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摘  要 

子宫内膜癌(EC)是女性生殖系统三大恶性肿瘤之一，近年来，其发病率及病死率有逐渐升高且呈年轻化

趋势。准确评估浸润深度和术前分期对于子宫内膜癌患者是很重要的。作为新型的肿瘤标志物HE4，在

早期EC诊断及预后中可以作为一个有用的血清学标记。血小板参数的改变可协助子宫内膜癌病情评估及

预后判断。磁共振(MRI)检查在EC宫颈受累及肌层浸润深度有良好的敏感度与特异度。因此本文将对肿
瘤标志物HE4、血小板参数及MRI在子宫内膜癌肌层浸润中的意义进行叙述。 
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Abstract 
Endometrial cancer (EC) is one of the three malignant tumors of the female reproductive system. 
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In recent years, its incidence and mortality have been increasing gradually and at a younger age. 
Accurate assessment of infiltration depth and preoperative staging is important for patients with 
endometrial cancer. As a novel tumor marker HE4, it can be used as a useful serological marker in 
early EC diagnosis and prognosis. The changes of platelet parameters can assist the assessment 
and prognosis of endometrial cancer. Magnetic resonance imaging (MRI) showed good sensitivity 
and specificity in EC cervical involvement and muscle infiltration depth. Therefore, the signific-
ance of tumor marker HE4, platelet parameters and MRI in muscular invasion of endometrial car-
cinoma will be described in this paper. 
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1. 引言 

子宫内膜癌(endometrial carcinoma, EC)是发达国家最常见的妇科肿瘤[1]，来源于子宫内膜的上皮，

分为雌激素依赖型(I 型)和非雌激素依赖型(II 型)，是女性生殖系统三大恶性肿瘤之一。据报道，2018 年

全球预计新发子宫内膜癌病例数为 382,069 例，新增死亡例数为 89,929 例[2]。子宫内膜癌的发病率有明

确的地区差异，与地区的经济发达程度及饮食环境密切相关，在我国北京、广州等发达城市子宫内膜癌

的发生率已经超过宫颈癌和卵巢癌，成为发病率最高的妇科恶性肿瘤。EC 患者的高发年龄是 50~60 岁，

近年来，其发病率及病死率有逐渐升高且呈年轻化趋势。在子宫内膜癌中，准确评估浸润深度和术前分

期是很重要的[3]。目前大多数早期患者经手术治疗预后良好[4]，晚期 EC 因存在淋巴结转移治疗效果及

预后欠佳。但若能早期诊断、及时治疗，I 期低危型患者术后 5 年存活率可达 80%~93% [5]。 

2. 肿瘤标志物(Tumor Marker, TM) 

2.1. 癌抗原(Carbohydrate Antigen, CA) 125 

癌抗原(carbohydrate antigen, CA) 125、血小板增多和影像学对淋巴结转移的风险有很大和中等的影

响，可以改善术前风险分层。临床早期子宫内膜癌的常规淋巴结切除术并不能改善预后，而且与手术相

关的发病率为 15%~20%，这就强调了改进术前风险分层的必要性。对癌症抗原 125 血清水平的测量、对

血小板的评估和对淋巴结病的显像应该补充目前的术前风险分层[6]。超过 75%的子宫内膜癌患者的死亡

是由子宫内膜样子宫内膜癌引起的。早期诊断子宫内膜癌可增加治愈的机会，从而降低死亡率[7]。系统

性淋巴结切除术可能导致术后并发症发生率升高，部分低危患者可不行淋巴结切除术，如高、中分化的

子宫内膜样腺癌患者、病灶浸润浅肌层及宫腔病灶直径小于 2 cm 者[8]。 

2.2. HE (Human Epididymis Protein) 4 

肿瘤标记物(tumor marker, TM)是由肿瘤细胞基因表达所产生，或者由人体对肿瘤细胞反应而产生，

反映了肿瘤的存在和生长。HE (human epididymis protein) 4 是最早发现于附睾远端的上皮细胞，在女性

生殖系统上皮细胞中高表达。作为新型肿瘤标志物，HE4 在早期卵巢癌病情监测以及诊断方面有较高的

应用价值。有研究表明，HE4 是检测 EC 患者的一种敏感的诊断血清标志物，且在早期 EC 诊断及预后中
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可以作为一个有用的标记，也用于监测治疗和发现早期复发[9] [10]。Li J等[11]的meta分析表明，与CA125
相比，血清 HE4 在未特别考虑分期和组织学类型的情况下，对所有 EC 病例的诊断具有更高的敏感性和

