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探索子宫内膜间质肉瘤的临床预后因素

龚赛楠 1，孟 雨 2，杜 颖 1，牟晓玲 1

（1. 重庆医科大学附属第一医院妇科，重庆 400016；2. 重庆医科大学附属大学城医院体检中心，重庆 401331）

【摘 要】目的：回顾性分析子宫内膜间质肉瘤（endometrial stromal sarcoma，ESS）患者的临床转归结果，探讨影响其预后的因

素。方法：收集 2009年 6月至 2020年 3月重庆医科大学附属第一医院收治的 82例ESS患者临床资料，统计患者年龄、体质指

数（body mass index，BMI）、绝经状态、肿瘤大小、淋巴结切除、卵巢保留、组织学类型、分期、辅助治疗情况、CD10等，并对所有

患者进行随访。采用统计学软件 SPSS 25.0进行数据统计分析，Kaplan-Meier法和 log-rank检验进行生存分析，通过Cox回归

分析影响预后的因素。结果：82例ESS患者纳入研究，随访时间为 2~132个月，5年累计总生存率为 71.8%。通过单因素分析

发现，绝经状态、是否保留卵巢、组织学类型、分期、雌激素受体（estrogen receptor，ER）、孕激素受体（progesterone receptor，PR）
和Ki-67指数与无进展生存期（progression-free survival，PFS）显著相关，绝经状态、肿瘤大小、组织学类型、分期、ER、PR和Ki-
67指数与总生存期（overall survival，OS）显著相关。其中，组织学类型和是否保留卵巢是影响 PFS的独立预后因素（P=0.010、
0.013），组织学类型是影响OS的独立预后因素（P=0.033）。结论：影响ESS预后的因素较多，组织学类型、是否保留卵巢是ESS
的独立预后因素。
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Exploring the clinical prognostic factors in endometrial stromal sarcoma
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【Abstract】Objective：To perform a retrospective analysis of the clinical outcome of patients with endometrial stromal sarcoma（ESS） 
and to identify prognostic factors. Methods：A total of 82 ESS patients were recruited from June 2009 to March 2020 in The First Affili⁃
ated Hospital of Chongqing Medical University. Their clinical data were collected and analyzed，including age，body mass index，meno⁃
pausal status，tumor size，lymph node resection，ovarian preservation，histological type，stage，adjuvant therapy，and CD10. All patients 
were followed up. Statistical analysis was performed using SPSS 25.0，the Kaplan-Meier method and log-rank test were used for sur⁃
vival analysis，and Cox regression was used to analyze the prognostic factors. Results：A total of 82 patients with ESS were enrolled in 
this study. The follow-up time was 2-132 months，and the 5-year cumulative overall survival rate was 71.8%. Univariate analysis 
showed that menopausal status，ovarian preservation，histological type，stage，and indices（ER，PR，and Ki-67） were significantly corre⁃
lated with progression-free survival. While menopause status，tumor size，histological type，stage，and indices（ER，PR，and Ki-67） 
were significantly correlated with overall survival. Histological type and ovarian preservation were independent prognostic factors for 
progression-free survival（P=0.010，0.013），while histological type was an independent prognostic factor for overall survival（P=
0.033）. Conclusion：There are many factors that affect the prognosis of ESS，and histological type and ovarian preservation are inde⁃
pendent prognostic factors for ESS.
【Key words】endometrial stromal sarcoma；clinical features；prognosis；influencing factors

子宫内膜间质肉瘤（endometrial stromal sarcoma，
ESS）是一种起源于子宫内膜间质细胞的恶性肿瘤，

约占子宫恶性肿瘤的 0.2%[1]，是一种颇为罕见的恶

性肿瘤。临床上尚无标准的治疗方式，多以手术治

疗为主，术后辅以化疗、放疗或激素治疗等。I期子

宫内ESS预后较好，5年生存率可达 80%，晚期患者

预后较差，复发率可达 50% 左右[2]。根据 2014年世

界卫生组织分型，ESS分为低级别子宫内膜间质肉
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瘤（low-grade endometrial stromal sarcoma，LG-
ESS）、高级别子宫内膜间质肉瘤（high-grade endo⁃
metrial stromal sarcoma，HG-ESS）和未分化子宫内

