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卵巢癌术后生育力评估及临床管理策略研究进展*

赵娴 胡建国△

(重庆医科大学附属第二医院妇产科,重庆
  

400010)

  [摘要] 随着诊疗技术的进步及女性生育观念的转变,卵巢癌呈年轻化趋势,生育年龄患者比例上升,术

后生育力评估与保存需求明显增加。该文系统梳理卵巢癌术后生育力评估的关键指标与方法,阐明手术、化疗

与放疗对卵巢储备与生殖内分泌的影响,提出可操作的临床管理策略。在综述近年循证研究的基础上,围绕抗

米勒管激素(AMH)、窦卵泡计数(AFC)等静态指标,以及促性腺激素释放激素激动剂(GnRHa)刺激试验、经阴

道多普勒血流灌注评估等动态手段,综合分析其评估价值与适用情境;并总结保留生育功能的手术(FSS)与卵

巢组织冷冻、卵巢组织回植等策略的证据与局限。分析得出 AMH 与 AFC构成术后卵巢储备评估的基础框

架,联合动态功能评估可提升对早期功能受损的识别度;在严格适应证下,FSS可在确保肿瘤学安全性的同时

保留一定生育潜能;化疗为导致卵巢储备持续下降的主要因素,需要个体化的生育力保护方案;放疗对卵巢的

剂量依赖性损伤明确,先进放疗技术可能降低受照剂量但仍需长期随访证据。该研究建议建立以AMH+AFC
为核心、辅以GnRHa刺激试验与多普勒灌注评估的分层化路径,并将“治瘤-保育”一体化纳入围手术期与辅助

治疗全程管理;未来应开展基于活产率等终点的前瞻性研究与检测标准化工作,以优化个体化决策与随访。
[关键词] 卵巢癌;术后生育力评估;卵巢储备;抗米勒管激素;窦卵泡计数;GnRHa刺激试验;多普勒超

声;保留生育手术
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  [Abstract] With

 

advancements
 

in
 

diagnostic
 

and
 

therapeutic
 

techniques
 

and
 

shifts
 

in
 

women’s
 

fertility
 

concepts,ovarian
 

cancer
 

show
 

a
 

trend
 

toward
 

younger
 

age,with
 

an
 

increasing
 

proportion
 

of
 

patients
 

of
 

repro-
ductive

 

age,leading
 

to
 

a
 

significant
 

rise
 

in
 

the
 

demand
 

for
 

postoperative
 

fertility
 

assessment
 

and
 

preservation.
This

 

article
 

systematically
 

reviews
 

the
 

key
 

indicators
 

and
 

methods
 

for
 

fertility
 

assessment
 

after
 

ovarian
 

cancer
 

surgery,elucidates
 

the
 

impact
 

of
 

surgery,chemotherapy,and
 

radiotherapy
 

on
 

ovarian
 

reserve
 

and
 

reproductive
 

endocrinology,and
 

proposes
 

actionable
 

clinical
 

management
 

strategies.Based
 

on
 

a
 

review
 

of
 

recent
 

evidence-
based

 

studies,it
 

comprehensively
 

analyzes
 

the
 

assessment
 

value
 

and
 

applicable
 

scenarios
 

of
 

static
 

indicators
 

such
 

as
 

anti-Müllerian
 

hormone
 

(AMH)
 

and
 

antral
 

follicle
 

count
 

(AFC),as
 

well
 

as
 

dynamic
 

approaches
 

inclu-
ding

 

gonadotropin-releasing
 

hormone
 

agonist
 

(GnRHa)
 

stimulation
 

tests
 

and
 

transvaginal
 

Doppler
 

perfusion
 

assessment;it
 

also
 

summarizes
 

the
 

evidence
 

and
 

limitations
 

of
 

strategies
 

such
 

as
 

fertility-sparing
 

surgery
 

(FSS)
 

