腹腔镜机器人手术者对照。研究结果：459 例患者中有
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40 例（8.7%，95% CI6.3%-11.7%）患者中转开腹。中转开腹的原因包括粘连（13），不能耐

受腹腔镜体位（7），子宫体积太大（7），广泛腹膜病变（5），膀胱损伤（1），输尿管损伤（1），

血管损伤（1），机器人腹腔镜技术上的困难（2），不能进入腹腔（1）。单因素分析中，与中

转开腹相关的因素包括：术前诊断（p = 0.012），非白人（p = 0.004），哮喘病史（p = 0.027），

ASA 评分（p = 0.032），肠道损伤（p = 0.012），BMI 较高（p = 0.001），需要术中输血（p = 0.001），

术中出血量（p = 0.001）。多因素分析中，非白人（OR 2.88，95% CI 1.39-5.96，p = 0.004），

肠道损伤（OR 35.40，95%CI 3.00-417.28，p = 0.005），以及BMI增加（OR 1.06，95% CI 1.03-1.09，

p b 0.001）能显著升高中转开腹的差异。前次手术史与中转开腹无相关性（p = 0.347）。研究

结论：妇科机器人腹腔镜手术中转开腹的几率为 8.7%，BMI 升高以及非白人是与中转开腹

相关的两个原因。 

（李晓燕） 

感染性休克患者输血治疗的血红蛋白水平[146] 

这是发表于 NEJM 的随机对照研究。ICU 中感染性休克患者接受如下随机分组：当 HGB ≤ 

9g/L 时输注 1 单位洗涤红细胞，或者当 HGB ≤ 7g/L 时输注 1 单位洗涤红细胞。总计 998 例

患者接受了随机。结果两组在 90 天时的死亡率（43.0 vs. 45.0）、缺血事件发生率和应用生

命支持的比例都是相似的，后者接受的输血量更小（1 vs. 4 单位）。 

（李雷） 

产科与计划生育 

单羊膜囊双胎的孕期管理[147] 

本文旨在评估单羊膜囊双胎的孕期监测指标及最佳分娩时机。通过对 193 名单羊膜囊双

胎的分娩及围产儿结局进行回顾性分析。比较自 26-28 周至 32-35 拟行剖宫产分娩的住院病

人和门诊密切随诊病人的胎儿及新生儿结局。比较胎死宫内风险和新生儿出现并发症风险。

研究结果显示，胎死宫内发生率 18.1%，153 名孕妇共分娩 295 名新生儿（分娩孕周大于 23

周），17 名新生儿死亡（其中 5 名有严重的先天畸形）。预计孕 32 周后新生儿出现并发症

风险低于胎死宫内发生风险。门诊病人和住院病人新生儿死亡或并发症发生率无明显不同。

门诊病人或住院病人 32周后分娩较 26-28周分娩胎死宫内和新生儿出现并发症的风险均低。 

（周倩） 

多普勒参数对胎儿肺发育不全的评估及西地那非（万艾可）对其的影响[148] 

先天性膈疝对临床是个很大的挑战，因为其多合并肺发育不全。现阶段还没有有效的参

数来评估肺发育不全（LH）的严重程度。有证据表明西地那非内改善 LH 病人的肺动脉血流，

但在体内肺动脉的血管张力评估困难。本文旨在研究肺动脉的多普勒参数来预测 LH 的严重

程度以及产前使用西地那非试验性治疗 CDH 的疗效。该试验在孕鼠身上展开，试验结果表

明，在孔隙度 E20.5 合并 CDH 的孕鼠身上，对于高氧环境肺血管舒张更明显。高氧环境下肺

动脉/搏动指数的变化可很好的预测 LH 的严重程度。西地那非能有效改善 CDH 胎儿的肺血

管反应性，并能促进肺的生长发育。 

（周倩） 

正常和异常妊娠中 BMI 和血清血管生成标记物的关联[149] 

肥胖是导致胎盘功能异常的危险因素。本文假设母亲 BMI 与血管生成标记物的改变相

关进行研究。共有 2399 名孕妇（包括胎盘异常和胎盘功能异常者）参与此项血管生成标记

物测量的前瞻性纵向队列研究。根据早、中、晚孕期 BMI、SFlt-1（可溶性血管内皮生长因

子受体-1）、PIGF（胎盘生长因子）与妊娠结局的关系建立研究模型。研究结果显示，正常
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妊娠的孕妇中，BMI 升高对应整个孕期 SFlt-1 降低、中晚孕期 PIGF 降低、PIGF 变化率降低

以及胎盘功能异常增多。 

（周倩） 

母体妊娠期体重增加与后代儿童期超重或肥胖的风险[150] 

这是一项来自加拿大的针对 4145 名女性的前瞻性组群研究，评估孕期体重增长与后代

在 2-5 岁时超重或肥胖的关系。孕期体重增加超过医疗机构建议 46%则儿童超重或肥胖的风

险增加（OR 1.46，95% CI 1.17-1.83）。儿童超重或肥胖的 OR 在孕期体重增长低于医疗机构

建议的孕妇中则为 1.23。在孕期 BMI 正常的妇女中，不在医疗机构建议范围内的孕期体重

增加与儿童肥胖之间的关系密切。 

孕期体重增加对儿童超重或肥胖有密切关系。 

（尹婕） 

轻度妊娠期糖尿病妇女分娩时间与剖宫产风险[151] 

本研究的主要目的是评估在轻度妊娠期糖尿病妇女中孕周与引产和剖宫产率的关系。这

是来自于一项轻度妊娠期糖尿病治疗的多中心的随机对照研究的次级数据分析。结果显示，

人群总体剖宫产率为 13%。以 39 周妊娠（引产或自发分娩）作为参照，孕 37、38、或 40

周孕妇的剖宫产率无显著统计学差异。然而，与孕 39 周相比，孕周达到或超过 41 周时，引

产与剖宫产率增加 3 倍密切相关。类似的，孕周满 40 周时采取引产的妇女剖宫产率较采取

期待观察的妇女增加 3 倍。 

对孕周小于 40 周轻度妊娠期糖尿病妇女采取引产措施不增加剖宫产率。 

（尹婕） 

孕期 HIV 病毒滴度抑制对后续母体和婴儿结局的益处[152] 

本研究回顾性分析了 1984 年 1 月 1 日至 2012 年 1 月 1 日期间 172 例连续 2 次妊娠的

诊断 HIV 的妇女关于母体、婴儿和分娩的相关数据。两次妊娠间隔为 2.75 年，两次妊娠时

在确诊妊娠和分娩时 HIV 病毒滴度无显著差异。在第二次妊娠时，更多女性接受抗病毒治疗，

并且依从性好；然而，两次妊娠比较，HIV 垂直传播风险并无显著统计学差异。前次妊娠结

束时若病毒滴度低于 1000copies/ml，55%的妇女在再次妊娠时病毒滴度仍旧低于 1000 

copies/ml。妊娠期间持续进行抗病毒治疗的妇女在再次妊娠时大多能够保持抗病毒治疗，妊

娠期能够更有效地病毒滴度控制和 CD4 数量。与再次妊娠时病毒滴度较高的女性相比较，

此类妇女垂直传播风险更低。结论：再次妊娠中持续抗 HIV 病毒有利于在分娩时改善 HIV 疾

病状态。妊娠期间抗 HIV 密度治疗与垂直传播风险降低相关。 

（尹婕） 

平衡早期早产小于胎龄儿的死产和新生儿死亡风险[153] 

本研究旨在评估与早期早产小于胎龄儿（SGA）新生儿死亡风险相比较的死产风险。这

是一项回顾性群体研究，SGA 定义为出生体重小于亚历山大标准的第十百分位。运用死亡率

表分析计算每 10,000 例 SGA 妊娠的累计死产风险和每 10,000 例早期早产（孕周 24 周-33 周

零 6 天）每 2 周孕龄阶梯的 SGA 活产的新生儿死亡率。76,453 例单胎妊娠完成中孕期排畸

超声（排除胎儿畸形、非整倍体和无完整新生儿随访数据的妊娠），703 例 SGA 妊娠在孕 24

周评估符合纳入标准。孕 24 周-33 周零 6 天的早期早产的 SGA 中，有 64 例死产，226 例活

产，18 例新生儿死亡。随着孕龄的推进，死产风险增加，新生儿死亡率下降，直到孕龄阶

段达 32 周-33 周零 6 天为止。每个孕龄阶梯，与立即分娩比较，观察处理的相对风险持续 < 

1。结论：早期早产 SGA 胎儿死产和新生儿死亡风险的平衡发生在孕 32 周-33 周零 6 天。 

（尹婕） 

威斯康星州私人诊所就诊孕妇的吸毒情况[154] 

在美国吸毒人数不断增加，报道的孕妇吸毒率为 2.8-19.2%，取决于不同的研究人群、
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孕周、研究方法和药物检测方法。本研究的目的为试图估计威斯康星州在私人诊所就诊孕妇

的吸毒情况，并明确使用的具体药物；此外来验证改良版本的 4Ps Plus 筛查表格是否可以作

为初始筛查是否吸毒的工具。前瞻性的纳入 200 例孕妇。经过严格的尿液检测，200 例孕妇

中有 26（13%）例使用毒品。大麻（7%）和阿片类药物（6.5%）是最常见的药物。改良的

4Ps Plus 问卷（具体见表 1）在判断药物筛查阳性高危因素的孕妇是敏感的。结论：在低风

险人群吸毒比率比预期的要高，可能反应出整个美国吸毒率增加。应当加强筛查以检查出吸

毒的孕妇并改善吸毒孕妇的保健。医学中心和社区也可能会从中获益，能够预测该社区吸毒

情况并帮助制定保健计划。 

（王永学） 

 

早孕期联合胎儿多普勒指标和母体特点来预测分娩小于胎龄儿的发生[155] 

是否可以在早孕期通过一些指标来预测将来小于胎龄儿的发生呢？本研究在早孕期联

合胎儿多普勒指标和母体的高危因素来预测 SGA 的发生。本研究为前瞻性研究，纳入的孕

妇为单胎，并且在 11-14 周之间进行超声检查，测量胎儿的超声指标，并检测母体的血清标

志物。主要指标包括：母体的高危因素、妊娠相关血清蛋白 A（PAPP-A）、游离 β-HCG、子

宫动脉多普勒（UtA）、脐动脉（UA）及静脉导管（DV）多普勒。验证这些指标预测 SGA 发

生的能力。结果：共纳入 2267 例孕妇，191 例（8.4%）分娩 SGA 新生儿。单因素分析，生

育 SGA 的孕妇多年轻、多为非洲裔美国人（Africa-American,AA）、多吸烟、PAPP-A 和游离 β-HCG

水平低。这些孕妇双侧子宫动脉切迹发生率高、子宫动脉搏动指数 z 值（P<0.001）和脐动

脉搏动指数 z 值（p=0.03）高，但静脉导管搏动指数无差异。多元 Logistic 回归分析显示初

产的非洲裔美国人（P<0.001）、PAPP-A 和子宫动脉双侧切迹（P<0.05）为预测 SGA 的指标。

但预测的敏感性低，联合子宫动脉切迹和脐动脉波动指数进行预测的 ROC 曲线下面积为

0.592（95%CI 0.548-0.635）。结论：SGA 多发生在初产的非洲裔女性。早孕期运用子宫动脉

多普勒指标对 SGA 的预测性差，并且当来联合胎儿的超声指标是并不改善预测价值。 

（王永学） 

早孕期胎盘超声指标和孕妇血清学指标是小于胎龄儿的预测因素[156] 