膜 间 质 肉 瘤（undifferentiated uterine sarcoma，
UUS）[3]。本文回顾性分析 82 例 ESS 患者的病历资

料和随访情况，探究影响ESS患者预后的因素，从而

为及时诊断和干预提供临床价值。

1　资料与方法

1.1　临床资料

收集 2009年 6月至 2020年 3月在重庆医科大学附属第

一医院就诊及治疗的 82 例 ESS 患者临床资料，包括患者一

般情况、临床表现、月经史、生育史、辅助检查、术后病检、手

术方式、术后治疗方式等，随访所有患者的复发及生存情况。

纳入标准：在重庆医科大学附属第一医院就诊并接受手术治

疗，术后病检由本院病理科医生诊断为 ESS。排除标准：无

确切病理证据；无本院病理诊断；病历资料欠完整者。

1.2　方法

通过电话回访与门诊随访相结合的方式，出院后对所有

患者进行随访，记录其恢复情况及生存现状。随访截至时间

为 2020年 9月 30日。根据妇科检查、影像学检查、血清标志

物等结果综合判断转归情况。

1.3　统计学方法

采用 SPSS 25.0软件进行统计学分析。Kaplan-Meier法
中的 log-rank 检验用于生存分析，Cox比例风险回归模型用

于分析影响患者的预后因素。检验水准α=0.05。

2　结 果

2.1　一般情况

82例患者平均年龄为 44岁，64例患者在初次诊断时处

于未绝经状态。LG-ESS有 52例，HG-ESS有 20例，UUS有 7
例，未描述病理分级有 3例。其中，子宫内ESS共 73例，子宫

外 ESS 共 9 例。在临床表现上，26 例患者表现为月经异常

（以经期延长或经量增多为主），13例患者表现为下腹痛，17
例患者表现为异常子宫出血，8例患者表现为腹部包块，5例

患者无明显症状。共 74例患者接受手术治疗，其中 39例在

术后接受辅助化疗，3例在术后接受辅助放化疗，4例在术后

接受辅助化疗和激素治疗，1例在术后接受辅助放疗和激素

治疗，6例接受激素治疗。

2.2　大体和镜下表现

LG-ESS：大体见肿瘤呈息肉状或结节状，突向宫腔或侵

及肌层，边界欠清。镜下见子宫内膜间质细胞侵入肌层肌束

间，细胞形态大小一致，无明显的不典型和多形性，核分裂象

一般<10个/10HPF，无坏死或坏死不明显，如图1所示。

HG-ESS：大体见宫壁有多发性息肉状赘生物，侵入宫

腔。镜下见肿瘤细胞缺乏均匀一致性，具有渗透样浸润性生

长方式，肿瘤细胞大，核异型明显，核分裂象通常>10 个/
10HPF，如图2所示。

UUS：大体见侵入宫腔内息肉状肿块，伴有出血坏死。

镜下见肿瘤细胞分化程度差，细胞大小不一致，核异型明显，

核分裂活跃，多伴脉管侵犯。

2.3　随访情况及生存结局

82 例患者中，共有 7 例失访，其余 75 例全部进行随访，

随访时间为 2~132 个月，5 年累计总生存率为 71.8%。截至

随访时间，死亡 22例，其中 5例 LG-ESS，11例 HG-ESS，5例

UUS，1 例病理分级未描述。复发转移 17 例，其中 5 例 LG-
ESS，8 例 HG-ESS，3 例 UUS，1 例病理分级未描述。在复发

的患者中，10例为盆腔或阴道局部复发，4例为盆腔复发及

远处转移，3例为远处转移（肺、脑、肝和骨转移）。

2.4　影响ESS预后的单因素分析

通过单因素 Cox 回归模型分析，绝经状态、是否保留

卵巢、组织学类型、分期、ER、PR 和 Ki-67 指数是影响患者

无进展生存期（progression-free survival，PFS）的危险因素

（表 1）。绝经状态、肿瘤大小、组织学类型、分期、ER、PR 和

Ki-67 指数是影响患者总生存期（overall survival，OS）的危

险因素（表 2）。

2.5　影响ESS预后的多因素分析

采用 Cox 比例风险回归模型将单因素分析中有统计学

意义（P<0.05）的变量纳入多因素分析，结果显示组织学类型