and
 

ovarian
 

tissue
 

cryopreservation
 

and
 

ovarian
 

tissue
 

transplantation.The
 

analysis
 

concludes
 

that
 

AMH
 

and
 

AFC
 

form
 

the
 

foundational
 

framework
 

for
 

assessing
 

postoperative
 

ovarian
 

reserve,and
 

combining
 

them
 

with
 

dynamic
 

functional
 

assessments
 

can
  

enhance
 

the
 

identification
 

of
 

early
 

functional
 

impairment;under
 

strict
 

indications,FSS
 

can
 

preserve
 

certain
 

fertility
 

potential
 

while
 

ensuring
 

oncological
 

safety;chemotherapy
 

is
 

a
 

major
 

factor
 

leading
 

to
 

a
 

sustained
 

decline
 

in
 

ovarian
 

reserve,necessitating
 

individualized
 

fertility
 

protec-
tion

 

plans;radiotherapy
 

causes
 

clear
 

dose-dependent
 

damage
 

to
 

the
 

ovaries,and
 

advanced
 

radiotherapy
 

tech-
niques

 

may
 

reduce
 

exposure
 

doses
 

but
 

still
 

require
 

long-term
 

follow-up
 

evidence.The
 

study
 

recommends
 

es-
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tablishing
 

a
 

stratified
 

pathway
 

centered
 

on
 

AMH
 

and
 

AFC,supplemented
 

by
 

GnRHa
 

stimulation
 

test
 

and
 

Doppler
 

perfusion
 

assessment,and
 

integrating
 

“tumor
 

treatment-fertility
 

preservation”
 

into
 

the
 

entire
 

periop-
erative

 

and
 

adjuvant
 

therapy
 

management
 

process.Future
 

efforts
 

should
 

focus
 

on
 

prospective
 

studies
 

based
 

on
 

endpoints
 

such
 

as
 

live
 

birth
 

rates
 

and
 

the
 

standardization
 

of
 

detection
 

methods
 

to
 

optimize
 

individualized
 

deci-
sion-making

 

and
 

follow-up.
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  卵巢癌作为女性生殖系统中致死性较高的恶性

肿瘤之一,尽管在诊断技术和治疗策略方面取得了一

定进展,但由于该疾病早期缺乏特异性症状,导致早

期诊断率较低,使得大多数患者在确诊时已处于晚

期,且预后较差[1]。从组织病理学分类来看,卵巢癌

主要分为上皮性卵巢癌、性索间质肿瘤、生殖细胞肿

瘤及其他类型,其中上皮性卵巢癌是最常见的病理类

型,而非上皮性卵巢肿瘤在年轻女性中的发病率明显

高于年长女性群体[2]。随着年龄的增加,女性罹患卵

巢癌的风险逐渐增大,体现了年龄对该疾病发病率的

重要影响[3]。近年来,卵巢癌的发病呈现明显的年轻

化趋势,卵巢癌在15~39岁的青少年和年轻成人(ad-
olescents

 

and
 

young
 

adults,AYAs)中发病率位居第

四,同时,15%~20%的卵巢癌患者在确诊时年龄小

于40岁,其中相当比例的患者尚未完成生育计划,

AYAs人群占每年新确诊卵巢癌病例的13%[4]。
卵巢癌通常在较年轻的育龄期女性群体中被诊

断,现代女性在生育选择和规划上呈现出更大的自主

性,且在确诊为卵巢癌后,约75%的育龄期女性希望

保留生育能力[5]。特别是对于已婚或有伴侣的患者,
癌症治疗伴随着生育能力的丧失可能直接影响其家

庭的幸福感。生育不仅是生理需求的体现,亦具有明

显的心理学意义[6]。因此,保留生育能力已成为众多

卵巢癌患者的重要期望,对卵巢癌患者进行术后生育

力评估,不仅是对患者身体和心理健康的双重保障,
也是对生育力评估方法的系统性总结与归纳[7]。建

立科学规范的卵巢癌术后生育力评估体系,对于个体

化治疗方案的制订及改善患者生殖预后具有重要的

临床意义。

1 生育力评估的方法

1.1 卵巢储备功能评估

1.1.1 抗 米 勒 管 激 素 (anti-Müllerian
 

hormone,

AMH)