本研究的目的是建立一个以早孕期胎盘发育的直接和间接指标为基础的多因素筛查模

型来预测 SGA 的发生风险。该研究为前瞻性试验，纳入孕妇为单胎妊娠，在 11-14 周患者进

行 NT 筛查的时候用 3D 超声评估胎盘各指标、子宫动脉搏动指数，并采集孕妇血清进行检

验。主要指标包括：胎盘体积（placenta volume，PV）、 胎盘系数（placenta quotient，

PQ=PV/孕周）、平均胎盘直径（mean placental diameter,PMD）、绒毛直径、胎盘形态学指标

（placental morphology index,PMI=MPD/PQ）。孕妇血清学指标包括胎盘生长因子（placental 

growth factor,PIGF）和胎盘蛋白-13（placental protein 13,PP13）。研究共纳入 578 例孕妇，56

（9.7%）例孕妇分娩胎儿为 SGA。SGA 组孕妇的 PV、PQ、MPD、和 PMD 明显小于非 SGA

组孕妇，而 PMI 则高于非 SGA 组孕妇（P<0.001）。经过校正混杂因素后每一个胎盘的测量
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指标都与 SGA 明显相关，校正后每一指标的 ROC 曲线的曲线下面积为 0.71-0.74。经过校正

后子宫动脉搏动指数与 SGA 不相关（P=0.06）。胎盘生长因子在 SGA 组明显降低（P=0.02），

并且校正后仍显著低于非 SGA 组孕妇，然而当加入到模型中时并没有提高预测效果。胎盘

蛋白 13 与 SGA 无相关性（P=0.99）。结论：早孕期应用 3-D 超声直接测量胎盘的大小和形状

可以作为早期预测 SGA 的多因素模型的基础来预测 SGA 的发生。 

（王永学） 

按照引产步骤实施引产的效果评估[157] 

本研究是由美国贝勒大学医学院附属 BTH 医院（Ben Taub Hospital）进行的一项回顾性

试验，研究的目的为评估严格按照引产规范进行引产（induction of labor, IOL）是否会降低引

产 失败 (fail IOL, FIOL) 的 发生 率。 患者分 为两 组， 严格 按照规 范进 行引 产组

（protocol-adherent,PA,369 名）和未规范引产组（230 名）。纳入的标准为妊娠满 24 周，同

时宫颈扩张达 2 cm（可以通过尿管、双腔球囊、米索前列醇是宫口达到 2 cm）。引产规范的

制定参考了 Rouse 等人以前的标准，严格按照引产规范进行进行引产的具体步骤为：在开始

应用缩宫素引产的 24 小时内进行人工破膜；在破膜的同时或破膜后 6 小时内放置宫腔压力

管（intrauterine pressure catheter, IUPC）检测宫腔压力；缩宫素点滴使宫腔内压力达到

200-300MVUs 或低于该压力但可使宫口持续扩张；破膜后在诊断引产失败之前缩宫素点滴至

少 12 小时，可以达到 18 小时。引产失败的定义为因为不能进入活跃期而在潜伏期行剖宫产

终止妊娠。结果：经过分层分析和多因素分析后发现，PA 组的引产失败率低，有明显的统

计学差异（初产妇 3.8% vs 9.8%，P=0.043；经产妇 0% vs 6%，P< .0004）。所有按照规范进行

引产的经产妇均成功阴道分娩。从开始引产到分娩的中位时间上两组分层比较显示 PA 组明

显短于非 PA 组，其中初产妇缩短 3.5 小时（16.0 vs 19.5，P=0.0002），经产妇缩短 1.5 小时

（10.75 vs 12.25，P < .0001）。两组在感染及新生儿结局方面无明显的统计学差异。结论：

严格按照引产规范进行引产会显著降低引产失败率和引产时间。 

（王永学） 

腹裂的预后相关因素[158] 

该研究旨在明确在孕期诊断腹裂新生儿不良预后的围生期相关因素。加利福尼亚大学胎

儿学会内的5个中心进行了2007-2012期间孕期发现腹裂儿的回顾性研究。基本终点是不良结

局的构成，包括死亡、再次手术、胃造口术、坏死性小肠结肠炎。收集变量包括孕期超声所

见，孕妇吸烟或应用毒品、分娩时孕周、早产、择期分娩、分娩方式及出生体重。单因素和

多因素评估不良结局的相关因素。同时评价早产对新生儿结局的相关影响因素，如全胃肠外

营养性黄疸和持续时间。结果发现，加利福尼亚大学胎儿学会所属中心共有191例新生儿出

生时有腹裂，平均孕周为36 3/7±1.8周。在研究组内，27例（14%）有一个或以上的重大不

良结局，包括3例死亡（1.6%）。分娩是孕龄早是单因素或多因素分析不良结局的唯一显著

影响因素（每提早一个孕周的OR1.4, 95% CI1.1-1.8）。胃肠外营养性黄疸在37周前分娩新生

儿更为常见[38/115（33%）Vs 11/76 (15%), P<001]。结果显示，在目前研究队列中，育龄较

小与腹裂新生儿不良预后有关。其他变量，如孕期超声发现和分娩方式，均不是新生儿不良

结局的影响因素。 

（王姝） 

抗菌素对预防胎膜早破的回顾性研究[159] 

Obstet Gynecol 2014;124:515–9 

该研究回顾性比较了应用青霉素和阿奇霉素与应用青霉素与红霉素的孕妇，研究其潜伏

期是否一样长（这里的“潜伏期”为首次应用抗菌素至分娩的时间），用阿奇霉素替代红霉素

对结局影响是否有影响。作者回顾了24-34孕周胎膜早破的孕妇资料，并将其分为如上两组。

基本结局为潜伏期的时间，还统计绒毛膜羊膜炎的发生率、剖宫产率、新生儿Apgar评分、
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出生体重、新生儿死亡、新生儿感染、新生儿呼吸窘迫综合症。结果表明，168例孕妇符合

入组标准，其中75例接受青霉素和红霉素治疗，93例应用青霉素和阿奇霉素。两组的潜伏期

无差别：9.6613.2 Vs 9.4610.0天（P=0.4）。其他结局也没有差异。总之，对于24-34整孕周

出现胎膜早破的病人，用阿奇霉素替代红霉素以预防性抗炎并未影响早期的“潜伏期”，也未

影响及其他所观察的母儿结局。 

（王姝） 

妊娠在大脑白质病变与理解和认知障碍中的作用[160] 

子痫或孕足月前（<37周）先兆子痫的患者较年龄相当血压正常女性，MRI诊断大脑白

质病变（WML）的风险高2倍，并有报道她们在日常生活中更容易出现认知障碍。该研究旨

在观察是否妊娠史或正在妊娠与WML或主观认知障碍有关。研究观察81例血压正常年龄匹

配的经产妇和65例初产妇，均行大脑MRI。统计WML的概率和血压。主观认知功能用认知障

碍问卷评价。结果显示，WML发生率在初产妇和经产妇无差别（22% vs 19%)）。年龄是WML

的预测因素之一，但是否高血压不是。认知障碍问卷的平均评分在两组间无差异，且与WML

无关。总之，妊娠史或正在妊娠与大脑WML和认知障碍无关。关于足月前先兆子痫和子痫，

需关注这些年轻时发生WML女性的临床意义和病变进展，以及心血管疾病的风险。 

（王姝） 

早期足月妊娠（37 0/7至38 6/7周）的新生儿结局[161] 

该研究旨在探究早期足月妊娠与晚期足月妊娠临产前因的差别。回顾了 2002 年至 2008

年电子病历记录的 188,809 例足月产（37 0/7 to 41 6/7 孕周）。分娩前因包括自然临产、胎

膜早破引产和无指征引产。除外畸形，每个孕周分娩的新生儿，以分娩前因分类比较新生儿

患病率。结果显示，早期足月妊娠占足月妊娠的 34.1%。早期足月妊娠（37 0/7-38 6/7 周）

中有 53.6%为自然临产，27.6%为有指征引产，15.5%为无病历记录指征引产、3.3%为胎膜早

破。对于大多数分娩前因，与早期足月妊娠相比，NICU 住院率和呼吸疾病患病率在 39 周及

以上最低；而与其他分娩前事件相比，有指征引产的新生儿患病率大于其他。对于大多数分

娩前因，37 周和 39 孕周的新生儿患病率差异最大，而 38 与 39 孕周间的患病率无显著差异。

无论何种分娩途径，孕 37 周较 39 周发生呼吸疾病的概率更高。总之，无论分娩前因如何，

孕 37 周与 39 周相比，新生儿发病率更高。但需要前瞻性研究以助于确定正常和有合并症的

妊娠最佳的分娩时间。 

（王姝） 

经阴道超声测量宫颈长度对早产的预防意义[162] 

入选孕周在18周~23+6周的单胎妊娠，无经阴道超声的禁忌症，经阴道超声测量宫颈长

度并随访18月。宫颈长度小于25 mm的病例依据既往早产的处理原则处理。第一部分研究结

果是宫颈长度小于20 mm的发生率以及依据既往早产处理原则的病例情况；第二部分研究结

果是行宫颈长度测量筛查者在孕37周前、孕34周前、孕32周前早产率与未行宫颈长度测量筛

查者不同孕周早产率的比较。入选病例是1569例，17例（1.1%）的孕妇于孕24周之前出现宫

颈长度小于20 mm，9例（43%）宫颈长度小于25 mm者进行早产的预防处理。孕37周前、孕

34周前、孕32周前的早产率在有无宫颈长度筛查者的发生率无显著差异。所以，既往无早产

史的单胎孕妇孕24周前宫颈长度小于20 mm的发生率为1.1%，经阴道宫颈长度测量筛查对早

产发生率无明显改善。 

（仝佳丽） 

妊娠期糖尿病患者的基于网络的生活方式干预——一项随机对照研究[163] 

研究的主要目的是评估以修正后糖尿病预防项目为依据的基于网络的生活方式干预对

妊娠期糖尿病患者产后体重恢复的有效性和可行性。随机分配75名妊娠期糖尿病患者为干预

组和对照组。以产后1年体重变化和孕前体重为观察指标。两组病例的年龄、体重指数、种
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族和经济收入无显著差异，36名入组干预组，其中3名失访，产后6周到12月平均减重2.8 Kg，

对照组39名，1名失访，产后1年内平均减重0.5 Kg，P=0.022；干预组产后1年的体重基本恢

复于孕前体重（平均差值-0.7 Kg，-3.5 ~+2.2），对照组产后1年的平均体重高于孕前体重4.0 

Kg（平均差值-0.7 Kg，+1.3 ~+6.8，P=0.035）。所以，妊娠期糖尿病患者生活方式干预有利

于产后体重的恢复。 

（仝佳丽） 

宫颈锥切手术、中孕期宫颈长度和早产的关系[164] 