和是否保留卵巢是影响 PFS 的独立预后因素（P=0.000、
0.003），组织学类型是影响 OS 的独立预后因素（P=0.000），

见表3、表4。
图 3和图 4通过Kaplan-Meier法分别显示了不同组织学

类型和是否保留卵巢ESS患者的 PFS曲线。结果显示，LG-
ESS 患者的生存时间明显长于 HG-ESS 患者，HG-ESS 患者

的生存时间明显长于 UUS 患者。图 5 为不同组织学类型

ESS 患者的 OS 曲线。结果显示，未保留卵巢的患者生存时

间明显长于保留卵巢的患者，差异均具有统计学意义。

图 1　LG-ESS 的病理检查表现（HE 染色，400×）

图 2　HG-ESS 的病理检查表现（HE 染色，400×）
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表 1　ESS 患者临床病理学特征及与 PFS 的 Cox 单因素分析

临床特征

年龄/岁（>45∶≤45）
BMI/（kg/m2）（≥28∶<28）
绝经状态（是∶否）

肿瘤大小/cm（>7∶≤7∶未知）

淋巴结切除（是∶否）

卵巢保留（是∶否）

组织学类型（LG-ESS∶HG-ESS∶UUS∶未知）

FIGO分期（Ⅰ~Ⅱ∶Ⅲ~Ⅳ∶未知）

辅助治疗（是∶否）

CD10（阳性∶阴性）

ER（阳性∶阴性∶未知）

PR（阳性∶阴性∶未知）

Ki-67（≥20%∶<20%∶未知）

例数

37∶45
8∶74

18∶64
47∶15∶15

22∶52
7∶67

52：20：7：3
61∶16∶1

53∶21
66∶5

34∶11∶37
35∶10∶37
26∶31∶25

PFS
HR（95%CI）

1.783（0.687~4.631）
1.257（0.285~5.533）
3.322（1.213~9.101）
1.619（0.540~4.856）
0.749（0.244~2.298）
6.805（2.416~19.167）
2.244（1.444~3.485）
2.799（1.013~7.736）
1.379（0.449~4.234）

23.479（0.011~49 894.537）
0.140（0.041~0.481）
0.125（0.037~0.426）
3.423（1.123~10.437）

Wald χ2

1.411
0.091
5.452
0.739
0.255

13.174
12.932

3.937
0.316
0.652
9.762

11.030
4.680

P
0.235
0.763
0.020
0.390
0.614
0.000
0.000
0.047
0.574
0.419
0.002
0.001
0.031

表 2　ESS 患者临床病理学特征及与 OS 的 Cox 单因素分析

临床特征

年龄/岁（>45∶≤45）
BMI/（kg/m2）（≥28∶<28）
绝经状态（是∶否）

肿瘤大小/cm（>7∶≤7∶未知）

淋巴结切除（是∶否）

卵巢保留（是∶否）

组织学类型（LG-ESS∶HG-ESS∶UUS∶未知）

FIGO分期（Ⅰ~Ⅱ∶Ⅲ~Ⅳ∶未知）

辅助治疗（是∶否）

CD10（阳性∶阴性）

ER（阳性∶阴性∶未知）

PR（阳性∶阴性∶未知）

Ki-67（≥20%∶<20%∶未知）

例数

37∶45
8∶74

18∶64
47∶15∶15

22∶52
7∶67

52∶20∶7∶3
61∶16∶1

53∶21
66∶5

34∶11∶37
35∶10∶37
26∶31∶25

OS
HR（95%CI）

1.966（0.812~4.760）
1.528（0.447~5.226）
3.362（1.328~8.512）
2.852（1.026~7.928）
0.986（0.309~3.147）
2.391（0.666~8.585）
2.177（1.477-3.208）
3.370（1.250~9.084）
2.592（0.580~11.587）

