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初发卵巢上皮性癌子宫切除术后的复发形式

Paul H.Sugarbaker①　David Chang②

摘要　背景：子宫及双侧附件切除是治疗晚期原发性卵巢上皮性癌（epithelial ovarian cancer，EOC）的标准手术方式。目前认为，

即便膈下、腹腔内有肿瘤病变残留，对盆腔病变进行积极的手术干预也是有益的。方法：收集子宫切除术后复发性卵巢癌患者的二

次肿瘤细胞减灭术（cytoreductive surgery，CRS）资料。在二次 CRS 中，腹盆腔所有肿瘤肉眼可见。所有患者复发病灶至少

23 处，均予以详细记录。结果：共计 20 例复发性/进展期卵巢上皮性癌患者接受了二次 CRS。肿瘤的复发部位比例：右膈下为

70%，残留大网膜 65%，直肠乙状结肠交界 65%，前腹壁切口 55%，膀胱浆膜面 50%，左侧输尿管远端 50%，阴道穹隆 50%，右侧输

尿管远端 35%。结论：EOC 患者行子宫切除术后，肿瘤转移复发最常见的是右膈下、中腹部的肿瘤病变，及已实施肿瘤减灭部位的

肿瘤病变复发。子宫切除术可能会增加肿瘤细胞包裹的风险，除非膈下、腹腔及盆腔的病灶能够通过手术全部切除，否则单纯子宫

切除术并不可取。

关键词　腹腔化疗　腹膜切除术　Tenckhoff 导管　肿瘤细胞包裹　最小切缘和体积规则

doi:10.12354/j.issn.1000-8179.2022.20220784

Patterns of  recurrence  in  women with  ovarian  cancer  having  hysterectomy for  treat-
ment of primary disease
Paul H. Sugarbaker1, David Chang2

Correspondence to: Paul H. Sugarbaker; E-mail: Paul.Sugarbaker@outlook.com
1Program in Peritoneal Surface Oncology, Washington Cancer Institute, Washington, DC, USA; 2Westat, Rockville, MD, USA

Abstract　Objective: Hysterectomy and salpingo-oophorectomy is the standard surgical procedure for treatment of advanced primary epi-

thelial ovarian cancer (EOC). At this point in time, an aggressive surgical approach to the disease in the pelvis is thought to be of benefit even

though residual disease may remain behind beneath the hemidiaphragms and within the abdomen. Methods: Data was gathered at reoper-

ative cytoreductive surgery (CRS) on EOC patients who had recurrence following hysterectomy. At the time of this cytoreduction, all struc-

tures within the abdomen and pelvis were visualized. Disease recurrence at 23 sites was recorded in all patients. Results: The incidence of

recurrence/progression of EOC histologically documented at anatomic sites at the time of reoperation in 20 patients were right subphrenic

space (70%), residual greater omentum (65%) and rectosigmoid colon (65%). Anatomic sites that would be cleared of EOC by hysterectomy

showed an incidence of recurrence as follows: prior abdominal incision (55%), visceral surface of the bladder (50%), distal left ureter (50%),

vaginal cuff (50%) and distal right ureter (35%). Conclusions: Progression of EOC beneath the right hemidiaphragm and within the mid-ab-

domen along with recurrence at crucial anatomic sites cleared of cancer at the time of hysterectomy were documented. Hysterectomy will

result in tumor cell entrapment and enhance disease recurrence at sites of surgical trauma. Hysterectomy is not recommended unless if part

of a procedure where all subdiaphragmatic, abdominal, and pelvic cancer are resected.