AMH是生育力评估的关键标志物,由卵巢窦前

卵泡和小窦卵泡的颗粒细胞分泌。DI
 

CLEMENTE
等[8]通过对过去20年 AMH 及其Ⅱ型受体(AMH

 

receptor
 

type
 

2,AMHR2)相关研究进行系统性回

顾[9-10]后全面阐释了AMH在女性生殖系统中的关键

生理功能:(1)AMH是目前临床实践中评估卵巢储备

功能最具特异性的血清学指标,其血清浓度与卵巢原

始卵泡池的储备量呈正相关性。相较于卵泡刺激素

(follicle-stimulating
 

hormone,FSH)和雌二醇(estra-
diol,E2),AMH具有以下特征优势:①周期稳定性,
在月经周期各阶段保持相对稳定的表达水平;②检测

可靠性,具有高度的检测可重复性和临床预测价值;

③临床应用范围广泛,适用于卵巢癌术后生育力评

估、卵巢早衰(premature
 

ovarian
 

insufficiency,POI)
的预测、卵巢反应性评估及辅助生殖技术(assisted

 

reproductive
 

technology,ART)中个体化促排卵方案

的制订[11]。(2)AMH在卵泡发生过程中发挥重要的

生理调控作用:①原始卵泡募集调控,通过抑制原始

卵泡的过早激活,维持卵泡池的生理稳态;②对FSH
敏感性进行调节,降低发育中卵泡对FSH 的敏感性

阈值;③对卵泡发育的动力学调控,通过调节窦卵泡

的生长速率,维持优势卵泡选择和卵泡闭锁的动态平

衡。(3)在生殖系统的广泛表达:除卵 巢 组 织 外,

AMH及 AMHR2还表达在下丘脑-垂体-性腺轴、生
殖器官、妊娠相关组织,这种广泛的组织分布特征提

示AMH可能在女性生殖内分泌调控网络及妊娠生

理过程中发挥着更为复杂的旁分泌和自分泌调节作

用[12]。(4)卵巢癌术后AMH检测在临床评估中的重

要价值:对于接受治疗的卵巢癌患者,AMH水平可作

为评估卵巢功能损伤程度及恢复潜力的可靠指标,其
浓度变化能准确反映卵巢储备功能的动态改变,为临

床生育力评估和辅助生殖决策提供关键依据[13-14]。

1.1.2 窦卵泡计数(antral
 

follicle
 

count,AFC)

AFC是指在月经周期第2~4天(卵泡早期)通过

经阴道超声检查观察到直径为2~10
 

mm的窦卵泡

数量。该指标通常以双侧卵巢的窦卵泡总数作为评

估标准,是反映卵巢储备功能的重要超 声 指 标 之

一[15]。SALEMI等[16]对21
 

584例女性的控制性卵

巢刺激数据进行meta分析,结果显示,AFC在妇科肿

瘤术后管理中具有多重临床应用价值:(1)术后卵巢

储备功能评估,AFC是评估术后卵巢储备功能损伤的

可靠指标,能够客观反映卵巢解剖结构的恢复状况及

其功能状态。(2)化疗后卵巢功能监测,其可定量评

估原始卵泡池的耗竭速率,联合AMH检测有助于早

期识别不可逆的卵巢功能损伤。(3)辅助生殖治疗预
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后预测,在拟行体外受精治疗的术后患者中,AFC可

准确预测患者对促性腺激素治疗的反应性,能够有效

评估卵巢过度刺激综合征的潜在风险。LIU等[17]开

展了一项纳入7
 

190例女性患者的大规模系统评价研

究,结论显示,AFC在预测两种极端的卵巢反应状态

(卵巢储备功能减退、卵巢过度反应)时均表现出良好

的诊断效能;此外,AFC可准确评估术后卵巢残留功

能状态,且可为辅助生殖技术 ART的个体化方案制

订提供客观依据。该研究结论为AFC在妇科肿瘤术

后患者的生育力评估和辅助生殖治疗中的临床应用

提供了重要参考,特别是在保留生育功能手术(fertili-
ty-sparing

 

surgery,FSS)后的患者管理中,AFC的预

测价值具有较大的临床意义。

1.2 动态功能评估

1.2.1 促性腺激素释放激素激动剂(gonadotropin-
releasing

 