宫颈锥切手术史（环形宫颈电切术或冷刀锥切术）与中孕期宫颈长度缩短（<3 cm）相

关，宫颈长度缩短是否可以解释中孕期宫颈长度缩短与早产的相关性。研究对象为单胎妊娠

者，于妊娠18-24周测量宫颈长度，依据有无宫颈锥切术史行队列研究，采用双变量和多变

量分析宫颈锥切术是否是早产的独立危险因素。入组6669名孕妇，460（6.9%）有宫颈锥切

术史，宫颈平均长度显著缩短（4.2±0.9 cm vs 4.5±0.9 cm，P<0.01），合并宫颈锥切术史的孕

妇宫颈长度发生率显著升高（6.5% vs 1.5%，P<0.01）.多因素回归分析结果显示宫颈锥切手

术史和宫颈长度缩短均与早产显著相关。所以，合并宫颈锥切术史的孕妇中孕期宫颈长度缩

短明显，宫颈锥切术史和中孕期宫颈长度缩短均是早产的独立危险因素，既往无论行宫颈环

形电切术或冷刀锥切术所引起的早产也许不仅仅是术后宫颈长度缩短的因素。 

（仝佳丽） 

母体人体学测量指数对不同性别新生儿身体成分的影响[165] 

本研究的主要目的是评估影响不同性别新生儿无脂体重和脂肪含量差异的母体因素。前

瞻性分析2004年至2013年择期剖宫产孕妇和新生儿的相关资料。术前采集母体外周血检验

代谢指标，产后48小时内测量胎盘重量和新生儿人体学。不同性别间的人体学测量指标差异

采用t检验，多因素回归分析评估母体独立因素和不同性别新生儿无脂体重及脂肪含量的关

系。研究对象为360名糖耐量正常，孕前体重指数在16-64 Kg/m2的孕妇，新生儿中男性194

名、女性166名。男性新生儿的无脂体重和脂肪含量均显著高于女性新生儿。男性和女性新

生儿脂肪所占比重及母体代谢指标无显著差异。胎盘重量与新生儿的无脂体重、脂肪含量有

密切相关性，这种相关性无性别差异。母亲的体重、体重指数、孕期体重增长可很好地预测

男性新生儿的无脂体重和脂肪含量；而母亲血浆白介素-6、C反应蛋白含量是女性新生儿无

脂体重和身体脂肪含量的独立预测因素。初步得出的结论认为：母亲的身体脂肪构成和炎症

反应状况调节新生儿的脂肪代谢，可表现为新生儿的脂肪含量和无脂体重的差异，同时表现

为性别差异。 

（仝佳丽） 

雄激素在妊娠过程中的作用[166]
 

了解妊娠生理对妊娠合并症的有效处理十分必要。一个有功能的子宫必须具备：1）在

整个孕期容受胎儿并不因为牵拉而导致宫缩；2）在足月时宫口扩张、子宫收缩，娩出胎儿。

分娩的启动起源于子宫的免疫和内分泌系统的同时激活，并与宫颈的再塑及子宫肌层的收缩

相关。大量证据表明：局部甾体激素的作用可能会导致足月时子宫微环境发生改变。虽然已

有一些研究在探讨孕激素和雌激素在分娩中的可能作用，不过雄激素在孕期的作用研究甚少。

因此，本文重点探讨妊娠和分娩过程中雄激素的可能作用。通过文献回顾我们发现：有些（不

是全部）雄激素在整个妊娠期在母体循环中一直有升高。这种升高的意义还并不十分明确，

不过，有证据表明，这种雄激素的升高对妊娠期和分娩中的关键步骤可能起到了调节作用。

例如，雄激素被认为对足月时的宫颈重塑有重要作用，它可以通过调节宫颈胶原纤维的排列

促进宫颈成熟。也有一些研究认为雄激素可能对子宫肌层的松弛有作用，对子宫肌层松弛的

分子机制的了解则有利于开发出新的宫缩抑制剂，进而避免早产的发生。 

（汤萍萍） 
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妊娠期及产后使用抗抑郁药物的影响：系统回顾及荟萃分析[167]
 

本文评价了对妊娠期及产后妇女进行抗抑郁药物治疗对母儿带来的益处和损害。 

通过文献检索，查找了有关抑郁症孕妇的研究，比较使用抗抑郁药和安慰剂/无治疗组、

或非药物治疗组的差别。并将使用抗抑郁药的女性与未使用抗抑郁药的女性(抑郁状态未知)

进行了对比。低级别的证据表明：与未治疗女性相比，服用选择性 5 羟色胺再吸收抑制剂的

抑郁症孕妇的新生儿更易于发生呼吸窘迫，但新生儿抽搐、早产的风险并未增加。服用抗抑

郁药的孕妇与未用药孕妇（抑郁状态未知）比较所得的间接证据提示，进一步研究应关注儿

童的先天畸形、孤独症和注意力缺陷等方面的比较。在产后抑郁患者人群中，低级别证据表

明，在心理治疗同时加用舍曲林、或在帕罗西汀治疗同时加用认知行为治疗并未增加疗效。

对抑郁症状、功能性行为能力、母乳喂养、婴幼儿发展等方面的影响，并未找到足够的证据。

本研究一个重大缺陷便是缺乏专门针对抑郁症孕妇和产妇的研究。 

总之，在孕妇和产后妇女中使用抗抑郁药物治疗的利弊权衡的证据尚不足以给出定论，

鉴于抑郁症的高发病率，进行相关研究十分必要。 

（汤萍萍） 

早期和晚期未足月胎膜早破的新生儿和婴幼儿结局比较[168] 

未足月胎膜早破（PPROM）是已知的导致早产的最主要病因。孕 32-34 周前发生 PPROM

的孕妇通常会接受抗生素治疗和糖皮质激素促胎肺成熟治疗。如无并发症发生，大部分孕妇

会在 32-34 周间或更早完成分娩。从胎膜破裂至分娩的间隔时间与 PPROM 的发生孕周负相

关：孕周越小，间隔时间越长。随着新生儿护理水平的提高，一些既往认为不可存活的胎儿

（23-25 周前），存活率也得到了改善，但他们的远期预后仍未知。因此，本研究比较了发

生早期 PPROM（孕 25 周前）和晚期 PPROM（孕 25 周至 31+6 周）的存活胎儿的新生儿和

婴幼儿结局。 

材料与方法：本研究为“硫酸镁与安慰剂对比对脑瘫预防作用”的多中心随机对照研究

的二级分析研究。结合二级分析目的，我们从一级研究中入组了孕 15-32 周间发生 PPROM、

孕35前完成分娩的单胎孕妇。收集了她们娩出胎儿的住院期间和离院后2岁内的随访数据。

对每个儿童都进行了 Bayley II 评分表的神经发育指数（MDI）和精神运动发育指数（PDI）

评价。孕 25 周前发生 PPROM 组为病例组，孕 25-31.9 周发生 PPROM 组为对照组。研究的

首要结局判定包括 1）新生儿重大疾病（败血症、严重的脑室内出血、脑室旁白质软化症、

严重的坏死性肠炎、支气管肺发育不良、和/或死亡）综合病率；2）2 岁时的儿童重大疾病

（中重度脑瘫，和/或 Bayley II 发育评分低于均值 2SD）综合病率。 

结果：共计入组 1531 名孕妇，其中 275 名为早期 PPROM 的病例组。两组的人口统计

学数据相似。病例组的分娩孕周更早（26.6 vs 30.1 周，P<0.001），破膜至分娩间隔期更长

（20.0 vs 10.4 天，P<0.001）。病例组的新生儿重大疾病综合病率（75.6% vs 21.8%，P<0.001）、

儿童重大疾病综合病率（51.6% vs 22.5%，P<0.001）均显著高于对照组。在多变量分析模型

中，即使对分娩孕周和其它影响因素进行校正后，早期 PPROM 仍与儿童重大疾病综合病率

有相关性。 

结论：早期 PPROM 的新生儿会出现更多的新生儿并发症。即便到了 2 岁，他们的婴幼

儿结局也差于晚期 PPROM 娩出儿。 

（汤萍萍） 

与脑脊膜膨出相关的 GLUT3 基因的遗传变异[169] 

    本研究目的是确认在脑脊膜膨出孩子的糖转运子 3（GLUT3）基因之前已有描述的序列

变异发生的程度，确认在这些孩子中新发现的 GLUTs 变异，进一步确认这些变异是否可能增

加了 MM 的风险。共对 96 例有脑脊膜膨出的孩子的 GLUT3 的 10 个外显子进行了测序，包

括外显子-内含子边界。测序用 Sanger 法进行，结果分析使用脱氧核糖核酸分析软件。已知
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单核苷酸多态性的频率已经确认，而与这些已知参考序列（GRCh37/hg19 集合）不同的考

虑为变异。在本研究的病人群中，有 6 例新的，还有 9 例以前有描述过的基因变异得到了确

认。新发现的变异包括了一个大的 83 对碱基的缺失，涉及到核心启动子区域和外显子 1 的

部分（96 个孩子中 1 个），在外显子 4 的编码区序列有 2 个碱基对缺失（96 个孩子中有 1

个）。剩下的新发变异位于断裂位点远端的内含子中。GLUT3 中新发现变异在这组人群中观

察到的发生率为 6.25%。此外，罕见的配子 rs17847972 位于断裂供体位点在这组脑脊膜膨

出患者人群中的发生率比预期高。本研究确认了之前未曾描述的涉及 GLUT3 基因的缺失和

单核苷酸变异，可能与 MM 易感性增加相关。有意思的是，涉及一个重要的核心启动子位

点和编码区的 2 个缺失可能会产生很严重的影响。这些发现的功能特点要进一步研究。 

（胡惠英） 

单绒毛膜双羊膜囊多胎妊娠中孕期孤立性羊水过多[170] 

    通过中孕期孤立性羊水过多来确认单绒毛模双羊膜囊多胎妊娠 TTTS 发病的危险因素。

针对妊娠 16 到 26 周可能为 TTTS 的回顾性研究。孤立性羊水过多的定义是超声检查中羊水

过多的双胎之一囊内最大垂直径为 8cm，而另一囊内羊水>2cm 和<8cm。628 例患者续贯入

组，可能为 TTTS，其中 74 例诊为孤立性羊水过多。这些患者中大部分（n = 52，70.3%）在

之后未诊断 TTTS，而这中间，40 例期待治疗，1 例因为有症状的孤立性羊水过多而进行了

减羊水，非 TTTS 组双胎至少一例在围生期 30 天内存活为 93.0%（40/43）。剩下的 22 例发

展成 TTTS，其中 63.6%为 advanced Quintero Stage，19 例进行了激光手术；双胎至少一例在

围生期 30 天内存活率为 84.2%（16/19）。在多因素逻辑回归分析模型中，2 个参数是与 TTTS

的发展相关：（1）孕周 <20 周时诊断孤立性羊水过多（比值比，13.48; 95% CI，3.40-53.48; 

P = 0.0002）；（2）双胎之一宫内生长受限（比值比，7.28; 95%CI，1.72-30.88; P = 0 .0071）。

在中孕期羊水过多来诊的患者中，29.7% 将发展成 TTTS。早期诊断（<20 周）和/或双胎之

一宫内生长受限是这些患者发展成 TTTS 的高危因素。 

（胡惠英） 

孕期压力和抑郁对炎性免疫参数的影响[171] 

