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双侧卵巢肿瘤生育力保存的1例报道并文献复习*

廖 婧1,周红林1,卿 清1,孙春意1,刘 洋2△

(昆明医科大学第二附属医院:1.妇科;2.生殖医学科 650101)

  [摘要] 目的 探讨年轻卵巢肿瘤患者保留生育力的相关诊疗方案。
 

方法 回顾性剖析该院1例双侧卵

巢肿瘤患者的临床资料及诊疗过程,并复习国内外相关文献。结果 患者术后定期随访肿瘤标志物及影像学

检查,均未见明显异常,现已获得满意的妊娠结局(2/3),其并未借助任何辅助生殖技术分别于2015、2018年于

该院产科顺产两活婴。结论 年轻的卵巢肿瘤患者除了行保留生育力治疗,还可采取相应措施来保护患者的

卵巢功能。
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  [Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

related
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

scheme
 

in
 

the
 

young
 

patients
 

with
 

ovarian
 

tumor
 

fertility
 

preservation.Methods The
 

clinical
 

data
 

and
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

process
 

of
 

one
 

pa-
tient

 

with
 

bilateral
 

ovarian
 

tumor
 

in
 

his
 

hospital
 

were
 

analyzed
 

retrospectively,and
 

the
 

relevant
 

literatures
 

at
 

home
 

and
 

abroad
 

were
 

reviewed.Results The
 

patient
 

was
 

followed
 

up
 

regularly
 

for
 

tumor
 

markers
 

and
 

ima-
ging

 

examinations
 

after
 

surgery,and
 

no
 

obvious
 

abnormalities
 

were
 

found.Satisfactory
 

pregnancy
 

outcomes
 

were
 

obtained
 

(2/3).Two
 

live
 

babies
 

were
 

delivered
 

spontaneously
 

in
 

the
 

obstetrics
 

department
 

of
 

this
 

hospi-
tal

 

without
 

any
 

assisted
 

reproductive
 

technology
 

in
 

2015
 

and
 

2018
 

respectively.Conclusion In
 

addition
 

to
 

con-
duct

 

the
 

fertility
 

preservation
 

therapy,the
 

corresponding
 

measures
 

can
 

be
 

taken
 

to
 

protect
 

the
 

ovarian
 

function
 

of
 

young
 

patients
 

with
 

ovarian
 

tumor.
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  卵巢恶性肿瘤(OC)是常见的同时病死率也较高

的卵巢肿瘤[1],目前手术是其主要治疗方式,术后需

根据病理分期等决定辅助性化疗,这无疑对患者生殖

功能、内分泌功能都造成了严重影响。随着卵巢癌患

者的年轻化、当代女性生活方式的变化及二孩政策的

推行,如何在治疗疾病的同时,尽可能地满足此类年

轻患者日后生育的愿望,这已成为近年来妇科肿瘤领

域专家和学者关注的热点问题。作者现报道1例由

本院妇科收治的双侧卵巢黏液性肿瘤患者的临床资

料,并复习国内外相关文献,以提醒同行对类似病例

进行思考。
1 资料与方法

1.1 一般情况

患者,女,25岁,因“腹痛、腹胀25
 

d,发现盆腔包

块4
 

d”于2008年11月5日由昆明医科大学第二附属

医院妇科收住院,患者自觉腹胀、腹痛、食欲缺乏,无
低热、盗汗等不适。既往身体健康,否认吸烟饮酒史、
激素替代治疗史、糖尿病病史、高血压病史,否认手术

史;否认肝炎、结核病史;否认卵巢癌、乳腺癌、输卵管

癌、宫颈癌、消化道恶性肿瘤或结核家族史。月经经
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期、周期及经量均无异常,不伴痛经。腹部查体:腹部

膨隆,移动性浊音阳性,因患者腹部明显膨隆,腹部触

诊不满意。患者未婚,且否认性生活史,行肛门检查:
右侧附件区可触及一大小约16

 

cm×16
 

cm囊实性包

块,活动欠佳,无压痛,左侧附件区及子宫未触及明显

异常。
1.2 辅助检查

患者办理入院后即行必要辅助检查,肿瘤标志物

显示:糖类抗原199(CA199)23.3
 

U/mL(正常值小于

39.0
 

U/mL),糖类抗原125(CA125)926.5
 

U/mL(正
常值小于35.0

 

U/mL)。本院腹部B超结果显示:
(1)腹腔囊实性包块性质待查(多考虑卵巢肿瘤,大小

约14.0
 

cm×12.9
 

cm×9.2
 

cm);(2)腹腔中-大量积

液。直肠B超复查显示:(1)盆腔内囊实混合性包块

性质待查(肿瘤考虑来源于卵巢,大小约15.2
 

cm×
16.0

 

