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卵巢粒层细胞瘤的研究进展
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　　卵巢粒层细胞瘤（ＯＧＣＴ）是一种卵巢性索间质性肿瘤，

占所有卵巢恶性肿瘤的５％～８％，而ＯＧＣＴ只占所有性索间

质性肿瘤的４０％，故 ＯＧＣＴ只占卵巢肿瘤的２％以下
［１］。国

外有研究报道，ＯＧＣＴ 年发病率为 ０．４／１０４～１．７／１０４
［２］。

ＯＧＣＴ的病因目前尚不很明确，有研究发现患有不孕和诱导排

卵的女性发病率增高。１９９９年，世界卫生组织（ＷＨＯ）根据

ＯＧＣＴ的临床表现、肿瘤病理学特征及复发潜能，将其分为幼

年型粒层细胞瘤（ＪＧＣＴ）和成年型粒层细胞瘤 （ＡＧＣＴ）

两种［３］。

１　临床表现

ＯＧＣＴ临床表现多为盆腔包块、腹痛、腹胀、下腹部不适、

腹水等。Ｂ超显示一侧或双侧卵巢实性或囊实性混合占位性

病变，多数患者为单侧盆腔囊实性包块，且肿瘤多发生于右侧。

ＯＧＣＴ出现腹水征较少，少数患者以腹部进行性增大即腹水的

生成为主要表现，大约１０％的ＡＧＣＴ可出现腹水
［４］。另外，因

雌激素由非黄素化的粒层细胞产生，故ＯＧＣＴ具有分泌雌激

素的功能，是一种功能性肿瘤，约３／４的患者雌激素水平增高，

多发生于生育期和绝经后的妇女，以３５～６０岁最多见，临床上

可表现为女性化综合征。大多数发生于儿童或青春期前的

ＪＧＣＴ者表现出假性青春期或假性性早熟症状，包括乳房发

育、骨盆发育、骨骼改变、不规则的阴道流血及其他第二性征

等［５］。有病例报道显示，尚无月经初潮的 ＯＧＣＴ患者在手术

后短期内会发生初次月经，血清抑制素的升高和随之而来的卵

泡刺激素（ＦＳＨ）的降低可能是导致此类患者手术后月经初潮

的诱发因素［６］。生育期ＯＧＣＴ患者可出现月经量多或月经紊

乱，绝经期患者常表现为绝经后阴道不规则流血、绝经期延迟

等内分泌紊乱症状及乳腺增生等［７］；并多见并发子宫内膜增

生，甚至子宫内膜癌，这是由于雌激素对子宫内膜的长期刺激

导致的。绝经期患者的ＯＧＣＴ患者发生子宫内膜增生和癌变

的概率高于生育期患者。相关报道指出，绝经期 ＯＧＣＴ患者

子宫内膜增殖症发生率较高，达５１％，部分可进展为子宫内膜

腺癌，后者发生率为１５％～２８％。故临床上出现上述征象时，

应考虑到本病的可能，进一步确定附件区有无包块。另外，有

些ＯＧＣＴ可分泌雄性激素，进一步引起男性化，如闭经、多毛、

声音变粗等。有少数患者并未表现出临床症状，仅在治疗不孕

过程中或妇科查体时被无意中发现。有些附件区包块不明显，

只有内分泌紊乱表现，另有患者术前月经改变不明显，容易引

起误诊。因绝经期妇女常并发子宫内膜癌，所以建议对绝经期

ＯＧＣＴ患者应常规行诊刮术，以免遗漏子宫内膜癌诊断。

ＪＧＣＴ患者最可能伴发其他少见疾病，如内生软骨瘤病（Ｏｌｌｉｅ′ｓ

病）、血管瘤（Ｍａｆｆｕｃｃｉ′ｓ综合征）等，属于中胚层发育异常性疾

病，２０岁以后还可能会继发其他类型肿瘤，如肉瘤最为常见。
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故对ＪＧＣＴ患者应全面评估，并进行治疗后长期随访。