Keywords: intraperitoneal  chemotherapy,  peritonectomy,  Tenckhoff  catheter,  tumor  cell  entrapment,  rule  of  least  margins  and

volumes

  

随着晚期卵巢上皮性癌手术治疗的进展，越来越

多的数据表明手术减瘤的彻底性与较好的预后相关。

Griffiths 等[1] 的回顾性研究显示残留肿瘤病变大小与

患者预后负相关。Hoskins 等[2] 提出可根据手术后肿

瘤残留病灶大小将其分为三类：镜下残留、<2 cm 及>
2 cm。上述研究显示患者预后与术后肿瘤残留病变

体积呈负相关。Bristow 等[3] 的 Meta 分析显示术后

残留病灶越严重患者生存期越短。由于能够改善预后，

根治性减瘤术已经成为晚期卵巢上皮性癌的标准治疗。

但是，这一治疗理念并不适合其他腹腔肿瘤如阑尾癌、

结直肠癌、胃癌或胰腺癌[4]。本文就子宫切除术治疗

原发卵巢上皮性癌后二次手术时，肿瘤进展及复发的

不同形式进行研究探讨，旨在罗列和展示高级别卵巢

上皮性癌（epithelial ovarian cancer，EOC）复发或进展
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的特点。 

1　材料与方法 

1.1    临床资料

前瞻性收集华盛顿癌症研究院近 30 年 20 例复

发性卵巢上皮性癌患者的资料，探究卵巢癌患者二次

CRS 治疗质量改进项目。纳入标准：1）活检诊断为

FIGO ⅢC 期浆液性卵巢上皮性癌。2）初次治疗为子

宫及双侧附件切除±淋巴结切除。3）接受顺铂联合紫

杉醇辅助±新辅助化疗。4）胸部、腹部及盆腔 CT 检

查排除腹盆腔外肿瘤复发或进展。5）完全子宫切除术

后的切口和脐部完整。本研究获得伦理委员会审核通

过及患者知情同意。 

1.2    方法 

1.2.1    原发性卵巢癌子宫切除术    所有晚期卵巢上

皮性癌患者接受标准治疗，即由妇科肿瘤专科医师实

施子宫及双侧附件切除术，同时对部分患者实施大网

膜切除及淋巴结清扫。对纳入研究的 20 例患者，手

术目的并不追求切除腹盆腔所有病灶并达到肉眼无瘤。

所有患者同时接受全身性新辅助化疗联合术后辅助化

疗或单独辅助化疗，化疗方案均为顺铂联合紫杉醇方

案。部分患者接受了二线及三线化疗。患者在诊断为

复发性卵巢上皮性癌时，通过影像学检查排除腹盆腔

外转移。 

1.2.2    CRS    所有患者接受了细胞减灭术包括腹膜

切除及内脏切除。手术目的为切除所有肉眼可见病变。

手术采用耻骨联合至剑突下切口。腹盆腔所有病变在

肉眼可视下予以切除。在细胞减灭术时要切除所有肿

大淋巴结，进行组织病理学检查。 

1.2.3    术中和术后早期腹腔化疗    患者手术结束后

接受双向热化疗。顺铂联合阿霉素腹腔热灌注化疗

（ hyperthermic  intraperitoneal  chemotherapy，HIPEC）

90 min。异环磷酰胺持续静脉输注 90 min。同时美

司钠静脉给药 3 次。术后早期腹腔化疗（early post-
operative intraperitoneal  chemotherapy，EPIC）采用紫

杉醇腹腔注入，每日 1 次，连续 5 日。 

1.2.4    患者术中评估    在 CRS 时评价腹膜癌指数

（PCI）[5]，以评价腹膜病变的范围和程度，由手术医师

根据腹盆腔 13 个不同分区的病变情况作出判定。

手术医师在完成细胞减灭术后对所有患者进行

肿瘤细胞减灭程度（completeness of cytoreduction，CC）

评分[5]。CC 0 分表示肉眼无瘤；CC 1 分表示肿瘤结节

直径≤2.5 mm；CC 2 分表示肿瘤结节直径 2.5 mm ～