hormone
 

agonist,GnRHa)刺激试验

GnRHa刺激试验现已成为评估卵巢储备功能的

重要动态检测方法,该试验通过监测给药前后AMH
的动态变化更全面地评估卵巢对下丘脑-垂体-性腺轴

刺激的应答能力。HOU等[9]系统分析了1
 

379例采

用促性腺激素释放激素拮抗剂(GnRH
 

antagonist)方
案行体外受精/卵细胞质内单精子注射治疗的女性患

者数据,结果显示在GnRHa调节后,患者血清AMH
水平的变化存在明显的个体间差异,一方面反映为剂

量反应关系,AMH水平的变化幅度与获卵数量呈明

显正相关;另一方面,具有预后预测价值,AMH水平

变化幅度较低的患者群体表现出以下临床特征,卵巢

反应不良的发生率明显增加、卵巢储备功能减退的风

险明显升高、POI的潜在可能性增大。该研究结果动

态监测AMH水平变化可能为早期识别卵巢功能损

伤提供有效的生物学指标,对改善患者的生殖预后具

有重要价值。ORVIETO 等[18]重点评估了 GnRHa
与GnRH

 

antagonist在辅助生殖治疗中的临床疗效

差异,结果显示,
 

GnRHa方案展现出明显的临床优

势:在生殖结局方面,临床妊娠率明显提高、活产率明

显增加;在子宫内膜特征方面,GnRHa增加了子宫内

膜厚度、改善了子宫内膜容受性相关分子标志物表

达。这些研究发现对卵巢癌术后卵巢储备功能处于

临界状态、可接受的治疗周期数有限的患者的辅助生

殖治疗具有特殊的临床指导意义。

1.2.2 卵巢血流灌注评估

卵巢血流灌注评估采用经阴道彩色多普勒超声

测量卵巢间质动脉的阻力指数(resistance
 

index,RI)
和搏动指数(pulsatility

 

index,PI)。SHAH 等[19]系

统评估了多普勒超声参数在卵巢肿瘤诊断及术后功

能评估中的价值,结果显示,多普勒血流参数可辅助

鉴别卵巢肿瘤良恶性,提升诊断准确性。卵巢血流动

力学变化能反映术后卵巢功能状态,如RI>0.8、PI>
3.0提示血管新生障碍、血流灌注不足,适用于化疗后

卵巢癌患者及长期功能监测的无创评估。多普勒超

声作为动态功能评估手段,实时显示血流灌注,有助

于早期识别卵巢损伤、评估辅助生殖潜力。此外,它
能区分肿瘤血流:恶性时 RI和PI降低(RI<0.6,

PI<1.0);术后高阻型血流(RI>0.8)提示卵巢组织

血流减少或纤维化,为构建术后生育力评估模型提供

依据。

2 治疗方式对生育力的影响机制

2.1 手术损伤

卵巢癌的标准治疗遵循全面分期手术原则,术后

辅助治疗通常采用以铂类、紫杉烷类为基础的联合化

疗方案;对于组织学高级别或临床分期为晚期的病

例,需联合应用分子靶向药物治疗。对于有生育需求

且符合指征的患者,可考虑实施FSS,该术式的具体

范围需依据术中快速病理诊断结果确定,主要术式包

括:(1)患侧附件切除术;(2)系统性淋巴结清扫术;
(3)子宫及对侧附件保留术[20]。GASPARRI等[21]通

过前瞻性队列研究系统观察了单侧卵巢切除术后患

者卵巢储备功能的动态变化,结果显示术后早期(1~
3个月)患者血清AMH水平呈现明显降低趋势,这提

示手术可能导致暂时性卵巢储备功能损伤,但中长期

随访数据(6~12个月)表明AMH水平可恢复至接近

术前基线水平,故该研究表示单侧附件切除术后早期

阶段(术后1~3个月),AMH水平下降,提示急性期

卵巢储备功能受损;恢复阶段(术后6~12个月),

AMH水平渐进性回升,可能为剩余卵巢的代偿性增

生,表现为特征性的反弹现象。对于国际妇产科学联

盟分期为Ⅰ期的卵巢癌患者,FSS在严格把握适应证

的前提下可获得满意的肿瘤学结局、保留可观的生育

潜能,且术后卵巢功能具有恢复潜力。现有临床研究

证据表明,FSS在早期卵巢癌患者中具有确切的肿瘤

学安全性,ZIMMERMANN等[22]的多中心数据分析

显示,接 受 FSS 治 疗 的 患 者 自 然 妊 娠 率 维 持 在

45%~60%,辅助生殖技术成功率达
 

65%~75%,活
产率为

 