２　病理特征

２．１　巨检　ＯＧＣＴ瘤体大小差异很大，形状多呈圆形或椭圆

形，表面有包膜，光滑或分叶状，切面呈微黄色或褐色，分为实

性或囊性肿瘤，囊性者含有大小不一的囊腔，囊内可含胶样血

性液体，囊壁灶性钙化，质地较韧。在体积较大的肿瘤内经常

发现伴有出血，但坏死情况较少见。

２．２　镜检　（１）石榴子样瘤细胞。以多角形、小多边形、圆形

或卵圆形为主，瘤细胞较小，胞浆较少，嗜伊红，多较透明或呈

淡红色颗粒状，胞膜界限不清，细胞核为圆形或卵圆形，奇异形

状细胞核少见，有的每１０个高倍视野可见１～２个核分裂相，

其典型的镜下特点为核膜显示有皱褶或核沟即所谓的咖啡豆

样核外观。（２）ＣａｌｌＥｘｎｅｒ小体。大体形态中间为小圆形腔，

不规则丝网状、伊红色物质填充于小腔中央，ＰＡＳ染色阳性，

颗粒细胞呈放射状排列环绕小圆形腔，细胞呈离心性靠近周

边［８］。肿瘤分化程度越好，ＣａｌｌＥｘｎｅｒ小体出现得越多。（３）

组织排列形态。瘤细胞位于梭形间质细胞间，ＷＨＯ根据瘤细

胞的排列将其分为：小梁型、岛屿型、滤泡型（包括小滤泡和大

滤泡型）和弥漫型［８］。肿瘤存在方式分为以一种类型或数种形

式混合存在，ＣａｌｌＥｘｎｅｒ小体掺杂于其中。弥漫型瘤细胞一般

呈弥漫性分布，核具有异型性，且核大小不一，多见病理性核分

裂相。根据肿瘤组织结构、肿瘤细胞分化程度及核分裂相多

少，分为高、中和低分化，核分裂相多，恶性程度越高。（４）不等

量的卵泡膜细胞和纤维组织层构成粒层细胞瘤间质，偶尔间质

呈肉瘤样，或者出现脂肪化生、骨化生［８］。

２．３　免疫组化检查　ＣＤ９９（＋），抑制素ｉｎｈｉｂｉｎ（＋），钙视网

膜蛋白Ｃａｌｒｅｔｉｎｉｎ（＋），波形蛋白 Ｖｉｍｅｎｔｉｎ（＋），ＥＭＡ（－），

ＣＥＡ（－），ＣＫ（－）。

３　预　　后

ＯＧＣＴ为恶性或低度恶性肿瘤，肿瘤的临床分期、病理类

型、分化程度决定预后好坏。徐建文等［９］研究中报道Ⅰａ期５

年及１０年存活率均达１００．０％，Ⅰｃ期５年及１０年存活率分

别为１００％及７７．７％，Ⅱ～Ⅲ期５年及１０年存活率分别为

６５．３％及３４．６％。Ｍａｌｍｓｔｏｍ 等
［１０］报道Ⅰ期５年生存率达

９４．０％，１０年生存率８８．０％，Ⅱ期及Ⅱ期以上患者５年及１０

年生存率仅为４４．０％
［１１］。若肿瘤细胞呈弥漫分布、核分裂相

活跃及侵犯血管、包膜，则患者复发、转移概率高，患者存活率

低。另 Ｍａｌｍｓｔｒｏｍ等
［１０］报道，核分裂相每１０个高倍视野小于

４个者５年存活率１００．０％；核分裂相为每１０个高倍视野５～

１０个者５年存活率为８０．０％；核分裂相大于每１０个高倍视野

１０个者５年存活率为０．０％。总体来讲 ＯＧＣＴ自然病史长，

生长缓慢，预后良好。另有研究表明，Ⅲ期患者５年生存率较

低，与相同分期的卵巢上皮癌相比，预后并无明显改善，但因分

期较早患者预后较同期卵巢上皮细胞癌有明显优势，故可推断

正是由于ＯＧＣＴ容易早期发现，总体预后较好，所以重视早期

临床征象是提高ＯＧＣＴ存活率的关键，进而早诊断、早治疗。

Ｒｏｔｈ
［１２］研究认为，ＪＧＣＴ患者预后比 ＡＧＣＴ患者好，但ＪＧＣＴ

中大约有５％ 的临床表现恶性程度较高，因此这些肿瘤预后风

险也增加。有研究提示，肿瘤标志物糖类抗原１２５（ＣＡ１２５）、

ＣＡ１９９、甲胎蛋白、人绒毛膜促性腺激素对ＯＧＣＴ的初步诊断

和预后随访监测具有一定参考价值。一般有以下几种情况或