2.5 cm；CC 3 分表示肿瘤结节直径≥2.5 cm 或腹盆腔

内肿瘤结节有相互融合。

对 23 个不同解剖部位是否存在肿瘤病变进行判

定。对可疑肿瘤病变予以切除并进行病理组织学检查。

初次子宫切除术时如果残留病变部位检查阳性定义为

肿瘤进展，而肿瘤切除部位检查阳性定义为肿瘤复发。 

1.2.5    随访    由经验丰富的肿瘤医师进行门诊随访

3 年，每 3 个月随访 1 次。3 年内每 6 个月复查胸部、

腹部及盆腔 CT，3 年后每年复查胸部、腹部及盆腔

CT，持续 7 年。对复发后二次手术及姑息性全身化疗

患者不纳入统计分析。纳入研究的 20 例患者中，19
例患者获得了总生存期，1 例患者失访。 

1.3    统计学分析

采用 SAS 9.4 软件进行统计学分析。单变量描

述性分析采用非参数检验。总生存分析采用 Kaplan-
Meier 法，对数似然比检验设为>0.10。以 P<0.05 为

差异具有统计学意义。 

2　结果 

2.1    20 例患者临床及生存资料

20 例患者的临床病理特点列见表 1，2。实施

CRS 时的中位年龄为 52（24～73）岁，子宫及双侧附件

切除术至肿瘤复发后二次 CRS 的中位间隔时间为

23（5～77）个月，平均间隔时间为 26.9 个月。再次

CRS 涉及腹膜切除及内脏切除，平均手术时间为

11（5～15）h，中位手术时间 9.53  h。中位 PCI 为
15（4～31）。20 例患者中有 3 例未达到完全减瘤

（15.0%），未能完全减瘤的部位分别位于末端小肠

（1 例）、髂血管（1 例）及双侧膈下及盆腔（1 例）。
 
 

表 1    20 例行二次 CRS 治疗的复发性卵巢癌患者临床病理

特点

临床病理特点 中位值（范围）

子宫切除术年龄（岁） 48（24～73）

细胞减灭术年龄（岁） 52（24～74）

间隔时间（月） 23（5～77）

细胞减灭术时间（小时） 11（5～15）

PCI 15（4～31）

CC评分（分） 1（1～3）

子宫切除术后中位生存期（月） 57（7～145）

细胞减灭术后中位生存期（月） 34（7～145）
 
 
 

表 2    20 例二次 CRS 治疗复发性卵巢癌患者手术切除部位

切除部位 例数（%）

直肠乙状结肠交界或腹会阴联合切除 9 （45.0）

全结肠切除 2 （10.0）

远端输尿管切除 3 （15.0）

腹膜后/腹主动脉旁切除 4 （20.0）

8 例患者接受了直肠乙状结肠交界切除及结肠直

肠吻合术，1 例接受了腹会阴联合直肠切除术，2 例接

受了全结肠切除及末端回肠造口术，4 例患者进行了

髂血管、主动脉或腔静脉旁病灶切除。由于无法确定

1264 中国肿瘤临床 2022 年第 49 卷第 24 期　Chin J Clin Oncol 2022. Vol. 49. No. 24　　　www.cjco.cn



切除标本中的淋巴组织，因此无法判定这 4 例患者的

肿瘤病变是否为淋巴结转移。

子宫切除术后的中位生存时间为 60 个月，二次

CRS 后的中位生存时间为 34 个月。 

2.2    20 例患者 23 个不同部位的肿瘤发生率

二次 CRS 时通过组织病理证实的肿瘤复发或进

展的区域分布情况见表 3。子宫切除术时肿瘤残留部

位出现新病变定义为肿瘤进展，而肿瘤切除部位出现

新的病变定义为肿瘤复发。在 23 个有肿瘤的部位中，

18（78.3%）个部位肿瘤进展，5（21.7%）个部位肿瘤复

发。肿瘤复发或进展最常见部位为右膈下 70.0%（14/
20），其次为大网膜、直肠乙状结肠交界及直肠 65.0%

（13/20）。复发部位还见于前腹壁切口 55.0%（11/20）、
膀胱浆膜面 50.0%（10/20）、右侧输尿管远端 50%

（10/20）、阴道穹隆 50%（10/20）及左侧输尿管远端

35%（7/20）。
 
 