55%~70%[23]。ZHANG等[24]对23项回顾

性研究、1
 

126
 

例接受
 

FSS
 

治疗的上皮性卵巢癌患者

进行系统性回顾与 meta分析,结果显示合并妊娠率

约
 

30%,活产率约27%,与接受根治术患者相比差异

无统计学意义。该研究验证了
 

FSS
 

在保证肿瘤学安

全性的同时,仍能为患者保留可观的生育潜能。必须

强调的是实施FSS应以确保肿瘤学安全性为首要原

则,同时制订个体化治疗方案并建立完善的术后随访

体系[22]。ALOUINI等[25]发现系统性腹主动脉旁淋

巴结清扫术对患者的总体生存率和无进展生存率均

未产生明显改善,且系统性淋巴结清扫可能带来的诸
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多不良影响,因此在实施FSS时,临床指南建议不将

系统性淋巴结清扫作为常规操作,而推荐采用选择性

淋巴结取样作为替代方案。这些研究发现为平衡肿

瘤治疗效果与生育功能保护提供了重要的临床决策

依据[26]。
卵巢癌的手术治疗过程中,尤其是在手术方式、

损伤防护和手术工具的选择方面会对生育力产生不

同程度的影响。有意识保护是预先设计并在术中主

动采取一系列减损操作以降低卵巢储备损耗与血供

破坏的策略。典型要点包括倾向冷刀精细分离、优先

缝合止血而非电凝、必要时使用血管收缩剂减少渗血

以降低能量器械使用,尽量避开卵巢门部与卵巢皮质

的热损伤、缩短缺血时间、减少抓持牵拉与冲洗清热,
并做好黏连预防[27]。无保护意识以完成既定肿瘤学

操作为唯一目标,未对卵巢功能做专门化保护设计的

常规操作路径。其表现多为广泛或高功率或长时间

的单双极电凝止血、能量器械替代缝合、对卵巢门部

与皮质邻近组织热扩散控制不足,以及对卵巢灌注与

组织温控关注不足。此路径虽可能缩短止血时间与

降低即时出血,但潜在增加卵巢皮质热损伤与微血管

破坏,从而加速术后卵巢储备下降[28]。电凝刀与冷刀

(缝合止血)对生育力的影响常采用AMH与AFC对

术后卵巢储备进行评估[29]。在“同等肿瘤学质量”的
前提下,冷刀精细分离缝合止血优于电凝广泛止血用

于保留卵巢储备;若需要能量,应优先选择热扩散较

小的器械与低功率、短时间、间断点的方式操作,辅以

血管收缩剂以减少出血与能量需求[28,30-31]。对于早

期卵巢癌的严格入选人群,FSS在完成规范分期或减

灭基础上,其肿瘤学结局在多项系统综述与队列研究

中总体可与根治术相当;这为采用“有意识保护”原则

提供了前提。但必须强调,任何保功能操作不得牺牲

切缘、分期与肿瘤学质量[32-33]。研究表明,在卵巢囊

肿剥离术中,采用缝合止血相比双极电凝可保留更多

卵泡储备[34];而系统综述表明,术中非热能止血(如缝

合)在长期
 

AMH/AFC
 

保留方面优于电凝或超声刀

能量应用[35]。在子宫腔病变切除中,冷刀或冷剪操作

因避免热损伤,被认为对内膜保护更优[36]。因此,在
 

FSS
 

中,若手术团队具备保存生育力的意识,会优先

选择冷刀/缝合、限制热能应用,则更可能在肿瘤治疗

安全的前提下,为患者保留可观的妊娠潜能。针对即

将接受具有明确卵巢毒性的化疗的患者,术前行卵巢

组织冷冻(ovarian
 

tissue
 

cryopreservation,OTC)并
在适当时机进行卵巢组织回植(ovarian

 