之一者提示预后不良：（１）分期较晚，剖腹手术发现卵巢外有播

散（Ⅱ～Ⅳ期）。（２）患者年龄较大，肿瘤直径在１５ｃｍ以上且

为实性者。（３）镜下见细胞异型明显，核分裂活跃，每１０个高

倍视野大于５个，核分裂越多，复发的概率增加，预后越差；另

外组织排列形态为弥漫型者，其预后最差，最易较早发生复发

和转移。（４）伴有腹水者。（５）Ⅰａ期病例肿瘤破裂。在Ｅｖａｎｓ

研究报道的１１８例 ＯＧＣＴ患者中，其中发生复发者共１８例，

平均间隔时间为６年，间隔最长２３年，复发后经过再次治疗或

未经再次治疗后平均生存５～６年。另文献［１２］报道的ＯＧＣＴ

最长复发间隔时间是４０年，因该肿瘤有远期复发和转移倾向，

所以每个患者均需要不低于２０年的远期随访观察。在初次诊

断时，每例ＡＧＣＴ病例都应视为恶性，并进行积极早期治疗及

远期随访，ＡＧＣＴ 细胞异型性小，黄素化少，核分裂少见。

ＪＧＣＴ瘤患者中大约５％ 的病例表现出高度恶性，病理镜下可

见活跃的核分裂和高度的非典型性。这种病例预后较差，在初

次确诊２年内即可复发，并可能通过腹腔进行远处扩散，术后

２年内复发的病例亦较多见；因此对于患儿进行手术后定期复

查是必要的。对于已经复发的患儿，应及时争取再次手术，可

以提高生存率［１］。目前尚无确切的证据表明患儿术后进行辅

助治疗可延长生存期。张建玲报道显示，加以顺铂等化疗药物

综合治疗可加强治疗效果。因存在远期复发可能，故对ＪＧＣＴ

患者要引起高度重视，并进行长期随诊复查，术后前２年应每

３～４个月复查１次，２年后可每隔６个月复查１次，要坚持５、

１０年，甚至不低于２０年，便于早期发现复发病灶，并行进一步

再次手术或其他积极治疗［１３］。对晚期复发的ＯＧＣＴ患者更应

该延长其随访时间，由不同作者报道的ＯＧＣＴ期患者的５年

生存率一般在９０．０％以上，但也有报道却低至７５．０％。除非

典型腹胀即生成腹水作为惟一的症状类型，需要进一步探讨这

种肿瘤不同的各个方面。

４　治　　疗

ＯＧＣＴ应首选手术治疗，手术治疗的切除范围要充分考虑

到肿瘤分期、年龄因素及有无生育要求。Ⅰ期患者可行患侧附

件切除，可保留生育功能，如初潮前及有生育要求患者；如无生

育要求则可行全子宫＋双附件切除术
［９］。有学者建议４０岁以

上的ＯＧＣＴ患者因为术后复发的可能性比较大，故对于此类

患者应行术后辅助化疗或辅助放疗，但关于年轻患者术后是否

需要加以辅助治疗尚无确切结论。关于术后辅助治疗的前瞻

性研究迄今少见，常用的化疗方案有ＰＶＢ（顺铂、长春新碱、博

来霉素）、ＢＥＰ（博来霉素、依托泊苷、顺铂）等，一般共６～８个

疗程。对于晚期或复发性患者以铂类为基础的化疗，其有效率

为６３％～８０％。一些关于紫杉醇和铂类联合化疗的实验研究

正在进行中，放疗对ＯＧＣＴ的作用目前尚有争论，尚无有关病

例表明放疗可带来益处，故可能仅限用于特殊的情况下。目前

尚无充分的证据表明辅助治疗能延缓或预防复发。国内有报

道显示，术后化疗尚未发现可使患者获益，但因为有关此方面

的研究一般标本量较小，大标本研究不多，故结论仅供参考，所

以对年龄偏大、分期较晚、Ⅰｃ以上者均应行根治性切除手术，

术后常规辅以化疗。研究发现促性腺释放激素激动剂治疗激

素依赖性晚期复发性ＯＧＣＴ有一定疗效；抗血管内皮生长因

子，如贝伐单抗、芳香酶抑制剂在治疗复发患者中亦有一定疗

效，这些研究发现为卵巢性索间质肿瘤的激素治疗开辟了较广

阔的前景。Ｈａｒｍｅｅｔ等研究发现ｈｔｒａ３基因尤其是 ＨｔｒＡ３Ｌ