总体准确性。 
人附睾蛋白 4 水平与侵犯肌层厚度超过 50%时的 HE4 值相比，侵犯肌层厚度超过 50%时 HE4 值显

著升高。随着肿瘤大小的增加，HE4 水平显著升高。术前 HE4 评估可以帮助对深度浸润和(或)转移性疾

病患者进行分层，并与其他相关的预后因素相关，以制定适当的手术策略[12]。方旖骅等[13]报道，血清

HE4 对子宫内膜癌有良好的诊断价值，其诊断子宫内膜癌敏感度高于血清 CA125，有利于降低漏诊率，

可作为子宫内膜癌的筛查指标。子宫内膜癌患者血清 HE4 水平和 FIGO 分期、组织学分级、深肌层浸润

有关，CA125、HE4 表达水平与累及卵巢、分期、肌层浸润淋巴结转移相关。人附睾蛋白 4 在子宫内膜

样子宫内膜癌患者是否需要进行淋巴结清扫的临床决策过程中可能是一个有用的术前标记。肿瘤标志物

HE4 是子宫内膜样子宫内膜癌女性子宫肌层侵犯深度的敏感标志物。在早期子宫内膜癌中，HE4 可用于

术前作为一种工具来帮助确定是否需要淋巴结切除术的女性[14]。目前普遍认为血清癌抗原 125 (CA125)
在子宫内膜癌的诊断中有重要作用，但在早期患者中升高并不显著，某些非肿瘤疾患 CA125 也有不同程

度的升高，因此 CA125 对子宫内膜癌诊断的灵敏度和特异度不高[15]。姜伟丽等[16]报道，子宫内膜癌

患者中，不同肌层浸润深度者间血清 HE4 及 CA125 含量存在明显差异，且随着浸润深度增加，其血清

含量呈增高趋势，HE4 及 CA125 与肌层浸润深度呈明显正相关关系。HE4 及 CA125 可用于评估子宫内

膜癌肌层浸润深度，为临床制定、调整治疗方案提供参考依据。 

3. 血小板(Platelet, PLT)参数 

3.1. 血小板(PLT) 

在肺癌、结直肠癌、原发性肝癌、口腔癌等患者中 PLT 水平明显升高，升高的 PLT 与肿瘤细胞侵袭

和转移相关。1872 年 Riess 首次发现血小板(Platelet, PLT)是肿瘤进展、转移和肿瘤相关血栓形成的关键

因素。Song J 等[17]报道，恶性子宫内膜癌患者术前血小板形态参数及其他全血细胞与良性疾病的进行比

较，具体包括术前的白细胞(WBC)、血红蛋白、血小板计数(PLT)、血小板分布宽度(PDW)、平均血小板

体积(MPV)和血小板压积(PCT)，计算中性粒细胞–淋巴细胞比(NLR)和血小板–淋巴细胞比(PLR)。对于

恶性肿瘤，进一步收集 Ki-67 百分比和孕激素受体(PR)状态。确诊子宫内膜癌患者的 PDW 值明显降低，

MPV 显著升高。进一步分析子宫内膜癌患者，血小板参数在 I~II 期和 III~IV 期患者间无显著差异，而

PR 阴性患者的 PDW 值较阳性患者升高，MPV 值降低。术前血小板形态参数可作为鉴别子宫内膜良恶性

的一种预测因素。中性粒细胞/淋巴细胞比率(NLR)、单核细胞计数(MC)、和血小板/淋巴细胞比率(NLR)
在疾病的晚期有统计学意义，但只有单核细胞计数在级别上有统计学意义。较高的中性粒细胞/淋巴细胞