表 3    23 个部位的肿瘤发生率

部位 例数（%） 进展 复发

右膈下 14（70.0） P

大网膜 13（65.0） P

直肠乙状结肠交界及直肠 13（65.0） P

先前腹壁手术切口 11（55.0） R

膀胱脏腹膜 10（50.0） R

左侧输尿管远端 10（50.0） R

阴道穹隆 10（50.0） R

小网膜 9（45.0） P

右半结肠 8（40.0） P

回肠 8（40.0） P

横结肠 8（40.0） P

右侧盆壁 8（40.0） P

左膈下 7（35.0） P

脾脏 7（35.0） P

空肠 7（35.0） P

右侧输尿管远端 7（35.0） R

右侧盆壁 7（35.0） P

左侧输尿管中段 6（30.0） P

前腹壁腹膜 4（20.0） P

右侧输尿管中段 3（15.0） P

右膈中心腱 2（10.0） P

降结肠 1（5.0） P

左膈中心腱 0（0） P 　
  

3　讨论 

3.1    肿瘤细胞减灭术的手术策略

自 1995 年首次提出腹膜切除术开始，实施完全

CRS 的外科技术已经取得了显著进展[6-7]。随着手术

范围扩大，并发症及死亡率均显著增加，患者生存获益

并未增加。目前对于采取何种手术策略以达到最佳

CRS 尚无定论。通过分析二次 CRS 时发现的肿瘤复

发或进展形式，可能有助于明确原发性原发性卵巢上

皮性癌的最佳手术策略。实施 CRS 原则是“最小切缘

和体积规则”和“肿瘤细胞包裹理论”。 

3.2    最小切缘和体积规则在细胞减灭术中的应用

最小切缘和体积规则限定了初发 EOC 腹膜转移

病变及子宫切除的范围，指导制定 CRS 手术策略。最

小切缘和体积规则有助于优化手术策略，保证手术范

围足够同时又不过度治疗。例如，在卵巢癌网膜转移

病变侵犯胃壁大弯侧时，根据最小切缘规则，CRS 时

无需追求根治性盆腔腹膜切除联合直肠乙状结肠切除

以达切缘阴性。

最小切缘和体积规则指导不同病变部位的手术

范围，具体范围取决于肿瘤体积最大部位能达到的手

术彻底程度。对于卵巢癌而言，根据最小切缘和体积

规则，如果膈下及脾周有肉眼可见肿瘤病变残留，则盆

腔手术无需达到肉眼无瘤。初发卵巢癌的手术切除范

围有时仅限于双侧卵巢、输卵管及网膜饼切除，子宫

予以保留。同时需行全身化疗以控制膈下及盆腔残留病变。

如果肿瘤体积最大部位能够手术彻底切除，CRS
则需达到腹盆腔各部位肉眼无瘤。例如，在膈下及腹

腔病灶能够彻底切除情况下，卵巢癌手术治疗可实施“
改良后盆腔脏器切除”[8]。 

3.3    肿瘤细胞包裹理论

腹膜是防止腹膜转移的第一道防线。手术导致

的腹膜损伤或完整性破坏会促进手术部位发生肿瘤转

移。腹膜表面损伤部位的肿瘤细胞包裹于血液及纤维

蛋白凝块之中。肿瘤细胞黏附定植于损伤部位形成腹

膜转移灶并逐步血管化。任何部位的残留肿瘤病变均

会产生腹腔游离癌细胞，这些游离癌细胞会在腹膜损

伤部位迅速形成克隆。表 3 中的数据显示子宫切除

术时手术切除部位的肿瘤复发更为严重。先前手术损

伤部位肿瘤病变的分层融合显示了肿瘤细胞包裹的大

体外观。 

3.4    卵巢癌肿瘤细胞包裹理论

FIGO Щ期 EOC，子宫、双侧附件联合部分大网

膜切除一直是公认的最佳治疗，该策略有助于明确诊

断并为肿瘤分期提供信息。然而，子宫切除术在临床

中存在一定质疑，子宫切除术会促进盆腔肿瘤病变进

展。根治性盆腔手术并不一定延长患者生存，而且可

能会因为肿瘤细胞包裹促进重要部位肿瘤复发。本研

究表明，约 55.0% 患者出现腹部切口或腹腔镜戳孔部

位复发。在子宫切除术手术部位及盆腔肿瘤复发率较

高。肿瘤复发常见部位依次为直肠乙状结肠交界

（65.0%）、膀胱、左侧输尿管远端或阴道残端（均

50.0%）、左侧盆壁（40.0%）、右侧盆壁（35.0%）及右侧
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输尿管远端（35.0%）（表 1）。本研究所有接受二次