在ＯＧＣＴ细胞中显著低表达，这为ＯＧＣＴ的生物靶向治疗提

供了新方向。由于远期复发是 ＯＧＣＴ的特点之一，目前为止

初步诊断时尚无确切指标，以确定哪些患者容易复发，故针对

每个患者都应该进行治疗后的长期随访，包括妇科常规体检、

彩超、雌激素水平测定及其他必要的辅助检（下转第３２３７页）
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理缺陷及其整改工作进行剖析、讲评、总结，达到持续改进的目

的。目前，本科室已形成了具有本科室特色的“输液患者五查

法”（接药者查、配药者查、执行者查、巡视者查、拔针者查）、“急

诊患者急救六步法”（一步：呼吸畅通吸氧；二步：静脉通道给

药；三步：心电监护；四步：导尿；五步：辅助检查；六步：记录）工

作流程。只有让规则成为内在约束力，将外在约束变为自觉的

行动时，管理才是最有效的，才能降低护理缺陷发生［６］。

３．２．３　加强规范化培训，强化护理安全意识　定期进行规范

化培训，组织护士认真学习护理制度、操作规程及有关护理安

全的文件，特别是《医疗事故处理条例》实施的相关文件，重点

加强沟通技巧学习，并根据既往发生的护理缺陷进行针对性学

习，使全体护理人员得到警示，提高护理安全意识。定期进行

理论与操作考核，检查护士对相关知识的掌握情况。

３．２．４　实行小组制，弹性排班，保证充足的人力资源　本科室

根据科室情况分３个小组，组长负责本组具体分管事件的落

实。每组总体水平相当，小组成员老、中、青搭配。针对护理缺

陷好发时段，如中午时段、交接班、危重患者较多时、夜班、周

末、节假日等，实行弹性排班，避免因超负荷工作增加护理缺陷

发生概率。

３．２．５　建立护理质量奖惩结合的激励机制　目前护理管理以

惩罚为主要手段，缺少奖励激励机制。制订急诊科护理质量奖

惩制度，明确奖惩细则，并贯穿于护理中。奖惩每月进行公示，

使所有护士因惩者而望危却步，因奖者而努力进取。

３．２．６　严格执行告知制度，加强护患沟通，构建和谐护患关系

　护士在对患者进行护理的过程中告知风险，进行正确的利弊

分析，给患者及家属选择的权力，获得患者及家属的信任及配

合。建立以人为本的服务理念，尊重患者自身权利，理解患者

及家属，确保患者的护理安全。护士在临床护理过程中需及

时、有效地评估患者心理、身体、社会等因素，根据患者具体情

况进行相应的护理，避免护理缺陷发生。

护理工作发生失误，任何一个环节出现的问题都会直接导

致不良后果，从而引发医疗纠纷［７］。近年来，如何保证患者安

全已受到世界卫生组织和各国的广泛关注，美国医疗机构评鉴

联合会在促进患者安全方面有更具体明确的做法。护理安全

是护理管理的重点，抓好护理安全管理，发现护理安全隐患，采

取相应的对策措施，能够提高服务质量，防范医疗事故发生，更

好地保障护理人员和患者的合法权益。本院急诊科通过针对

既往的护理缺陷制订、实施护理安全管理整改措施后，有效降

低了护理缺陷的发生率，提高了护理服务质量，确保了护理

安全。
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查，以便早期及时发现复发病灶，进而早期治疗。对于已经复

发的病例应该采取积极的治疗措施，如再次手术、化疗等治疗，

以延长患者生存期。
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