已有的一些文献将心理压力与不良妊娠结局尤其是早产相联系。相对较少的研究检测潜

在的生物机制来解释这些相关性。要保证对炎性过程的关注。本文描述了那些新出现的研究

显示在非孕期人类和动物，精神压力和压抑（如抑郁症状）预示着人类孕期炎性过程的紊乱。

这包括了在循环中炎性细胞因子水平的提高，对体内生物威胁的过度炎性反应。这一领域需

要继续研究来确定这些压力诱导的免疫调节紊乱对出生结局、母亲健康和胎儿发育的影响。 

（胡惠英） 

使用出院数据监测分娩并发症：一项综合测量方法的进一步发展和运用[172] 

研究目的：该研究旨在评估使用分娩综合发病率指标监测医院及加利福尼亚地区分娩发

病率。研究设计：选自 2005 年加利福尼亚医院母婴出院数据。纳入标准包括单胎，足月（37

周），自然受孕和活产的孕妇。孕妇依据是否有合并症分为高危组和低危组。综合结局是指

母亲或新生儿的住院分娩期间任何显著的发病率。结果显示: 共计纳入 377869 例分娩，其

中高风险组 120218 例（31.8％），低风险组 257651 例（68.2％）。高风险组妇女在所有比

较项目均有较高的发病率。总的平均分娩综合发病率为 21%：高风险组 28%，低风险组 18%。

对于高风险和低风险组，母婴并发症发生率分别为 18％和 13％，重症孕产妇发病率分别为

1.4％和 0.5％。对于所有测量方法医院间差异显著。 

结论：分娩综合发病率用于描述分娩并发症的发生率，它同时结合孕产妇和新生儿发病

率。符合卫生保健研究与质量机构的评估标准，可用作标准监测方法或在区域层面监测分娩

结局。 

（史精华） 
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胎心率监测用于明确新生儿脑病的诊断准确性[173] 

    该研究探索了胎心率监测作为需要全身低温治疗新生儿脑病的准确性。从 2007-1 到

2013-7 月，共有 39 名新生儿因为脑病需要出生后 6 小时采取全身低温治疗。这 39 名新生

儿作为研究组，同时按 2 倍数量匹配同孕周的正常新生儿作为对照组，由 3 名产科医生盲法

阅读所有研究对象在分娩前 1 小时的电子胎心监护结果。双因素分析显示，病例组新生儿在

分娩前 30 分钟和 60 分钟发生晚期减速的数量更多，监护曲线图纸上存在减速的区域更多，

而且胎心无反应的倾向性更明显。多元回归分析预测，病例组胎儿早期减速的数量明显减少，

而产前 30 分钟和 60 分钟的监护图纸上减速区域更多。但是，产前 1 小时的胎心监护数据对

新生儿分娩后 6 小时内发生需要全身低温治疗的缺血缺氧性脑病的预测价值不高。 

（彭澎） 

足月低危妊娠选择性引产的母儿结局[174] 

这是一项回顾性多中心对照研究。从 2002-2008 年，共纳入美国 19 家医院共 131，243

名 37-41 周的低危妊娠产妇作为研究对象。10.1%的产妇接受了选择性引产。和期待的孕妇

相比，选择性引产孕妇最后施行剖宫产终止妊娠的比率明显降低，母体感染的风险也明显减

少。38 周以后选择性引产的新生儿发生呼吸系统异常的风险降低。作者认为：无论孕妇的

宫颈条件和既往分娩状态如何，选择性引产都能降低剖宫产机会和母儿并发症。 

（彭澎） 

专家综述：首先，请不要伤害——对于妊娠胆汁淤积综合征（ICP）如何将积极的处理转变

为常规的处理[175] 

对于 ICP 是否需要积极处理目前意见不一。英国皇家妇产科学会（RBOG）不鼓励积极

处理 ICP，但是美国妇产科学会(ACOG)却主张积极处理。该综述回顾了 1986-2011 年间关于

处理 ICP 的 16 篇文献，发现常规处理组胎儿死胎/死产率和低危人群无差别，而积极处理组

胎儿死胎/死产率和低危组相比也未减低。作者认为，没有证据支持对 ICP 孕妇进行积极的

处理。 

点评：对 ICP 积极处理也是协和的态度，是否需要改变这种态度恐怕还需要更多的证据

支持！ 

（彭澎） 

大脑储备能力在宫内发育迟缓（IUGR）胎儿不良结局预测中的作用：多中心 PORTO 研究的

结果[176] 

PORTO研究是 7家爱尔兰最大的产科中心联合进行的多中心研究，全称叫做“Prospective 

Observational Trial to Optimize Pediatric Health（保障儿科健康前瞻性观察性研究）。研究对

象是体重小于孕周第 10 百分位的 IUGR 胎儿。在 2 年的研究间隔内，7 家中心共纳入 1100

名 IUGR 胎儿作为研究对象，通过 B 超测定胎儿大脑/胎盘血流比率（CPR）来预测胎儿分娩

后不良结局的关系。 

     结果显示，CPR<1 的胎儿中 18%出现不良结局，和 CPR 正常的胎儿相比风险增加 11

倍。在 3 例死胎病例中全部 CPR<1。由此可见，IUGR 胎儿大脑储备能力（表现为大脑主要

动脉的血流和阻力指数）与胎儿的不良结局具有明显的关联。但是胎儿出生后长期的神经系

统发育和 CPR 的关系还需要研究。 

（彭澎） 

糖尿病孕妇胎儿胰岛素样生长因子-I 升高和胎儿肥厚性心肌病有关[177] 

这项前瞻性研究在妊娠 36 周时用胎儿超声心动图比较了孕前就有糖尿病的孕妇和正常

孕妇胎儿的心脏结构，以发现胎儿肥厚性心肌病。同时在分娩时采集脐带血用酶联免疫吸附

实验检查胰岛素样生长因子（IGF-I）的水平。超声心动图异常的胎儿随访道分娩后 6 个月。 

结果显示，60%的糖尿病孕妇出现胎儿超声心动图异常，包括 38.2%的胎儿心功能异常，14.5%



63 

的胎儿为肥厚性心肌病。随访 6 个月后，仍有 8%的新生儿存在持续性肥厚性心肌病变。而

正常孕妇的胎儿超声心动图均正常。在糖尿病孕妇中，胎儿心脏异常的孕妇脐血 IGF-1 水平

显著增加。 

（彭澎） 

女性输卵管绝育[178] 

输卵管切除与卵巢癌风险之间的关联会改变我们施行永久性绝育和已完成生育功能进

行避孕咨询的女性的处置策略。然而，不管有多大关联，我们还是应该对如何进行绝育手术

进行重新评估。输卵管切除术与输卵管阻塞相比手术风险并不高。输卵管切除安全性、有效

性可靠，但是否需输卵管切除尚存争议。 

（刘倩） 

由国际糖尿病联盟和妊娠研究组标准诊断的妊娠期糖尿病患者围产儿结局[179] 

本研究评估了不同诊断标准诊断的妊娠期糖尿病患者围产儿结局。研究纳入 8390 例研

究者， Carpenter-Coustan 诊断 338 例，IADPSG 诊断 281 例，对照组 7771 例。IADPSG 组平

均出生体重、体重指数、高龄均高于对照组。IAPSG 组出生体重显著高于 Carpenter-Coustan

组。 

（刘倩） 

实施 B-lynch 缝合后的妊娠结局[180] 

本研究为评估 B-Lynch 缝合与不良妊娠结局的关系。研究结果提示 252 例患者符合入选

标准，63 例患者行 B-Lynch 缝合。行 B-Lynch 缝合术者平均术中出血较多且输血可能性更大。

逻辑回归结果提示 B-Lynch 缝合与未来不良妊娠结局无显著关联。 

（刘倩） 

通过针灸进行臀位倒转术[181] 

研究目的是评估针灸倒转孕 33 4/7 周后臀位效果。研究包括 328 例患者，随机分为两

组，针灸组和对照组。两组患者 37 2/7 周的臀先露比例无显著不同。研究结果提示在孕晚

期行针灸倒转臀位效果不佳。 

（刘倩） 

产妇肥胖及高脂饮食后代谢综合征[182] 

该研究目的是研究妊娠期或哺乳期肥胖及高脂饮食后代谢综合征。研究结果发现高脂饮

食孕妇及哺乳期妇女血浆脂肪及皮质醇水平显著升高。在后代中，妊娠期高脂饮食仅增加了

后代肥胖发生率，尽管体重正常，而哺乳期高脂饮食既增加体重又增加肥胖可能。在所有高

脂饮食的产妇中（妊娠期和/或哺乳期）均存在代谢紊乱，特别是高糖血症。在各组中均存

在收缩压升高，这意味在妊娠期或哺乳期高脂环境对后代不利。然而，因为后代在暴露于宫

腔内皮质醇水平，发病机制会有不同。研究结果说明产妇肥胖/高脂饮食对后代身体组成有

显著影响并且代谢综合征的风险取决于暴露在妊娠期还是哺乳期 

（刘倩） 

可溶解的 fms 样络氨酸激酶 1（sFlt-1）与胎盘生长因子的比值与妊娠期胎儿生长受限的关

系[183]
 

本研究的目的是分析可溶解的 fms 样络氨酸激酶 1（fms-like tyrosine kinase-1，sFlt-1）

与胎盘生长因子（placental growth factor，PlGF）的比值是否与妊娠期胎儿生长受限患者或

胎儿生长正常是否合并子痫前期或 HELLP 综合征相关。这是一项在 Berlin 和 Madrid 进行的

病例对照实验，包括 171 例胎儿生长受限患者，或子痫前期或 HELLP 综合征患者，以及胎儿

生长受限合并子痫前期或 HELLP 综合征患者，并与 171 例正常妊娠者作为对照。采集研究组

和对照组 34 周之前以及 34 周之后血清，并检测 sFlt-1 和 PlGF 。结果显示研究组 sFlt-1/PlGF

比值较对照组高，FGR，子痫前期，HELLP 和 FGR 合并子痫前期或 HELLP 者比值 34 周之前分
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别为（90，231，514，and 3，P = .001），34 周之后分别为（117，66，165，and 11，P = .001）。

而 34 周之前以及之后的数据之间无显著差异。结论：胎儿生长受限 A 与子痫前期及 HELLP

患者 sFlt-1/PlGF 均有升高。 

（李晓燕） 

妊娠期体育锻炼与新生儿体内脂肪含量的关系[184] 

本研究的目的是分析妊娠期体育锻炼与新生儿脂肪量，游离脂肪量，出生体重以及小于

孕龄儿的关系。本研究主要是对 826 名孕妇进行问卷调查，并对比新生儿情况。研究结果显

示新生儿平均脂肪量为 292.9g，游离脂肪量为 2849.8g，出生体重为 3290.7g。约 107 例小于

孕龄儿（12.9%），30 例大于孕龄儿（3.6%）。晚孕期体育锻炼与新生儿体重呈线性相关。晚

孕期能量消耗最多的孕妇与消耗最低者比较，新生儿的脂肪含量相差 41.1g。（249.4 vs  290.5 

g; P = .03）。孕期能量消耗多少与新生儿游离脂肪含量及出生体重之间无相关性。早孕期及

中孕期的能量消耗与新生儿结局无相关。晚孕期能量消耗与 SGA 发生率之间无相关性。但

能量消耗最多的孕妇与最低低孕妇比较，发生 SGA 的可能性升高 3 倍（95% CI 1.4-6.7）. 按

照 ACOG 指南来进行孕期体育锻炼对新生儿结局无影响。研究结论：增加晚孕期总的能量消

耗有助于降低新生儿肥胖症的发生几率，但并不减少游离脂肪的含量。 

（李晓燕） 

中孕期血清肿瘤坏死因子 α水平升高以及高脂血症将导致早产[185]
 