cm×10.8
 

cm,实性部分血流丰富,包块与周围

组织边界欠清)。(2)盆腹腔内可探及大量积液(子宫

直肠 凹 可 探 及 2.9
 

cm 积 液,子 宫 膀 胱 凹 探 及

3.7
 

cm积液,腹腔积液最深处达3.8
 

cm)。腹部及直

肠B超见图1。余血常规、生化全套、结核菌素纯蛋白

衍生物(PPD)试验、肝胆胰脾双肾彩超均未发现特殊

异常。
1.3 手术经过

结合患者症状、体征和影像学资料,初步诊断:盆
腔包块性质待查,于2008年11月10日于全身麻醉

下行“剖腹探查术”,术中见约1
 

000
 

mL草绿色腹腔

积液,抽取300
 

mL离心后送检查恶性肿瘤细胞,右卵

巢大小约20
 

cm×20
 

cm×18
 

cm,包膜完整,右输卵

管、子宫、左侧附件肉眼观正常,剖析右卵巢包块内为

烂肉样组织,术中冰冻病检显示(右卵巢)黏液性囊腺

瘤,与患者家属充分沟通后,仅行“右侧附件切除术”。

  RO-CY:右侧卵巢囊肿;UT:子宫。

图1  腹部及直肠B超

1.4 术后化疗

患者术后病检结果为:右侧卵巢黏液性囊腺癌,
见图2,腹腔积液未发现明显肿瘤细胞,按卵巢癌国际

妇产科联盟标准(FIGO)分为Ⅰa期。排除化疗绝对

禁忌后于2008年11月16日行第1次化疗。化疗方

案为TP方案,即顺铂120
 

mg腹腔灌注联合多西紫

杉醇100
 

mg静脉滴注,每21天为1个疗程,共化疗8
个疗程。
1.5 再次手术

患者术后定期复查肿瘤标志物(图3),于术后4
年即2012年10月22日因“发现左侧卵巢囊肿2个

月”再次收住本院妇科,妇科B超显示:左侧卵巢囊性

包块性质待查(7.0
 

cm×4.8
 

cm囊性包块,包膜完整,
透声差,其内可见散在稍强回声光点),见图4。术前

诊断:左侧卵巢囊性包块性质待查,于2012年10月

25日在全身麻醉下行“左侧卵巢囊肿剥除术”,术中冰

冻、术后石蜡病检结果均提示为(左侧卵巢)黏液性囊

腺瘤,见图5。术后恢复可,予适时出院。

图2  第1次术后病理检查结果
 

(免疫组织化学染色,×100)

图3  病程中CA125、CA199的变化
  LO-CY:左侧卵巢囊肿。

图4  第2次术前阴道B超检查结果
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图5  第2次术后病理检查结果(免疫组织化学染色,×100)

2 结  果

  患者术后定期随访肿瘤标志物及影像学检查,均
未见明显异常,现已获得满意的妊娠结局(2/3),其并

未借助任何辅助生殖技术分别于2015、2018年于本

院产科顺产两活婴。

3 讨  论

  据统计OC的好发年龄为40~60岁[2],但近年来

已有7%~8%的35岁以下女性发生OC,且随着社会

经济的发展和女性思想的转变,越来越多的女性逐渐

将首次怀孕年龄推迟至30岁以上[3]。肿瘤发病低龄

化与首次妊娠高龄化之间的矛盾日益突出,使得女性

生育力保存成为当代社会妇产科医生日益重视与亟

须解决的重点与难点。众所周知的是女性生育力除

了社会压力、遗传、环境等客观影响因素外,还有更至

关重要的卵巢影响因素。后者主要包括盆腔手术史、
盆腔感染史、放化疗史等[4]。回顾本例患者,因2008
年和2012年先后发现双侧卵巢黏液性肿瘤(分别为

右侧黏液性囊腺癌和左侧黏液性囊腺瘤),分次于全

麻下行“右侧附件切除术”和“左侧卵巢囊肿剥除术”,
多次的盆腔手术史加之术后的8个化疗周期,均对患

者的生育能力、生殖内分泌功能等造成了严重打击,
但值得关注的是患者最终未借助任何辅助生殖技术

即获得了满意的妊娠结局。
查阅国内外相关资料得知,保留生育功能治疗

 

(FST)现已成为妇科恶性肿瘤的研究热点。FST不

仅要彻底切除肿瘤组织,还要保留患者生育能力,更
需考虑术后辅助放化疗等对生育功能的影响,此类年

轻肿瘤患者行FST一直都面临争议与挑战[5]。FST
指南于2006年由美国临床肿瘤学会

 