比率和血小板/淋巴细胞比率被发现与疾病的晚期、深部肌层侵犯、颈部受累、淋巴血管间隙(LVSI)和淋

巴结受累有关。发现 NLR 是生存的预后因素。在子宫内膜癌中，NLR 和 PLR 值对于淋巴结侵犯和宫颈

侵犯的有预测价值[18]。在 Pergialiotis V 等[19]荟萃分析中，子宫内膜癌患者的 NLR 值显著升高。此外，

PLR 和 NLR 值在晚期疾病患者中升高。术前血小板(PLT)、血小板分布宽度(PDW)与血小板与淋巴细胞

的比值(PLR)的值对子宫内膜癌具有一定的诊断价值，三者联合的诊断效能更高，且其与子宫内膜癌的脉

管浸润及宫颈间质浸润有关。术前 PDW、PLR 的值与子宫内膜癌术后病理分期相关[20]。 

3.2. PLT 的预测意义 

血小板参数可能对子宫内膜癌具有预测价值。术前 PLT、PDW 及 MPV 水平在正常子宫内膜、子宫

内膜增生及子宫内膜癌中呈增高趋势，且术前 PDW、MPV 有助于预测子宫内膜癌的进展程度[21]。EC
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中 III 期及 IV 期患者血清中 PLT、MPV、PDW、PCT 水平均较 I 期及 II 期高，差异有统计学意义(P < 0.05)。
存在盆腔淋巴结转移组血清中 PLT、MPV、PDW、PCT 水平较无淋巴结转移组高(P < 0.05)。子宫肌层浸

润深度 ≥ 1/2 组血清中 PLT、MPV、PDW、PCT 水平较浸润深度 < 1/2 组高(P < 0.05)。血小板数量增多

及功能活化与子宫内膜癌的侵袭转移关系密切，血小板参数的改变可协助子宫内膜癌病情评估及预后判

断[22]。EC 患者外周血与血清 CA125 水平呈正相关，两者一致性好[23]。 

4. 影像学在 EC 中的应用 

随着影像诊断技术逐步提高，MRI 在各种妇科恶性肿瘤的早期诊断发挥重要作用。在子宫内膜癌中，

准确评估浸润深度和术前分期是很重要的。盆、腹腔磁共振增强扫描可用于评估子宫内膜癌肌层及宫颈

浸润、子宫外累及后腹膜淋巴结转移情况。磁共振(MRI)检查在 EC 宫颈受累及肌层浸润深度有良好的敏

感度与特异度，可以对肿瘤的直径、性质、肌层浸润及淋巴结转移情况有多方位、多角度、多平面的成

像，在 EC 术前诊断、评估及治疗方案的制定中有重要的意义。在 Yin XH 等[24]报道，在深部肌层浸润

(>50%)的评估中，MRI 的敏感性为 70.00%，特异度为 94.87%，阳性预测值为 77.78%，阳性预测值为

92.50%，阳性预测值为 13.65，阴性似然比为 0.316。MRI 是诊断子宫肌层侵犯和宫颈侵犯的较好方法。

增强 MRI 是术前评估肌层浸润情况的重要影像学依据。使用 T2WI-DWI 对子宫内膜癌的子宫肌层侵犯和

分期的有效评估可能是一种无创的、低成本的方法[3]。MRI 检查有助于临床医生准确判断淋巴结是否存

在转移现象以及子宫内膜癌是否侵犯宫颈。术前为患者实施 MRI、HE4 检测并结合子宫内膜活检结果对

病情进行综合评估，对降低患者早期盆腔淋巴结清扫率，缩短手术时间，缩小手术范围，减少术后相关

并发症均具有重要的应用价值。MRI 有助于临床医生对子宫肌层浸润深度以及肿瘤分期进行准确评估，

为术前常用辅助检查工具[25]。1988 年，国际妇产科联盟(International Federation on Gynecology and Ob-
stetrics, FIGO)系统将子宫内膜癌的分期由临床分期改为手术分期。此外，美国妇产医师学会目前提倡系

统手术，美国国家综合癌症网络(National Comprehensive Cancer, NCCN)及 FIGO 指南均采用第 8 版美国

癌症联合委员会(American Joint Committee on Cancer, AICC) TNM 分期和 FIGO 2019 分期。早期子宫内膜

癌的标椎治疗是筋膜外全子宫双附件切除术 + 淋巴结评估。对于晚期或转移性患者行姑息性手术 + 放
化疗的综合治疗。尽管分期手术需要进行淋巴结清扫，但是否行盆腔和腹主动脉旁淋巴结清扫扔存在争