本研究目的是评价小于 30 周的早产是否较足月妊娠者肿瘤坏死因子 alpha 水平及高脂

血症都有升高。结果显示，早产者的肿瘤坏死因子 α 水平升高以及高脂血症较足月分娩者

升高 2-4 倍。第一组样本 37.5% vs 13.9%（adjusted OR，4.0; 95% CI，1.1-6.3）。第二组样本

26.3% vs 14.9%（adjusted OR，2.7; 95% CI，1.1-6.3）. 但当仅仅有肿瘤坏死因子 α 水平升高

以及高脂血症其中一项成立时，两组之间并无显著差异。研究结论：中孕期血清肿瘤坏死因

子 α 水平升高同时伴高脂血症时，提示早产风险增加。 

（李晓燕） 

暴露前 HIV 预防性治疗对于妊娠的影响[186] 

这项随机研究是为了评估妊娠前应用抗逆转录病毒暴露前预防治疗（antiretroviral 

preexposure prophylaxis, PrEP）对于妊娠率和妊娠结局的影响。从 2008 至 2013 年肯尼亚和

乌干达 9 个地点、总计 1785 例血清 HIV 状态不同的异性恋夫妻参与研究。研究中以女性伴

侣 HIV 未感染状态说明 PrEP 对于 HIV 预防是有效的。研究开始时随机分组为：每天口服富

马酸替诺福韦酯（TDF，n = 598），联合应用恩曲他滨（FTC）+TDF（n = 566），或安慰剂（n 

= 621）。到 2011 年 7 月 PrEP 已经显示对于预防 HIV 是有效的。此后，参与者持续接受有效

的 PrEP 而不再应用安慰剂。每个月进行妊娠试验检查，如果发现妊娠即停用研究药物。 

研究期间总计发生了 431 例妊娠，安慰剂组妊娠率是 10.0/100 人-年，而与之相比，TDF

组妊娠率为 11.9/100 人-年（差异 1.9, 95% CI -1.1-4.9，P = 0.22），FTC+TDF 组为 8.8/100 人-

年（差异-1.3, 95% CI -4.1-1.5，P = 0.39）。在 2011 年 7 月停止安慰剂治疗前，流产（pregnancy 

loss）率在 FTC+TDF 组为 42.5%，而安慰剂组为 32.3%（差异 10.2%，95% CI -5.3% -25.7%，P 

= 0.16），TDF 组为 27.7%（和安慰剂组相比差异-4.6%，95% CI -18.1% -8.9%，P = 0.46）。在

2011 年 7 月以后，FTC+TDF 组和 TDF 组流产率分别为 37.5%和 36.7%（差异 0.8%，95% CI 

-16.8%-18.5%，P = 0.92）。早产、先天畸形和出生后第一年的婴儿生长在 PrEP 组和安慰剂组

之间没有显著差异。 

由此可见，在 PrEP 组和安慰剂组之间妊娠率、出生结局和婴儿生长并没有显著差异。

由于发现妊娠时即停用 PrEP，而且出生结局的可信区间过为宽大，有关 PrEP 在妊娠前后的

药物安全性尚没有具体说明，这一信息需要提供给考虑妊娠的女性。 

（李雷） 
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孕期使用破伤风-白喉-百日咳（百白破）疫苗[187] 

近期美国新生儿百日咳发病率呈现上升趋势，所以免疫接种机构建议每个孕妇在孕期接

受百白破疫苗接种。哈弗医学院的这篇文章研究了接受百白破疫苗孕妇的特点和预测因素。

从 2013-2~6，在哈弗大学麻省总医院共有 1467 名孕妇进入研究队列，1194 名孕妇（81.6%）

接受了百白破疫苗注射。结果显示如下 3 个因素是：如果孕期接种过流感疫苗，那么结果百

白破疫苗的比率更高；和其他人群相比，黑人接种的比例更低；早产的孕妇接种比例也较低。

作者认为，为了解决早产孕妇接种率较低的问题，应该在孕期尽早接种百白破疫苗。 

（彭澎） 

破伤风-白喉-百日咳疫苗孕期应用的安全性和免疫源性[188] 

这是发表于 JAMA 的 1-2 期随机双盲的安慰剂对照临床研究，用于评估破伤风-白喉-百

日咳疫苗（DTaP 疫苗）孕期应用的安全性及婴儿的反应。年龄 18 至 45 岁的 48 例孕妇进入

在妊娠 30 至 32 周时进入研究，接种 DTaP 疫苗组 33 例，安慰剂组 15 例。在接种组和对照

组中，主要不良反应包括注射部位反应（78.8% vs. 80%，P > 0.99），孕期和产后的系统性症

状（36.4% vs. 73.3%，P = 0.03）。两组新生儿的生长和发育情况相似，没有百日咳发生。接

种组母亲的百日咳抗体在孕期显著高于产后，婴儿的百日咳抗体在出生时显著高于出生 2

个月后。在第四种 DTaP 应用时，婴儿的抗体反应没有明显差别。 

这项先期研究没有发现孕期接种 DTaP 疫苗会增加不良事件的风险。 

（李雷） 

全面执行产前遗传筛查指南有利于降低有创性检测的应用[189] 

产前遗传诊断指南推荐为患者提供详细的信息以提供充分知情和个体化的筛查及诊断

决策。但是对这些指南执行效果的了解还不够充分。这项在旧金山湾区域开展的随机对照研

究，包括 3 个国立医院、1 个社区诊所、一个学术中心和 3 个整合健康诊疗系统的医学中心。

孕妇既往没有接受过筛查或诊断检测，11 周是依然妊娠状态（总计 n = 710）。结果 357 例随

机分配至计算机化的交互式决策支持指南和评估（ a computerized, interactive 

decision-support guide and access，具体见原文）以行产前筛查和诊断性检查（干预组），且

不需立即付费（with no out-of-pocket expense）；353 例按照目前指南接受了常规诊疗（对照

组）。结果干预组和对照组相比，进行有创性诊断检测的比例更低（5.9% vs. 12.3%，OR 0.45, 

95% CI 0.25-0.80），更愿意同时接受检测（即筛查后接着进行有创检测，25.6% vs. 20.4%，OR 

3.30, 95% CI 1.43-7.64），干预组的女性对于筛查和检测的量化评分也更好，更容易正确理解

羊穿相关的流产风险以及年龄相关的 21 三体的风险。对于决策的冲突或后悔，两组之间没

有显著差异。 

作者认为干预组的决策方式以及消除检查上的经济障碍，对于降低有创检测、提供更好

的知情选择，有其价值。 

（李雷） 

瑞典人群中产后出血的遗传因素[190] 

这是哈佛大学发表于 BMJ 的队列研究。这里的产后出血定于为估计出血> 1000 ml。产

后出血是母亲死亡率和患病率的首要病因，产后出血史是后续分娩出血的已知的高危因素。

研究对象为 1997-2009 年间出生的前两个孩子，分为如下数组情形：父母没有分开（n = 

366,350 次出生），母亲有不同的伴侣（n = 53,292），父亲有不同的伴侣（n = 47,054），互为

姐妹（n = 97,228），互为兄弟（n = 91,168），以及异性的两个孩子（n = 177,944）。结果总体

产后出血的发生率为 4.6%。在阴道分娩中，产后出血倾向的变化，18%（95% CI 9%-26%）

归咎于母亲的遗传因素，10%（1%-19%）归咎于独特的母亲环境，11%（0%-26%）归咎于胎

儿的遗传效应。对已知高危因素的调整只能部分解释家族聚集性（familial clustering）的估

计（也就是说，对家族共享的已知的高危因素不能完全解释产后出血的家族聚集性），这说
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明观察到的共享的遗传和环境效应通过独立于已知危险因素之外的途径发挥作用。对于观察

到的主要亚型（宫缩乏力和胎盘残留）的家族聚集性也存在相同的模式，其中胎盘残留的模

式最为明显。 

（李雷） 

美国 1980-2010 年子痫前期的发生率[191] 

这段时间内有 1.2 亿孕妇入院分娩，子痫前期的发生率为 3.4%，年龄-阶段-队列分析

（age-period-cohort analysis）显示有强烈的年龄效应，极端的母亲年龄其子痫前期的风险最

高。与 1980 年分娩的女性相比，2003 年分娩的母亲发生重度子痫前期的风险增加到 6.7 倍

（95% CI 5.6-8.0）。2003 年以后阶段效应减少了。重度子痫前期也有中等的出生队列效应，

1970 年代出生的女性风险增加；和 1955 年出生的女性相比，1970 年出生的女性其重度子

痫前期的 RR 为 1.2（95% CI 1.1-1.3）。轻度先找子痫也呈现类似的模式，但是程度较轻。肥

胖和吸烟人群的变化也和子痫前期的阶段（period）和队列（cohort）倾向有关，但不足以

解释这种倾向。作者认为，诊断标准的变化也产生了年龄-阶段-队列效应，肥胖人群比例上

升相关的健康后果进一步强调了减肥的重要性，因为减肥有益于母亲和围产期健康。 

（李雷） 

母亲 BMI 和胎儿死亡、死产及新生儿死亡的风险[192] 

这是发表于 JAMA 的系统性综述和荟萃分析。研究纳入 38 项研究，包括超过 10,147 例

胎儿死亡（fetal death），16,274 例死产（stillbirth），4311 例围产期死亡（perinatal death），

11,294 例新生儿死亡（neonatal death），4883 例婴儿死亡（infant death）。以妊娠前 BMI 为

20 的女性作为所有比较的参照标准，妊娠前母亲 BMI 每增加 5 个单位，胎儿死亡的 RR 为

1.21（95% CI 1.09-1.35，I2 = 77.6%，7 项研究），死产的 RR 为 1.24（95% CI 1.18-1.30，I2 = 80%，

18 项研究），围产期死亡的 RR 为 1.16（95% CI 1.00-1.35，I2 = 93.7%，11 项研究），新生儿死

亡的 RR 为 1.15（95% CI 1.07-1.23，I2 = 78.5%，12 项研究），婴儿死亡的 RR 为 1.18（95% CI 

1.09-1.28，I2 = 79%，4 项研究）。非线性检测均有显著意义，对于胎儿死亡最为显著。BMI

为 20，25 和 30 的女性下述妊娠结局的绝对风险分别为（单位：每万次妊娠）：胎儿死亡，

76，82（95% CI 76-88），102（95% CI 93-112）；死产，40，48（95% CI 46-51），59（95% CI 55-63）；

围产期死亡，66，73（95% CI 67-81），86（95% CI 76-98）；新生儿死亡，20，21（95% CI 19-23），

24（95% CI 22-27）；新生儿死亡，33，37（95% CI 34-39），43（95% CI 40-47）。作者认为，

母亲妊娠前 BMI 即使是中等增加也将导致不良妊娠结局风险的增加。 

（李雷） 

加拿大妊娠期高血压疾病和近期产科急性肾衰的上升[193] 