(ASCO)首次发

布,目前尚无统一意见[6]。但结合2014年中华医学

会妇科肿瘤学分会发布的相关指南来看,此类患者若

行FST需具备以下条件:(1)有生育要求且年龄小于

35岁;(2)Ⅰa期;(3)高分化;(4)对侧卵巢外观无异

常,活检病理为阴性;(5)腹腔细胞学检查阴性;(6)
“高危区域”探查及多点活检均阴性,其中高危区域应

包括子宫直肠陷凹、结肠侧沟、肠系膜、大网膜和腹膜

后淋巴结;(7)有随诊条件[7]。本例患者因术前无法

明确诊断,当时予行剖腹探查术,术中冰冻病检结果

显示卵巢黏液性癌,尽管当时保留年轻恶性肿瘤患者

生育力的理念并未完全塑造成型,FST的方案并未全

面普及和推广。但本医疗小组考虑患者年轻(小于35
岁)尚有生育要求,术中观对侧卵巢外观正常且腹腔

积液细胞学阴性,与家属充分沟通FST处置可能带

来的复发风险及该处置对生育能力的影响之后,在其

知情同意下行FST,即仅切除患侧附件。此举极大地

保留了患者的生育能力,为日后患者自然妊娠创造了

条件,符合近年来国内外关于卵巢癌保留生育力的诊

疗指南规范,具有一定的前瞻性。但本医疗小组当时

未行对侧卵巢活检,未对高危区域多点活检,此为本

医疗小组诊疗过程中存在的不足。总之,结合目前最

新指南和共识,在充分评估风险的前提下,可对年轻、
希望保留生育功能的早期患者在全面分期手术的基

础上行患侧附件切除(适用于Ⅰa期患者)或双侧附件

切除(适用于Ⅰb期患者)[8]。需要注意的是术前及术

中充分的知情同意极其重要,其可避免一定的复发风

险及不必要的医疗纠纷。此外,术者熟练的手术技

巧[9]和术后恰当的生育指导也会使患者更大程度地

受益。
本例患者术后根据病理分期(按FIGO分期定为

Ⅰa期),当时医疗小组可能从降低术后复发率、延长

生存率的角度出发,予患者铂类联合紫杉醇8个疗程

的化疗方案。但现查阅资料得知,2017年第4版美国
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国家综合癌症网络(NCCN)卵巢癌临床实践指南[10]

中指出,Ⅰa期黏液性卵巢癌患者建议术后观察不行

化疗。若遵照此指南本例患者12年前术后或可避免

化疗,本医疗小组在卵巢癌诊疗指南不完善的前提下

或许存在医疗过度的可能。作为妇科肿瘤医生,在保

证患者预后良好的同时,也必须警惕化疗药物的细胞

毒性作用对卵巢的损害是不可逆的[11]。有数据显示

约64%的化疗患者可出现卵巢早衰的症状,化疗无疑

对患者的生殖和内分泌能力都造成了严重打击。当

化疗不能避免时如何最大限度地保护患者卵巢功能,
现国内外大量研究证实,大剂量皮下注射促性腺激素

释放激素激动剂(GnRH-α)可实现对卵巢的保护作

用[12-13]。此外,还能提高患者自然妊娠的概率(58%
 

vs.
 

35%)[14]。本例患者在化疗前并无使用 GnRH-
α,一方面是由于当时鲜有GnRH-α可保护卵巢功能

方面的研究与报道,另一方面可能系GnRH-α费用较

高,医患接受率及使用率低。相信随着大样本、多研

究中心对GnRH-α保护卵巢功能的有效性和安全性

研究,GnRH-α有望成为卵巢保护剂而广泛应用于临

床中。
近年来,为了保留和提高此类年轻肿瘤患者的生

育能力,一些新兴的方式方法已逐渐应用到临床中,
如卵巢组织冰冻与移植、胚胎冰冻、未受精的卵母细

胞冰冻等[15]。如本例患者,年轻未婚,在取得知情同

意、术中观察对侧卵巢外观无明显异常的前提下,可
选择冰冻对侧正常卵巢组织来提高日后妊娠率。此

举虽存在肿瘤复发、移植后的卵巢血供情况等一系列

问题和疑虑,但目前全球应用此技术已活产超过130
例[16],其有望成为年轻、未婚肿瘤患者提高生育力的

选择之一。化疗前冰冻卵母细胞也可一定程度上规

避化疗药物对卵巢的二次伤害,但促排卵会延误治

疗、增加复发可能等风险需详细告知患者及家属,权
衡利弊之后再行选择。反之若患者已婚且有生育意

愿,目前已趋于成熟的胚胎冰冻与移植技术可作为此

类患者的首选方案。本例患者于10余年前仅进行了

手术加化疗的治疗方案,未采用以上任何新兴方式来

保留患者的生育能力,这是本医疗小组治疗方案中的

局限与不足,但值得肯定的是本医疗小组在治疗疾病

的同时,也极其重视患者的心理变化,能及时发现并

疏导患者的焦虑情绪,并适时鼓励和督促患者尝试自

然妊娠。该患者现能获得满意的生活质量及生育结

局无疑与团队持之以恒的人文关怀相关。
随着社会不断发展进步,人们的需求将更加多样

化和精细化,对于疾病的诊疗也需要更加个体化,不
得不重视治疗生理疾病的同时可能给患者带来的心

理负担,所以需要不断探索更人性化的治疗模式。通

过回顾10余年前1例年轻双侧卵巢肿瘤患者的诊疗

经过,结合国内外最新文献和相关诊疗指南,本医疗

小组总结了在诊疗方面存在的不足与偏差。相信随

着临床妇科肿瘤医生关于年轻肿瘤患者保留生育力

认知的提高、相关妇科肿瘤保留生育力指南的制订与

完善,对此类年轻有妊娠愿望的肿瘤患者的诊疗将会

更加规范,可使此类患者获得更好的生 存 与 妊 娠

结局。
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