23.230（0.007~73 523.528）
0.199（0.062~0.641）
0.177（0.055~0.572）

10.604（2.316~48.550）

Wald χ2

2.243
0.457
6.545
4.036
0.001
1.787

15.440
5.767
1.555
0.585
7.306
8.396
9.253

P
0.134
0.499
0.011
0.045
0.981
0.181
0.000
0.016
0.212
0.444
0.007
0.004
0.002

表 3　影响患者 PFS 的 Cox 多因素回归分析

临床特征

绝经状态

卵巢保留

组织学类型

FIGO分期

ER
PR
Ki-67

B

1.840
2.914
2.471
1.570

-0.697
0.324

-0.726

SE

1.182
1.138
0.993
1.075
4.263
4.291
1.936

df

1
1
1
1
1
1
1

Exp（B）

6.298
18.433
11.836

4.806
0.498
1.382
0.484

95%CI
下限

0.621
1.980
1.690
0.584
0.000
0.000
0.011

上限

63.905
171.573

82.867
39.515

2 120.688
6 205.590

21.519

Wald χ2

2.423
6.555
6.193
2.133
0.027
0.006
0.141

P

0.120
0.010
0.013
0.144
0.870
0.940
0.708

表 4　影响患者 OS 的 Cox 多因素回归分析

临床特征

绝经状态

肿瘤大小

组织学类型

FIGO分期

ER
PR
Ki-67

B

1.220
1.414
1.699
1.180

-1.219
-1.355
-1.060

SE

0.987
0.843
0.797
0.996
3.227
3.234
1.820

df

1
1
1
1
1
1
1

Exp（B）

3.388
4.113
5.466
3.256
0.296
0.258
0.346

95%CI
下限

0.489
0.788
1.146
0.462
0.001
0.000
0.010

上限

23.451
21.460
26.070
22.936

164.902
146.050

12.262

Wald χ2

1.528
2.814
4.541
1.404
0.143
0.176
0.340

P

0.216
0.093
0.033
0.236
0.706
0.675
0.560
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3　讨 论

ESS 不同于其他类型的子宫肉瘤，其临床进程

缓慢，是一种无痛性肿瘤，通常累及子宫内，但子宫

外ESS在临床中也有发现。本研究共有 9例患者为
子宫外ESS。ESS最常见的临床表现为阴道异常流
血，其次为子宫增大[4]。本研究患者的主要表现有
月经改变、下腹痛及异常子宫出血。由于 ESS为激
素依赖性肿瘤，因此当围绝经期女性出现上述症状
时，应引起充分重视。ESS复发风险高，通常为局部
复发，晚期患者的 5 年生存率低，需要长期随访[5]。
本研究患者的 5 年生存率为 71.8%，复发率为
20.73%。因此，探究影响 ESS患者预后因素具有重
要临床意义。

本研究结果显示，绝经状态、肿瘤大小、是否保
留卵巢、组织学类型、分期、ER、PR和 Ki-67指数与
ESS预后显著相关。其中，组织学类型和是否保留
卵巢是影响 PFS的独立预后因素，组织学类型是影
响OS的独立预后因素。本研究中，FIGOⅠ~Ⅱ期和
Ⅲ ~ Ⅳ 期患者的 3 年总生存率分别为 84.2% 和
48.9%。据报道，FIGOⅠ~Ⅱ期ESS患者的 5年生存
率超过 90%，而Ⅲ~Ⅳ期 ESS 患者的 5 年生存率约
50%。当分期超过Ⅰ期，提示预后不良[6]。这些结
果都表明分期是ESS患者重要的预后因素。有研究
报道，Ki-67 指数可以用于预测复发，尤其是 LG-
ESS 中 Ki-67 指数越高，复发可能性越大[7]。由于
ESS 为激素依赖性肿瘤，ER 和 PR 在 ESS 中的表达
相对其他类型肉瘤更高，本研究中ER、PR的阳性表
达率分别为 75.56%、77.78%。有研究报道，ESS 中
ER、PR的表达与 PFS和OS有关[8]，这与本研究结果
一致。