这是一项人群为基础的回顾性队列研究，发表于 BMJ。本研究是为了探讨产后出血、妊

娠期高血压疾病或其他危险因素是否能够解释加拿大最近产科急性肾衰的上升。从 2003 年

到 2010 年所有医院的分娩均参与研究，从 Canadian Institute for Health Information 获得总计

2,193,425 例次分娩的信息，肾衰患者以 ICD-10 编码并获识别。 

结果发现从 2003-04 到 2009-10 年，产科急性肾衰从 1.66/10,000 次分娩上升到

2.68/10,000 次分娩（增加了 61%，95% CI 24%-110%），对产后出血、高血压疾病和其他危险

因素进行校正并不能减少这种上升趋势。急性肾衰的暂时性上升局限于合并高血压疾病的分

娩中（调整后的上升值 95%，95% CI 38%-176%），尤其是出现明显蛋白尿的妊娠高血压女性

（调整后的上升值 171%，95% CI 71%-329%）。没有合并高血压疾病的女性中没有显著急性

肾衰的上升（调整后的上升值 12%，95% CI -28%-27%）。 

作者认为，在 2003 至 2010 年间产科急性肾衰率上升局限于高血压疾病的女性中，尤

其是子痫前期的患者。 

（李雷） 
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母亲膳食模式和早产[194] 

这是发表于 BMJ 的来自挪威的大规模前瞻性队列研究。总计 66,000 例单胎孕妇进入研

究，这些孕产妇完成了食物频率的问卷，没有遗失有关产次或既往早产史的信息，妊娠时间

在 22+0 至 41+6 周，没有糖尿病，第一次登记参加本研究。不同的膳食模式分为：慎重的

（prudent，举例而言，包括蔬菜、水果、油类、水作为饮料、全谷物饮食、富含纤维面包），

西方式（咸的和甜的小吃，白面包，甜食，加工后的肉类）和传统的（土豆，鱼类）。 

经过对变量的调整，“慎重的”饮食方式得分较高者能够显著降低早产风险，得分最高

的三分之一人群和最低的三分之一人群相比，校正后的 HR 为 0.88（95% CI 0.80-0.97）。慎重

的饮食方式也可以显著降低晚期自发早产。“西方式”饮食模式和早产风险没有独立的相关

性。“传统的”饮食模式得分最高的三分之一人群和最低的三分之一人群相比早产风险也显

著降低（HR 0.91，0.83-0.99）。 

研究者认为，孕期遵循慎重的或传统的饮食模式可以降低早产风险，平衡膳食应该包括

蔬菜、水果、全麦、鱼类和饮用水。其中排除了精加工食品、速食、垃圾食品和小吃的慎重

的饮食模式效果更佳。 

（李雷） 

孕期抗癫痫药物和流产及死产风险的相关性[195] 

这是发表于 BMJ 的丹麦以人群为基础的队列研究。从 1997 年至 2008 年总计 983,305

次妊娠进行了注册登记，其中 4700 例妊娠（0.5%）应用了抗癫痫药物，每 100 例应用抗癫

痫药物的妊娠女性和未应用抗癫痫药物的妊娠女性中，分别有 16 例和 13 例发生自发流产，

对潜在的混杂因素进行调整后，抗癫痫药物增加 13%的自发流产风险（调整后的 RR 为 1.13，

95% CI 1.04-1.24）。但是对于已经诊断癫痫的女性其风险并未增加（0.98，0.87-1.09），并未

诊断癫痫的应用抗癫痫药物的女性中风险明确增加（1.30，1.14-1.49）。对于那些至少经历

两次妊娠、抗癫痫药物应用并不一致的女性（比如说，第一次妊娠用药，但第二次没有用药），

和未暴露组相比，暴露组调整后的 HR 为 0.83（0.69-1.00）。应用抗癫痫药物的母亲中出现

18 例死产（未调整的 RR 1.29，0.80-2.10）。作者认为，孕期应用抗癫痫药物和自发流产的风

险并没有显著相关性。作者也未能发现孕期应用抗癫痫药物和死产的相关性，但是这个结论

的统计学准确性并不高。 

（李雷） 

医院产科质量水平指标和母婴患病率[196] 

本研究是纽约市的人群为基础的观察性研究，发表于 JAMA。2010 年以来所有的住院分

娩以 2 种围产期治疗评估指标进行分析，这 2 种指标是：选择性的、非医学指证的 37 至 39

周间分娩；低危母亲中的剖宫产。以发表的流程标准识别严重的母亲患病率（威胁生命的合

并症或施行挽救生命的措施）以及足月、没有畸形的新生儿的患病率（伴有合并症的分娩，

如产伤、低氧血症、住院时间延长）。 

结果在 115,742 例分娩中发生 2372 例（2.4%）严重的母亲合并症，103,416 例没有畸形

的新生儿中发生 8057 例（7.8%）严重的合并症。在 41 家医院中，妊娠 39 周前选择性分娩

的比例为 15.5-41.9/100 次分娩，低危母亲行剖宫产的比例为 11.7-39.3/100 次分娩。合并症

母亲的患病率为 0.9-5.7/100 次分娩，合并症新生儿的患病率为 3.1-21.3/100 次分娩。产科质

量水平指标（39周前分娩和低危母亲行剖宫产）与严重母亲患病率（RR 1.00，95% CI 0.98-1.02；

RR 0.99，95% CI 0.96-1.01）或新生儿患病（RR 99，95% CI 0.97-1.01；RR 1.01，95% CI 0.99-1.03）

均无关。作者据此认为目前质量评估指标不足以综合性指导并改善产科管理质量。 

（李雷） 

极端早产儿产前应用硫酸镁治疗后的学龄期结果[197] 

这是发表于 JAMA的来自澳洲的多中心随机对照研究（ACTOMgSO4）。出现极端早产（very 
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preterm delivery）风险时应用硫酸镁治疗能够降低早期儿童期脑瘫的风险，但是其学龄期结

果尚未得到对照研究的证实。总计 16 个中心参与研究，应用硫酸镁组和安慰剂组的孕妇分

别为 535 例和 527 例，这些孕妇在妊娠 30 周前面临着即刻极端早产的局面。随机时有 1255

例胎儿存活；2005 年至 2011 年间两组分别有 443 例和 424 例的 6 至 11 岁的儿童存活接受

随访，总计 669 例进入研究分析。两组间的认知、行为、生长和功能状态差别很小，死亡率

则有所差别（参见下表）。作者认为，面临极端早产风险时应用硫酸镁并不增加学龄期儿童

神经、认知、行为、生长或功能的结局，但是死亡率的收益尚不能排除。 

（李雷） 

 

孟加拉国的母亲死亡率[198] 

孟加拉国是能够在 2015 年之前实现联合国千年发展计划（MDG） 5 的九个国家之一。

她也是唯一一个实现了两项大规模国家代表的、高质量家庭调查的中低收入国家，这些调查

关注母亲死亡率和服务应用的评估。在这个国家，母亲死亡比率（MMR）从 1998-2001 间

的 322/10 万次活产（95% CI 253-391）降低到 2007-2010 间的 194/10 万次活产（95% CI 

149-228），年度下降 5.6%。死亡风险下降的关键归功于卫生设施有权应用和实际应用情况

的改善。另外，过去一段时间内也发生了很多好的变化：生育下降，与母亲高危相关的出生

比例下降；人群收入迅速增加，贫困率下降；女性教育水平和生育年龄均显著增加。作者估

计，根据 2001 年比率计算，2010 年约 52%的母亲死亡由于生殖下降和母亲死亡风险的下降

而得到逆转。 

（李雷） 

生殖医学 

HRT 

WHI 随机研究干预期和干预后激素治疗对健康结局的影响[199] 

本研究是 2 项 WHI 激素治疗研究及其干预后延伸随访的综合性整合回顾。全美 40 个中

心总计 27,347 例 50 岁至 79 岁的绝经后女性进入研究。保留子宫的女性随机接受结合马雌

激素（CEE，0.625 mg/d）+醋酸甲羟孕酮（MPA，2.5 mg/d）（n = 8506）或安慰剂（n = 8102）

治疗。既往子宫切除的女性接受 CEE 单药（0.625 mg/d）（n = 5310）或安慰剂（n = 5429）。

CEE+MPA 的研究其干预中位持续时间为 5.6 年，CEE 单药研究持续 7.2 年。到 2010 年 9 月

30 日完成了 13 年的累积随访。 

在 CEE+MPA 干预期，干预组和安慰剂组分别有 196 例和 159 例发生冠心病（HR 1.24, 95% 

CI 0.95-1.45），分别有 206 例和 155 例发生侵袭性乳腺癌（HR 1.24, 95% CI 1.01-1.53）。其他

风险包括：吸烟增加，肺栓塞，痴呆（年龄≥ 65 岁的女性），胆囊疾病，尿失禁。收益包括：

髋骨骨折降低，糖尿病，血管收缩症状。绝大部分风险和收益在停止干预后消失了，但是乳
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腺癌风险在累积随访期有所上升（干预组和安慰剂组分别为 434 例和 323 例，HR 1.28, 95% CI 

1.11-1.48）。风险和收益在 CEE 单药研究中获得平衡，干预组和安慰剂组分别有 204 例和 222

例冠心病（HR 0.94, 95% CI 0.78-1.14），104 例和 135 例乳腺癌（HR 0.79, 95% CI 0.65-0.97）。

其他结果和 CEE+MPA 的情况类似。任何一种方案都不影响所有原因的死亡率。应用 CEE 单

药的更为年轻的女性（50-59 岁）下述结果会更好一些：所有原因的死亡率，心梗，及整体

指数（global index，包括吸烟、肺栓塞、结直肠癌、内膜癌、髋骨骨折和死亡）。一万例女

性中不良事件的绝对风险（以整体指数评估）如下：在应用 CEE+MPA 的情况中，50-59 岁组

要多出 12 例，70-79 岁组要多出 38 例；在应用 CEE 单药的情况中，50-59 岁组要多出 19 例，

70-79 岁组要多出 51 例。两项研究中有关生活治疗的结果都是混杂的。 

作者认为，绝经后激素治疗有复杂的风险和收益模式。来自干预期及干预后的发现不支

持应用激素治疗以预防慢性疾病，尽管这种治疗缺失适合某些女性的症状管理。 

（李雷） 

辅助生殖 

辅助生殖技术后出生的儿童和青年癌症评估：一项来自北欧辅助生殖技术和安全委员会的

北欧群体研究[200] 