议。盆腔和(或)腹主动脉淋巴结评估是手术分期的重要的内容，对于预后和是否继续辅助治疗提供依据。

早期低危患者的淋巴结转移率低，并且淋巴结切除与未行淋巴结切除在无疾病生存和总生存无明显差异，

患者的生存没有显著的获益，对于早期低危的患者可以不常规行淋巴结切除，特别是肌层无浸润的子宫

内膜样癌。但是对于中高危型子宫内膜癌患者，淋巴结转移率高，术中应行盆腔淋巴结及腹主动脉旁淋

巴结切除，范围上界至肾静脉水平。 

5. 术前肌层浸润的评估 

系统性淋巴结切除可能导致手术风险和术后并发症的发生率的增加，如淋巴囊肿、尿潴留、肠梗阻、

深静脉血栓形成、盆腔感染、神经损伤、血管损伤，和输血的必要性。谢玲玲等[8]报道，低危的 EC 患

者(内膜样腺癌 I 期，G1-2，病灶局限于内膜层或浅肌层浸润)，可行淋巴结活检。有研究显示，低危病人

淋巴结的转移率为 2.4%。高危患者(如深肌层浸润、高级别癌、浆液性癌、透明细胞癌、和癌肉瘤)需要

系统切除腹主动脉旁淋巴结达肾血管水平。术前根据肌层浸润的深度分级，避免不必要的淋巴结切除术

对低风险患者很重要。深肌层浸润患者需要进行淋巴结清扫，若患者合并症较多，不能耐受长时间的手

术及淋巴结清扫引起的并发症，可根据术前的肌层浸润评估结果，制定针对性的治疗方案。因此，术前

准确的肌层浸润诊断具有重要价值。在有关报道中，对于子宫内膜癌患者，不同肌层浸润深度间血清 HE4

https://doi.org/10.12677/acm.2021.116384


李冬梅，王苏荣 

 

 

DOI: 10.12677/acm.2021.116384 2660 临床医学进展 
 

及 CA125 含量存在有明显的差异，并且随着浸润深度的增加，其血清中含量也是逐渐增高的，HE4 及

CA125 与肌层浸润均呈正相关关系。 

6. 联合检测指标 

血清 CA125 和 HE4 是评估子宫内膜癌病情进展情况的重要指标，CA125 和 HE4 联合盆腔 MR 检查

可提高子宫内膜癌诊断的灵敏度和特异性，具有重要的临床参考价值[15]。关于肌层侵犯，MRI 和经阴

道超声(TVS)在术前检测方面具有可比性。Angioli R 等[26]报道，关于宫颈浸润，TVS 和 HE4 之间的相

关性具有更好的术前诊断有效性(TVS + HE4 的诊断有效性为 96.3，MRI 为 91%，TVS 为 85%)。高分期、

深层肌层侵犯、淋巴结或宫颈间质侵犯可提高 MRI 诊断的准确性。高水平的 HE4 和 CA125 在深度肌层

侵犯和高级别肿瘤患者中观察到[27]。 

7. 确诊的“金标准”——术后常规病理 

子宫内膜癌可以通过子宫内膜活检获得病理确诊，但宫腔镜检查和分段诊刮需要妇科医生经过严格

的培训并具有丰富的经验，并且均为有创性检查。传统的实验室和影像学诊断方法是依靠肿瘤标志物

CA125 和彩超判断，但灵敏度和特异度均不高，可能会引起漏诊或误诊。如何获得更多可靠信息以选择

治疗方案及手术方式，指导预后和随访一直是临床研究的热点。王安娜等[28]报道，CA125、HE4 在子宫

内膜癌的诊断上具有优势，两者的表达水平与子宫内膜癌累及卵巢、分期、肌层浸润、淋巴结转移有关；

CA125 + HE4 + 增强 MRI 联合检查诊断子宫内膜癌深肌层浸润的效能要高于单独检查。盆腔磁共振成像

检查联合血清 HE4 水平检测可显著提升子宫内膜癌诊断准确度及敏感度，减少漏诊情况，且能为疾病分

期评估提供可靠依据[29]。晚期子宫内膜癌组的血清 CA125、HE4 水平明显高于早期子宫内膜癌组，提

示血清中 CA125、HE4 的浓度随手术病理分期的增高呈上升趋势，对于临床分期的诊断具有重要参考价

值[15]。 

8. 结论 

综上，血液学指标及影像学联合检测是现研究的新趋势，可提高诊断的灵敏度，采用联合诊断可起到

优势互补作用，弥补单一方法诊断的缺陷，对于筛选高危患者提供更多参考信息。血清 HE4、血小板检测

及 MRI 是子宫内膜癌术前分期的无创诊断方法，评估子宫内膜癌患者深肌层浸润情况对临床分期十分重

要，患者的手术治疗以及预后情况密切相关。MRI 扫描对子宫内膜癌患者深肌层浸润情况评估具有较高诊

断价值[30]。因此进一步明确血清 HE4、血小板检测联合 MRI 在子宫内膜癌肌层浸润诊断的准确度及敏感

度，可以为疾病的分期评估、临床制定及调整治疗提供参考依据，使得 EC 患者得到更多的获益。 
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