tissue
 

trans-
plantation,OTT)已成为一项行之有效的生育力保存

策略,尤其适用于无法延迟化疗、儿童、青少年或无法

进行促排取卵的情况。近年的系统综述与 meta分析

显示,OTC转变为OTT
 

可恢复部分内分泌功能并实

现实际妊娠与活产,尽管不同队列间成功率差异明

显,且总体妊娠/活产率受患者年龄、原发疾病类型、
是否回植及回植前组织处理等因素影响较大[36-41]。

基于上述证据与方法学限制,本研究建议在
 

FSS
 

的临床路径中将“术中保留生育力的细节”与“对于需

立即化疗且希望生育的患者尽早安排
 

OTC或取卵冷

冻”二者并行纳入术前计划与知情同意过程。短期内

保护性外科技术可最大限度地保留残余卵巢功能;而
从长期来看OTC在化疗后仍为希望生育的患者提供

额外的生育保障[42]。

2.2 化疗损伤

卵巢癌术后化疗是指在完成卵巢癌根治术或保

育性手术后,为了杀灭可能残留的癌细胞、降低复发

风险而实施的系统性抗癌药物治疗,它是卵巢癌治疗

中不可或缺的一部分,尤其适用于中晚期患者或具有

高危因素的早期患者。DIAZ等[43]明确指出,即使在

进行保育性手术保留一侧卵巢的情况下,术后接受含

铂类辅助化疗(如卡铂、顺铂)仍会对卵巢储备造成不

良影响。化疗药物对卵巢储备功能的损害主要体现

在以下几个方面:(1)化疗可导致卵巢内小窦卵泡及

原始卵泡的破坏进而引起卵泡池的耗竭,烷化剂和铂

类化合物能够直接诱导卵母细胞 DNA 双链断裂。

ROOF等[44]通过系统回顾研究文献指出,化疗后原

始卵泡库可在数月内迅速减少超过50%,并可能由于

卵泡耗竭诱发一种“加速卵泡募集”的正反馈机制,从
而进一步加速卵巢储备的消耗。(2)化疗可通过诱导

血管内皮损伤,导致卵巢组织局部纤维化从而造成卵

巢微环境的紊乱。NGUYEN等[45]指出化疗可能引

发卵巢微小血管内皮细胞的凋亡,进而导致毛细血管

密度下降、卵巢皮质区域可出现局灶性缺血及间质纤

维化并破坏卵泡赖以维持生存与功能的微环境,该损

伤在接受高剂量化疗或腹膜内高温化疗患者中表现

尤为显著。(3)化疗可通过诱导卵泡颗粒细胞凋亡而

干扰AMH 的分泌,进一步影响卵巢功能。ZHANG
 

等[46]证实,小窦卵泡中的颗粒细胞是AMH的主要分

泌来源,化疗药物可诱导颗粒细胞DNA损伤,促发颗

粒细胞凋亡。随着颗粒细胞的大量凋亡及 AMH 水

平明显下降,反映出功能性卵泡数量的锐减,提示卵

巢储备功能的严重受损与衰竭。(4)化疗可通过抑制

下丘 脑-垂 体-卵 巢 (hypothalamic-pituitary-ovarian,

HPO)轴的内分泌反馈调节,导致闭经或POI。LOP-
EZ

 

DACAL等[47]研究证实,化疗药物所致促性腺轴

功能障碍主要表现为下丘脑GnRH的节律紊乱、FSH
及

 

LH分泌减少及卵巢对FSH的敏感性降低。上述

功能障碍在临床上可表现为月经周期不规律、稀发排

卵乃至继发性闭经。但仍需注意的是即便在化疗后

卵巢中尚残留一定数量的卵泡,HPO轴的调控紊乱
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仍可能导致一过性或持久性的排卵功能障碍。以上