本群体研究目的旨在探讨运用辅助生殖技术后出生的儿童和青年癌症风险是否增加？

回顾性分析了1982-2007年度瑞典、丹麦、芬兰和挪威的全部运用辅助生殖技术后出生的儿

童，共91796例，平均随访时间9.5年。选择种族、出生年份和国家均匹配的自然受孕出生的

儿童作为对照组，共358419例。围产儿结局和肿瘤数据来自国家医疗出生登记、肿瘤登记、

患者登记和死因登记。癌症分为12大类（白血病、淋巴瘤、CNS肿瘤、神经母细胞瘤和外周

神经细胞瘤、视网膜母细胞瘤、肾脏肿瘤、肝脏肿瘤、恶性骨肿瘤、软组织/骨外肉瘤、生

殖细胞肿瘤、其他恶性上皮类肿瘤、其他/非特异性恶性肿瘤），校正国家、母体年龄、种

族、性别、孕龄和出生缺陷，计算HR和校正HR。结果显示两组儿童在癌症发生方面无显著

差异。ART组共发现181例儿童患各类癌症（2.0/1000个儿童，21.0/100000人年），相比对照

组有638例儿童患各类癌症（1.8/1000个儿童，18.8/100000人年）。白血病是最常见的癌症

（n = 278，0.62/1000个儿童），但未发现ART后出生的儿童中发病率增加。12类癌症中，ART

组CNS肿瘤和恶性上皮类肿瘤风险增加，绝对风险分别为0.46/1000和0.15/1000个儿童，相当

于绝对增加风险分别为0.14/1000和0.08/1000个儿童。 

评论：这是一项观察研究，无法校正所有潜在混杂因素，例如社会经济状态和围产期因

素。 

（尹婕） 

辅助孵化：趋势与妊娠结局，美国，2000-2010[201] 

该研究为回顾性队列分析，采用美国国家 ART 监测系统（NASS）的数据 2000-2010 年

新鲜自体移植未取消的 ART 周期患者。结果显示：使用辅助孵化的绝对数量显著增加（从

25724 次到 35518 次），第三天移植率（从 50.7%到 56.3%），第五天移植率（从 15.9%到

22.8%），患者年龄≥38 岁（从 17.8%到 21.8%）或此前已有≥2 个 ART 周期无活产比率（从

4.3%到 7.4%）也明显增加。与非辅助孵化周期相比，辅助孵化周期无论第三天还是第五天

移植均与种植率（校正比值比[aOR] 分别为 0.7 和 0.6），临床妊娠率（aOR 0.8 和 0.7）和活

产率（aOR 0.8 和 0.7）低相关，且流产率增加（aOR 1.4 和 1.4）。在第 5 天移植周期中，辅

助孵化与多胎妊娠率低有关（aOR 0.8）。对于周期预后不佳妇女，应用辅助孵化与妊娠结

局无明显相关性。 

结论：辅助孵化的应用正逐步增加，但并未改善妊娠结局，即使对预后不佳的患者。还
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需要前瞻性研究以明确是否患者从辅助孵化中受益。 

（史精华） 

使用冷冻保存卵巢组织来保留生育能力：有效性和安全性分析[202]
 

研究目的：因为各种指征需要使用损坏卵巢功能的治疗前对卵巢组织进行冷冻保存，所

带来的风险与利益的权衡。结论：约 0.9%的患者冷冻保存了其卵巢组织，因为肿瘤的原因

治疗影响了 30%的患者的卵巢功能，治疗后的 5 年内发生了卵巢功能早衰（premature ovarian 

failure，POF）本研究对 1999 年至 2011 年间共 225 例冷冻卵巢组织患者进行分析，回顾性

分析了这些患者对的卵巢功能以及妊娠能力恢复情况，以及冻卵的特点。研究结果：28 例

患者（12.4%）在随访过程中因疾病复发而死亡。有一例患者在取卵过程中发生严重并发症

而死亡。余下 114 例患者中，13 例处于青春期前。有 8 例患者在疾病缓解后因为生育要求

而进行了卵巢组织移植。研究显示，乳腺癌和血液系统疾病是进行冻卵最多数的指征。总的

来说，90%的患者在随访 50 个月（11-125 个月）后诊断卵巢储备下降（AMH，0.5 ng/ml），

包括 30%的患者发生 POF（FSH . 40 IU/ml）。青春期后乳腺癌患者发生 POF 的几率较血液病

患者低（11 versus 34.5%），尽管前者年龄更大，平均 31 vs 23.5 岁。71 例不需冻卵的育龄

期患者卵巢功能恢复，其中 33 例发生自然流产，共有 34 例活产。13 例青春期前患者达到

青春期年龄时，10 例出现 POF，8 例进行冻卵，3 例已经妊娠。 

（李晓燕） 

健康和癌症幸存女性应用激素类避孕药后抗苗勒氏管激素和窦前卵泡数减少[203] 

该研究为纵向前瞻性研究。研究结果：共计 249 名妇女（126 例幸存者，123 例对照组;

平均年龄 25.5 岁），平均随访时间 2.15 年，随访次数 2.1 次。调整混杂因素后，幸存者中

应用激素类避孕药（HC）后AMH下降 21%（相对风险[RR] 0.79，95% 可信区间[CI] 0.68–0.93），

对照组应用 HC 后下降 55%（RR 0.45，95% CI 0.30–0.68）。幸存者和对照组应用 HC 后 AFC

均下降 20%（RR 0.80，95% CI 0.69–0.93）。针对个体情况，近期应用 HC 者较未用者 AMH

下降 17%–35%（幸存者: RR 0.83，95% CI 0.75–0.93;对照组: RR 0.65，95% CI 0.55–0.78），AFC 

下降 11%（RR 0.89，95% CI 0.82–0.96）。通过多次随访累计应用 HC 与 AMH 或 AFC 改变无

相关性。结论: 暴露于激素类避孕药（HC）女性 AMH 和 AFC 明显降低。当近期用过激素时

应谨慎解读 AMH 和 AFC。 

注：激素类避孕药只是改变近期应用者卵巢储备功能的上述几项指标，并不永久的改变

卵巢储备功能。随着激素类避孕药在避孕和治疗妇科疾病方面应用的广泛，在实际评估卵巢

储备功能时应充分考虑近期用药对其带来的影响。 

（史精华） 

美国 2000-2010 年供卵周期的趋势和结局[204] 

在美国供卵用于 IVF 的情况越来越多，但是有关母婴结局的信息仍然很少。本研究分析

的数据来自美国 CDC 和 Prevention’s National ART Surveillance System。生殖中心被强制要求

向这些系统提供超过 95%的 IVF 周期情况。以好的围产期结局（单活胎在 37 周及其以后分

娩，体重达到 2500 g 或更多）判断 IVF 的预后。 

在 2000-2010 年，来自 443 个临床中心（占美国生殖中心的 93%）的数据显示，年度供

卵周期的例数不断增加，从 10,801 次增加到 18,306 次。应用冷冻胚胎周期的比例（相对新

鲜胚胎）上升的趋势最为明显（从 26.7%到 40.3%），选择性单胚胎移植（相对多胚胎移植）

上升的趋势也非常明显（从 0.8%到 14.5%）。好的围产期结局（定义如上）从 18.5%上升到

24.4%（以上列出的趋势比较 P 均< 0.001）。这十年中平均供卵年龄（28 岁，SD 2.8）和受体

年龄（41 岁，SD 5.3）均保持稳定。到了 2010 年，396 个诊所提供了随诊数据。对于应用

新鲜胚胎的供卵周期（n = 9865），好的围产结局比例为 27.5%（95% CI 26.6%-28.4%）。第 5

天行胚胎移植（调整后的 OR 1.17，95% CI 1.04-1.32）、选择性单胚胎移植（调整后的 OR 2.32，
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95% CI 1.92-2.80）均可显著增加好的围产结局的情况；卵管因素的不育（调整后的 OR 0.72，

95% CI 0.60-0.86）、子宫因素的不育（调整后的 OR 0.74，95% CI 0.58-0.94）以及非西班牙裔

黑人受卵者（调整后的 OR 48，95% CI 35-0.67）降低好结局的情况。受卵者年龄并不影响好

的围产结局。 

总之，从 2000 到 2010 年，供卵周期不断上升，良好结局的情况也在不断上升。 

（李雷） 

静脉血栓栓塞性疾病与激素类避孕药和遗传性血栓形成症的关系[205] 

为评估结合激素类避孕药或单一孕激素类避孕药与孕激素相关的静脉血栓栓塞性疾病

及血栓形成症基因型的相关性。本研究采用病例对照研究方法，将瑞典 2003 至 2009 年间，

948 例静脉血栓栓塞性疾病和 902 例对照病例，年龄均在 18-54 岁之间。通过电话采集信息，

并留取血样用于 DNA 分析，疾病组通过影像学检查确诊。采用非条件 Logistic 回归分析计算

校正吸烟、BMI 和制动因素后的比值。应用结合激素避孕药的风险值是 5.3（95%CI 4.0-7.0），

结合地索高诺酮类避孕药的风险最高（OR 11.4, 95%CI 6.0-22.0），注射醋酸甲羟孕酮的风险

值 2.2（95%CI 1.3-4.0）。应用结合激素避孕药并具有凝血 V 因子 Leiden 突变的风险值是 20.6

（95%CI 8.9-58），应用单一孕激素类避孕药并具有凝血 V 因子 Leiden 突变的风险值是 5.4

（95%CI 2.5-13）。结论：结合激素避孕药中不同类型孕激素对于静脉血栓栓塞性疾病的发生

风险不同。遗传性血栓形成症增加应用结合激素避孕药人群血栓形成的风险。除了注射用醋

酸甲羟孕酮，应用单一孕激素类避孕药对合并遗传性血栓形成症的人群发生静脉血栓栓塞性

疾病的风险最低。 

（戴毓欣） 

游离核酸作为无创性生物标记物用于妇科恶性肿瘤，卵巢、内膜和产科疾病以及胎儿非整

倍体的诊断[206] 

这是 Human Reproduction Update 的综述。正常的滤泡发生是获得完整卵母细胞的基础，

一旦受孕，将支持胚胎发育能力的获得以及妊娠。MicroRNAs（miRNA）是滤泡发生非常重

要的调节者，在卵丘-卵母细胞复合体中、颗粒细胞中均有表达，有些可在血液中发现。这

些循环的 miRNA 已经得到大量研究，用于很多疾病的诊断或预后标记物，包括妇科癌症，

卵巢和内膜疾病，妊娠相关的病理变化及非整倍体。另外，血清中含有少量细胞游离的 DNA

（cfDNA），目前认为来自凋亡/坏死细胞的遗传物质。另外，有大量的证据表明，IVF 患者血

清中或胚胎培养基中的 cfDNA 浓度与卵巢激素状态和胚胎质量有关，可作为预测 IVF 结局的

无创性生物标记物。表 1 为人类妇科疾病中细胞游离的 miRNA 的表达。表 5 为妇科病理疾

病中 cfDNA 的表达以及母亲循环中胎儿 cfDNA 的表达。 
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其他生殖问题 

GnRHa 对乳腺癌化疗后未使用他莫昔芬治疗患者卵巢功能的保护[207] 

本文旨在研究乳腺癌未使用他莫昔芬的治疗的患者化疗过程中是否需要使用同时使用

Gnrha 保护卵巢功能。共有 252 名绝经前乳腺癌接受化疗但未使用他莫昔芬治疗的妇女纳入

研究。研究结果显示乳腺癌化疗期间同时使用 GnRHa 不能起到保护卵巢功能的作用。但因

为目前随机数据有限，因此同时使用 GnRHa 对生育能力的影响不是很清楚。 

（周倩） 

生殖激素对宫颈阴道分泌液体的物理特点的影响[208] 