CRS 的复发性 EOC 患者均在初次子宫切除术时进行

了盆腔 CRS；但由于肿瘤细胞包裹，大部分患者最终

还是出现了盆腔手术部位肿瘤复发。直肠乙状结肠交

界、膀胱及输尿管远端等重要结构内或周边肿瘤复发，

会引起胃肠道及泌尿功能严重损害，并加速患者死亡。

Look 等[9] 研究显示有些部位肿瘤复发难以通过手术

达到完全切除，从而使患者生存期缩短。手术损伤部

位容易发生肿瘤复发也证明了肿瘤细胞包裹理论。 

3.5    卵巢癌患者是否均需要实施子宫切除术的探讨

EOC 原发部位在卵巢和输卵管，子宫切除术成为

初发卵巢癌患者的标准手术方式的原因，包括：1）输卵

管或卵巢淋巴可能通过子宫引流，保留存在隐匿性病

灶的子宫则存在术后子宫肿瘤复发风险，但风险较低；

2）约 50% 患者对新辅助化疗有明显疗效并有机会行

间歇性 CRS，如果能够经膈肌腹膜下、肝胃韧带腹膜

下、内脏浆膜下彻底切除肿瘤病灶，则有必要实施子

宫切除术、盆腔腹膜切除术及直肠乙状结肠切除，如

果膈肌腹膜下及腹腔病灶在新辅助化疗后不能彻底手

术切除，则无需行子宫切除；3）部分患者接受新辅助化

疗后子宫部位肿瘤仍巨大、对化疗反应欠佳，此类患

者有必要行子宫切除术和卵巢切除术。 

3.6    同时性子宫内膜癌和卵巢癌患者行子宫切除术

的探讨

约 10%EOC 患者同时合并侵袭性子宫内膜癌[10]，

其中一种肿瘤可能为另一种肿瘤的转移病变，而近期

研究表明其是两种起源截然不同的肿瘤[11]。此情况多

见于围绝经期女性，通常肿瘤体积较大。临床上很少

出现跨体腔腹膜转移，这一点与卵巢浆液性癌有所不

同。Zaino 等[10] 研究显示 EOC 合并子宫内膜癌患者

预后良好，5 年无病生存率 85%，10 年生存率 80%。

因此，这种情况需与卵巢子宫内膜样癌所致转移鉴别。

对于卵巢内膜样腺癌患者，膈下及腹腔病变常易切除。

Bunting 等[12] 报道了卵巢癌并发子宫内膜癌，及

子宫切除术在卵巢癌治疗中的应用价值。451 例卵巢

癌患者中，同时并发子宫内膜癌者占 5%（15 例）。这

部分患者子宫表面均无肉眼可见的浆液性病变浸润，

均未接受子宫切除术。其中仅 3 例患者经阴道超声

检查发现异常。该研究建议卵巢子宫内膜样癌患者应

常规行盆腔超声检查。如果难以决断是否行子宫切除，

可于术中行子宫内膜刮除活检，根据病理结果决定。 

3.7    完全 CRS 是实施子宫切除术和 HIPEC 的指征

实施完全 CRS 后游离癌细胞会通过肿瘤细胞包

裹发生腹腔种植，HIPEC 可进一步减少腹腔内游离癌

细胞数量。van Driel 等[13] 研究证实，EOC 患者实施

间歇性 CRS+HIPEC 较单纯手术生存获益更大。

Spiliotis 等[14] 研究同样证实 CRS+HIPEC 对 EOC 的

治疗价值。HIPEC 对已形成的种植转移灶有效，上述

两项研究所展示的生存获益可能更大。子宫切除术后

有必要行 HIPEC 以清除肿瘤细胞包裹。 

3.8    结语与展望