手术治疗是 ESS的主要治疗方式，手术范围包
括全子宫切除术+双侧输卵管卵巢切除术[9]。由于
疾病的罕见性及复杂的生物学特征，尚无标准的治
疗方案，淋巴结清扫的作用也存在争议。本研究
中，22 例（26.83%）接受淋巴结切除术，结果表明
淋巴结清扫对患者预后没有影响。Kapp DS等[10]对
1 396 例 ESS 患者进行研究发现，淋巴结切除不是
ESS 患者的独立预后因素，这与本研究结论一致。
Wang M等[11]的 1项大型研究发现，淋巴结转移在接
受淋巴结切除术的 ESS 患者中不到 10%。Seagle 
BLL等[12]报道，淋巴结转移与HG-ESS预后有关，但
不是LG-ESS患者预后的影响因素。虽然淋巴结切
除术有助于对患者进行准确分期并决定术后辅助
治疗方案，但对预后的作用尚不明确。

ESS 最常见于绝经前妇女，发病年龄多在 40~
55 岁，也可发生于 30 岁以下年轻女性[2,13]。有研究
发现，切除子宫或卵巢导致的绝经会增加年轻女性
心血管疾病、骨质疏松等风险[14]，影响患者生存质
量。由于疾病的罕见性，目前还没有针对希望保留
生育能力的年轻患者的临床指南，ESS患者保留卵
巢是否影响生存结局仍存有争议。美国国家综合

图 3　不同组织学类型患者的 PFS 曲线

图 4　ESS 患者是否保留卵巢的 PFS 曲线

图 5　不同组织学类型患者的 OS 曲线        
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癌症网络（National Comprehensive Cancer Network，
NCCN）指南建议，低级别子宫内膜间质肉瘤的患者
应考虑切除卵巢。相反，国际妇癌组织（Gyneco⁃
logic Cancer International Group，GCIG）则提出，可以
给年轻女性保留卵巢的选择。本研究结果显示，保
留卵巢与较短的 PFS 有关（P=0.000），而与 OS 无关
（P=0.181）。Yoon A等[15]研究表明，进行双侧输卵管
卵巢切除的 ESS 患者 PFS 更高，但在 OS 没有差异，
这与本研究结果一致。有研究认为，IA 期 LG-ESS
患者可能适合行生育保留手术[16-17]。也有研究报
道，保留卵巢可能显著增加 ESS患者复发风险。因
此，卵巢保留对患者结局的影响仍然需要大样本前
瞻性的研究。

由于缺乏共识或指南，ESS 患者的管理具有挑
战性，辅助治疗的方案应个体化。化疗、放疗和激
素治疗是针对ESS患者重要的辅助治疗方法。有文
献报道，黄体酮或芳香化酶抑制剂的使用可能对
LG-ESS 患者是有效的[18]。NCCN 指南也推荐优先
选择将芳香化酶抑制剂用于 LG-ESS 的治疗[19]。
Meurer M 等[20]的 1 项回顾性研究显示，辅助化疗的
使用可以改善 HG-ESS 患者和 UUS 患者的早期无
病生存率。Cabrera S等[21]观察到放疗对HG-ESS和
UUS的 OS有益处。本研究结果并未发现术后辅助
治疗明确改善生存结局，可能是由于 ESS是罕见的
实体肿瘤。本研究数据有限，需要更深入的大样本
临床试验确定辅助治疗对预后的作用。

考虑到 ESS是一种罕见的肉瘤，其生物学特征
复杂，现有资料大多数是基于少量患者的回顾性分
析，很难完成前瞻性试验。因此，快速诊断和及时
适当的治疗策略对患者临床转归仍然是必要的。
本研究中，HG-ESS患者比LG-ESS患者更易较早复
发，复发后死亡率更高，但比 UUS 患者有更好的预
后。低级别病理类型、不保留卵巢与生存率提高显
著相关。ESS患者复发风险高且复发较晚，长期、规
律的随访对于及时发现患者复发并改善预后具有
重要意义。
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