    本研究的目的是确定避孕、绝经和阴道定植菌对宫颈阴道分泌液体（CVF）的物理和生

化特点的影响。自 165 例健康无症状女性收集阴道拭子，CVF，和宫颈阴道灌洗液，收集人

群构成为：绝经后女性（n = 29），月经周期在增殖期女性（n = 26）或滤泡期（n = 27），使

用左炔诺孕酮宫内节育器的女性（n = 28），DMPA（n = 28）或使用口服避孕药（n = 27）。阴

道抹片的评估使用 Nugent 评分。阴道的弹性、黏度、密度和 CVL 样本的 Ph 值都会进行检测。

结果绝经后和具有不正常定植菌群的女性与绝经前和具有正常菌群的女性相比，分别 CVL

黏度较小，PH 值较高。使用激素类避孕药 CVL 更粘稠，与绝经前没有使用避孕药的女性相

比，但这种粘性的增加会因为细菌性阴道病的存在而降低。使用 DMPA 的女性 CVL 中总蛋白

水平较低与使用左炔诺孕酮宫内节育器的女性相比，与绝经后女性相比蛋白成分相似。结论：

使用DMPA和左炔诺孕酮宫内节育器的女性的CVL蛋白成分的不同提示不同的孕激素和给药

途径影响阴道内环境。避孕药使用者较不使用者 CVL 的黏度更高。尽管如此，细菌性阴道病

的存在影响 pH 值和黏度（无论是否使用激素类避孕药），提示阴道定植菌群对于 CVF 的物

理性状的影响较生殖激素更大。 

（胡惠英） 

含糖饮料的摄入与年轻男性精子质量和生殖激素水平的研究：含糖饮料（SSB）的消费是否

与精子质量相关？[209] 

    目前已有的文献关于 SSB 对男性生殖能力的影响的内容几乎没有，而主要关注的是含咖

啡因的饮料与精子质量之间的关系。虽然如此，一项鼠类的研究提示 SSB 可能损害男性的生

殖力。本研究是一项关于 189 例年轻男性的横断面研究，于 2009 年至 2010 年在罗彻斯特

大学开展。18 至 22 岁之间的男性提供精子和血样，接受身体检查和全面的此前食物摄入情

况的问卷（FFQ）。线性回归用于分析 SSB 和精子各参数和生殖激素水平之间的关系，对潜在

的混杂因子进行调整。结果 SSB 摄入量与前向精子活力呈反比。男性 SSB 摄入量在前四分之

一（≥1.3 serving/天）与后四分之一（<0.2 serving/day）的男性相比，精子活力低 9.8%（95% 

CI: 1.9，17.8）（P，trend = 0.03）。这种相关性在体型瘦的男性中更强（P，trend = 0.005），

但在超重或肥胖男性中则不相关（P，trend = 0.98）。SSB 摄入量与其他的精子质量参数或生

殖激素水平不相关。作为横断面研究，因果推断是有限的。另一个问题是这些被研究者都只

提供了一份精子样本。这是第一份关于含糖饮料 SSB 糖摄入量与精子质量低相关的研究报告，

超越了含咖啡因饮料的分布。本研究的发现也与最近鼠类研究的数据相一致，需要更多的研

究来得出 SSB 与精子质量或者男性生殖力之间关系的结论。 

（胡惠英） 

饮食诱导的母体肥胖改变子代老鼠成年后的卵巢形态和基因表达[210] 

本文研究高脂饮食诱导的母体肥胖对成年子代老鼠卵巢的卵泡数和基因表达的影响。雄

性 C57BL/6J 老鼠孕前 6 周开始喂高脂（HF）或标准（C）食谱，贯穿孕期和哺乳期。子代从

断奶开始 C 或 HF 食谱，从而形成了 HF/HF，HF/C，C/HF，C/C 子代组。产前母体暴露于高
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脂营养导致子代（both HF/C 和 HF/HF）卵巢始基卵泡，窦卵泡和囊状卵泡数的下降。涉及

调亡（FoXO3a），卵泡生长和发育（Gdf9），生理节律产生（Clock and Bmal1）的基因表达水

平在 HF/C 和 HF/HF 子代的卵巢中都有升高，而生物钟基因 Cry1 and Per1 在 HF/HF 卵巢中为

低水平。结论是母体孕期肥胖对子代成年后卵巢滤泡的生长和发育造成长期且不利的影响，

可能会影响他们的生殖潜能。 

（胡惠英） 

德系犹太人遗传性疾病基因携带者检测：探索基因的迷宫[211] 

这是一篇传统综述，介绍了日新月异的遗传性/基因性疾病检测方法用于德系犹太人群

是否携带遗传性疾病基因的检测现状。文中介绍了目前哪些遗传性疾病可供筛查？筛查的策

略是什么？各种检测方法的费效分析以及伦理相关问题。 

（彭澎） 

临床教学：重视教学质量改进和病人安全[212] 

目前存在的问题：很多临床教学不能很好地传授专业知识和技能，并且不能让初学者了

解到改善护理质量和患者安全的重要性。解决方案：2013 年为改善教育现状美国医学院协

会创立了健康教育中心。 

（刘倩） 

患者雌激素失活与雌激素受体拮抗剂治疗[213] 

雌二醇的测定是卵巢功能的一个重要指标。在较低水平时，准确的测定因试剂盒的特殊

存在一定困难。本研究提出在这种情况下检测雌激素活性和雌激素水平非常重要，以避免不

必要的手术干预。 

（刘倩） 

饮酒与男性生育能力：欧洲及美国的 8344 例健康男性的横断面研究[214]
 

饮酒会影响男性精子质量和血清中的生育相关的激素水平吗？答案是中量的饮酒与精

子质量并不呈负相关，中量饮酒的男性血清中睾酮水平较高。目前已经知道的是，大量饮酒

与多种疾病的发病相关。但很少有关于饮酒与生育能力相关性的研究，现有的大部分是选择

性的不育人群中的研究。本研究对 8344 例健康男性进行了横断面调查，其中 1872 例已经

完成生育，年龄为 18-45 岁（对方处于孕期），6472 例年轻男性（大部分不知道生育能力），

年龄为 18-28 岁。对每一位入组者进行精液检查并健康及生活方式的问卷调查，包括入选之

前一周内啤酒，白酒及其他类型酒精的摄入。精液质量分析（总量，浓度，活率，畸形率等，

同时检测血清 FSH，LH 及睾酮水平，性激素结合蛋白，抑素 B 以及游离睾酮水平。研究主

要结果：人群参与率为 20-30%。研究并未发现精液质量与饮酒之间有任何相关性，但本研

究对象均为少量至中量饮酒（每周 8 单位）。但饮酒量与血清中游离睾酮水平呈正相关。与

饮酒量为每星期 1 单位和 10 单位者相比较，每星期饮酒 20 单位的年轻人和已完成生育者血

清中游离睾酮水平明显升高，分别为 24.6 pmol/l（95%CI 16.3-32.9）和 19.7 pmol/l（7.1-32.2）。 

（李晓燕） 

维生素 D 在卵巢生理及生育中的影响[215]
 

研究目的：系统回顾维生素 D（VD）在卵巢生理中的作用。甾体激素生成，卵泡生长，

卵巢储备，PCOS 患者排卵障碍及在 ART 中卵巢的反应。评估指标包括颗粒细胞功能，血清

抗苗勒氏管激素水平（AMH），AMH 及其受体基因表达，可溶解的糖基化终产物受体（sRAGE），

PCOS 相关因素及 ART 结局。研究显示，在人类颗粒细胞中，VD 参与 AMH 信号通路，FSH

敏感性和孕酮分泌及释放，提示 VD 在卵泡生长及黄素化中起一定作用。血清（25OH-D）与

AMH 呈正相关，对于 VD 缺乏的患者补充足够的 VD 可以抑制血清 AMH 因子的不稳定性。

缺乏 VD 的 PCOS 患者，补充 VD 可以降低血清中升高的 AMH 水平，这可能与 VD 能促进卵

泡生成有关。PCOS 患者补充 VD 后，血清 sRAGE 水平会显著升高。关于补充 VD 能是否影
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响 IVF 后的妊娠率，目前还缺少临床证据。总之关于补充 VD 是否影响 PCOS 患者的卵巢过

度刺激情况，排卵障碍以及 IVF 结局，还需进行更多随机实验。 

（李晓燕） 

其他医学问题 

出勤率对于医学生妇产科成绩的影响[216] 

这是都柏林大学发表于 JAMA 的前瞻性队列研究。研究对象是 2011 年 9 月到 2012 年 6

月一整个学年里，在导师制基础上，参与都柏林公立教学医院轮转的医学生。学生可以参加

64 种活动（26 种临床活动，38 种导师制活动），但出勤并非强制。所有的 147 位第四年医

学生完成了 8 周的妇产科轮转。研究者利用 11 站客观结构化考试（40 分）、50 个多选题的

年终笔试（40 分）和 6 个短小答案问题（40 分）和年终长病历临床/口头考试（80 分）的

总分评估学生成绩。只有获得总分 100 分以上并且长病历考试 40 分以上才算通过。 

研究发现，平均出勤率为 89%（范围 39%-100%，SD 11%，n = 57/64 种活动）。男性学

生（84%的出勤率，P = 0.001）和未能通过年终考试的学生（84%的出勤率，P = 0.04）出勤

率明显更低。出勤率和考试成绩之间有正相关（r = 0.59，95% CI 0.44-0.70，P < 0.01）。临床

活动的出勤率（r = 0.50，95% CI 0.32-0.64，P < 0.01）和导师制活动的出勤率（r = 0.57，95% 

CI 0.40-0.70，P < 0.01）均和考试总分呈正相关。对混杂因素（学生性别、年龄、来自国家、

前次年终考试未通过的情况以及学年中轮转的时间表等）进行调整后，这些相关性依然存在。

出勤率在 80%或更高水平的学生分数也越高（≥ 60%）。出勤率每增加 10%，高分的比例增加

的 OR 为 5.52（95% CI 2.17-14.00）。大部分没有通过考试的情况（6/10 个学生）其出勤率低

于 80%。出勤率超过 80%而不能通过考试的、调整后的 OR 为 0.11（95% CI 0.02-2.72）。 

作者据此认为，完成 8 周妇产科轮转的第四年的医学生其参加临床和导师制活动的出勤

率和学习成绩正相关。 

（李雷） 

知情同意时医师的希望和说服力[217] 

这是对于 I 期临床研究中医师知情同意的调查，包括知情同意会面（informed consent 

conferences, ICCs）的录像（对医师沟通的希望和说服力进行编码），以及一项问卷调查。

参与患者 60 例。结果发现，最常见的给人希望的说明和解释是对阳性结果的期望以及治疗

选择的提供。在 68%的 ICCs 中医师未能提及没有治疗方案和（或）保守治疗也可作为选择

的情况，在 85%的 ICCs 中医师未能提及疾病是不可治愈的。如果医师提到没有治疗方案和

（或）保守治疗也可作为选择的情况，医师和患者都会认为医师推荐进入临床研究的能力较

弱。总之，很少被提及的是希望和目标，而不是治疗或更长的寿命；少部分医师在交流中会

提到疾病是不可治愈的、目前没有治疗方案和（或）保守治疗也可作为一种选择。这些发现

值得关注，因为从 I 期临床研究中医疗受益的可能性较小。在没有治愈方案时，医师对于帮

助家庭建立替代目标具有重要的作用。 

（李雷） 
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