研究说明,化疗药物虽在卵巢癌的治疗中具有明显的

抗肿瘤效能,但对卵巢组织具有的毒性作用会严重危

害卵巢癌术后患者生育力的保存。所以对于具有生

育需求的卵巢癌患者,在术后开始化疗之前应全面评

估其卵巢储备功能,并尽早制订个体化的生育力保护

策略,以最大限度减轻化疗对生殖功能的潜在损害。

2.3 放射损伤

在评估接受FSS的女性生育力时,放射治疗因素

虽在临床实践中使用较少,但依然是一个不可忽视且

对卵巢储备功能具有复杂且深远影响的重要考量因

素,采用放疗对卵巢功能的损伤往往具有不可逆性。
故在术后进行生育力评估与管理时,应充分考虑并严

肃讨论放疗可能带来的生殖内分泌损害,以便为患者

制订更加全面和个体化的生育保护策略。AMAR-
NATH[48]研究证实,卵巢组织尤其是其中的原始卵

泡对电离辐射高度敏感,2
 

Gy的辐射剂量即会达到约

50%原始卵泡损失的阈值剂量(lethal
 

dose
 

50%,

LD50),此外随着放射剂量的进一步增加,卵巢功能的

损害呈现非线性、加速性破坏趋势,当辐射剂量达到

6~10
 

Gy时,几乎可引起卵巢的完全衰竭。该研究强

调即使是中低剂量(10~15
 

Gy)的放疗,也可能对卵

巢储备功能造成不可逆的终末性损害,临床应对此保

持高度警惕。GROSS等[49]通过小鼠模型研究发现,
在等剂量照射条件下与传统光子放疗相比,质子放疗

对卵巢的损伤明显减轻,具体表现为质子组小鼠卵巢

中AMH和E2 水平保持较高,卵泡水合结构保存更

为完整,同时可明显减轻放疗相关的卵巢组织纤维化

及毛细血管密度下降。近年来兴起的质子放射治疗

凭借其独特的Bragg峰物理特性,能够明显降低卵巢

接受的照射剂量(可减少60%~70%),在生育力保护

方面显示出一定的潜在优势。然而其长期疗效及对

生殖安全性的影响尚缺乏充分的临床随访数据。所

以对于术后接受过放疗的患者,应将其视为生育潜能

受损的 高 危 人 群,在 进 行 生 育 力 评 估 时,应 结 合

AMH、AFC等功能性指标进行动态监测和综合评估。

3 结  论

  随着卵巢癌发病年轻化,术后生育力评估正成为

妇科肿瘤与生殖医学交叉领域的前沿重点。卵巢癌

术后治疗涉及手术、化疗、放疗等多种手段,其对卵巢

功能的影响呈现多因素协同、累积性损伤和个体差异

等特点。构建科学、动态、以患者为中心的生育力评

估体系,既是兼顾肿瘤控制与生育功能保护的关键,
也是提升患者生存质量、回应其生育期望的重要

保障。
目前,卵巢储备评估以 AMH 和 AFC为核心:

AMH作为稳定、特异的生物标志物,可反映卵泡储备

水平,适合各月经周期动态监测;AFC通过超声量化

评估卵巢结构与卵泡发育,可直观反映治疗对卵巢的

影响。近年来,GnRHa刺激试验、卵巢血流灌注等新

兴技术不断涌现,为识别残余功能与制订个体化辅助

生殖方案提供了更精准的工具。
不同治疗方式对生育力的影响各异。手术方面,

组织切除、血供破坏及间质损伤是主要损伤机制,非
保育型手术的损伤尤为明显;冷刀优于电凝刀。单侧

卵巢切除后,残余卵巢可能通过代偿维持部分功能。
相比之下,化疗导致的损伤更为隐匿且具累积性,涉
及颗粒细胞凋亡、卵泡DNA损伤、微血管结构破坏及

HPO轴紊乱等机制,易使卵巢储备进行性下降。因

此,在制订术后化疗方案时,应充分评估生殖毒性风

险,结合患者年龄、分期与生育意愿,尽早实施生育力

保护措施[50]。
大量研究证实,即便低剂量电离辐射亦可造成原

始卵泡不可逆的损伤[51],相比之下质子放疗因其

Bragg峰物理特性可减少卵巢周围正常组织的辐射暴

露,展现出保留卵巢功能的理论优势。然而质子放疗

缺乏系统的前瞻性临床随访数据,未来需进一步探索

质子放疗对卵巢功能的长期影响,并建立多中心队列

验证AMH的动态预测价值[52]。
综上所述,卵巢癌术后生育力评估不仅是多学科

交叉合作的技术挑战,更是现代医学人文关怀的体

现,唯有通过不断完善评估工具、优化治疗策略,并将

生育保护理念贯穿于治疗全过程,方能为患者在战胜

疾病的同时,保留生育的希望与选择的尊严。
利益冲突:所有作者声明不存在利益冲突
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