本文研究了子宫及双侧附件切除术治疗初发

EOC 后，腹盆腔不同部位肿瘤复发或进展的特点。主

要优点是所有数据为独特的前瞻性数据。尽管二次手

术治疗时常发现盆腔肿瘤复发或进展，但不同部位肿

瘤病变形式相关研究报道较少。本研究证明了肿瘤细

胞包裹理论在 EOC 发展中的重要意义。

肿瘤病变的精确定位为区分肿瘤复发或肿瘤进

展提供了便利。这使临床医师更易理解 EOC 行子宫

切除术有时并非必须，而子宫切除有时会带来不良后

果。由于肿瘤细胞包裹，手术损伤部位肿瘤复发或进

展会更加严重。

本研究的缺点是符合纳入标准的病例数较少。

仅 20 例患者难以进行统计学分析。此外，本文未尝

试报道无病生存期，患者 CRS 后在本单位的随访率较

低，因此关于无病生存期的数据可靠性不足。关于复

发病变的确切数据很难获得，而且较少能够通过组织

活检证实。本文对指导 EOC 外科治疗具有重要意义。

子宫切除术会导致大量肿瘤细胞包裹于手术部位。双

侧输卵管及卵巢常需切除。如果切除大网膜有利于最

大程度减瘤及减缓恶性腹水发生，则应尽可能切除大

网膜及大网膜病损。现代机械止血仪器及高压球形电

刀外科技术为实施有限的双侧输卵管卵巢切除术提供

了便利条件[9]。如果上腹部有肿瘤病变残留，则盆腔

残留同样程度的肿瘤病变并不会影响治疗效果，此时

不应行子宫切除术。

子宫切除术治疗卵巢癌具有明确的适应证：1）盆
腔病变严重，勉强保留子宫将妨碍完全 CRS；2）腹腔

内包括双侧膈下病变能够彻底切除，实现肉眼无瘤时。

子宫切除术可达到完全 CRS，则子宫切除术就是有意

义的外科治疗。如果手术不能达到腹腔内肉眼无瘤，

那么子宫切除术没有任何意义，反而会因为肿瘤细胞

包裹导致不利后果。

　　　　　 （翻译：张彦斌　编辑：杨智冉　审校：李雁）
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《中国肿瘤临床》文章推荐：CAR-T 细胞治疗在急性髓系白血病中的
研究和应用进展

急性髓系白血病（AML）是一种高度异质性的恶性血液病，近些年随着化疗、靶向药物和造血干细胞移植

的发展，AML 患者的疗效已有较大的提高，但总体而言，绝大部分患者仍无法治愈。目前，成人 AML 患者 5

年生存率仍未超过 30%。嵌合抗原受体 T 细胞（CAR-T）疗法在复发难治性 B 淋巴细胞肿瘤领域取得了显著

疗效，越来越多的研究开始研发 CAR-T 疗法在其他类型肿瘤及疾病中的应用。为此，2022 年第 49 卷第 20

期《中国肿瘤临床》血液肿瘤专栏-专家论坛栏目刊发了南昌大学第一附属医院血液病诊治中心李菲教授撰写

的《CAR-T 细胞治疗在急性髓系白血病中的研究和应用进展》一文,该文主要就近些年 CAR-T 疗法在 AML

中的临床应用和研究进展做出综述，希望为临床诊治和基础研究提供参考。

　　阅读本文请登录网站 www.cjco.cn 或关注本刊微信公众号（扫描文章下方二维码）查看。
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