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卵巢恶性生殖细胞肿瘤临床诊治中国专家共识
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　 　 卵巢恶性生殖细胞肿瘤（ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｏｖａｒｉａｎ ｇｅｒｍ
ｃｅｌｌ ｔｕｍｏｒ，ＭＯＧＣＴ）仅占所有卵巢恶性肿瘤的 １％ ～
５％，多发生于幼童和 ４０ 岁以下年轻女性［１－２］。
ＭＯＧＣＴ 主要组织病理类型包括未成熟畸胎瘤（ ｉｍ⁃
ｍａｔｕｒｅ ｔｅｒａｔｏｍａ， ＩＴ），卵黄囊瘤 （ Ｙｏｌｋ Ｓａｃ Ｔｕｍｏｒ，
ＹＳＴ），无性细胞瘤（ｄｙｓｇｅｒｍｉｎｏｍａ，ＤＧ），胚胎癌（ｅｍ⁃
ｂｒｙｏｎａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＥＣ），非妊娠相关性绒癌（ｎｏｎ⁃ｇｅｓ⁃
ｔａｔｉｏｎａｌ ｃｈｏｒｉｏｃａｒｃｉｎｏｍａ） 和混合性生殖细胞肿瘤

（ｍｉｘｅｄ ＧＣＴｓ）。
ＭＯＧＣＴ 起病通常为早期，多累及一侧附件，较

少双侧肿瘤，大多数 ＭＯＧＣＴ 对化疗极其敏感，因而

年轻女性患者通常可以尝试保留生育功能。 ７０ 年

代后期，以顺铂为基础的联合化疗使恶性生殖细胞

肿瘤的治愈率大幅提升，ＭＯＧＣＴ 的 ５ 年生存率可高

达 ９５％［１］，这些年轻的肿瘤患者得以长期存活。 随

后，研究者们逐渐认识到化疗的副反应及其对远期

生存的影响，美国的监测、流行病学和最终结果

（Ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ，Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ，ａｎｄ Ｅｎｄ Ｒｅｓｕｌｔｓ，ＳＥＥＲ）
数据库资料显示，在长期存活的年轻肿瘤患者中，睾
丸肿瘤幸存者 ４０ 年累积死亡率可高达 ２３．３％，显著

高于同年龄人群，其中 １２％是非肿瘤相关因素直接

导致的死亡（ ＳＥＥＲ Ｃａｎｃｅｒ Ｓｔａｔｉｃｓ Ｒｅｖｉｅｗ：ｈｔｔｐｓ： ／ ／
ｓｅｅｒ．ｃａｎｃｅｒ．ｇｏｖ ／ ｃｓｒ ／ ）。 因此，在保证肿瘤治疗效果

的前提下，对患者进行危险分层，减少化疗药物及疗

程从而降低毒副反应和远期影响，为这些年轻的肿

瘤患者提供长期的医疗服务和全生命周期支持，是
当代 ＭＯＧＣＴ 诊治工作的重点。

ＭＯＧＣＴ 患者年龄跨度大，全程管理过程中不可

避免地涉及到儿科、妇科、肿瘤科、生殖医学等不同

领域，由于时间和空间变化的原因，使得不同领域的

专家沟通相对困难，且不同领域专家对本病治疗理

念存在差异，加之本病发病率相对低，目前我国尚无

针对 ＭＯＧＣＴ 诊疗的指南或共识。 因此，中华医学

会妇科肿瘤学分会及中国医师协会妇产科医师分会

妇科肿瘤学组组织专家讨论并制定《卵巢恶性生殖

细胞肿瘤临床诊治中国专家共识（２０２４ 年版）》，旨
在进一步规范和指导 ＭＯＧＣＴ 的临床诊治与长期管

理，改善患者预后，提高长期生活质量。
１　 定义及流行病学

ＭＯＧＣＴ 是除上皮性肿瘤外第二常见的卵巢恶

性肿瘤，世界范围内年发病率为 ３．７ ／ １００００００［２］，通
常发病年龄较年轻。 ＷＨＯ 对年轻成人（Ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ
ａｎｄ ｙｏｕｎｇ ａｄｕｌｔｓ，ＡＹＡ）的定义是小于等于 ３９ 岁。
ＭＯＧＣＴ 在所有 ＡＹＡ 卵巢恶性肿瘤中高达 ８０％［３］。
２　 诊断及病理学特征

ＭＯＧＣＴ 的临床表现缺乏特异性，可表现为腹

痛、腹胀，闭经和（或）第二性征不发育等。 除了部

分无性细胞瘤，大多数 ＭＯＧＣＴ 为Ⅰ期局限于一侧

卵巢，如肿瘤破裂，易发生盆腹腔内种植转移，且进

展迅速。 术前影像学检查包括盆腔超声、腹盆腔

ＣＴ、胸片，如条件允许可考虑 ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查及血清

学肿 瘤 标 志 物， 包 括 ＡＦＰ、 β⁃ｈＣＧ、 ＮＳＥ、 ＬＤＨ、
ＣＡ１２５、ＣＡ１９９。 血清 ＡＦＰ 和 β⁃ｈＣＧ 分别是卵黄囊

瘤和绒癌特异性的肿瘤标志物，对诊断及治疗效果

评估和随访均有重要参考意义。
病理诊断方面，目前认为具有原始生殖细胞或

胚外成分是 ＭＯＧＣＴ 的重要标志。 另外，一些与生

殖细胞有关的恶性肿瘤性疾病，如鳞癌、腺癌以及原

始神经外胚层肿瘤等，极为罕见，不在本共识中讨

论。 以下按照 ２０２０ 年 ＷＨＯ 女性生殖道肿瘤分类

对不同病理类型 ＭＯＧＣＴ 进行阐述［４］。
２．１　 无性细胞瘤 　 是最常见的 ＭＯＧＣＴ，和精原细
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胞同源，发生率占卵巢恶性肿瘤的 １％［５］。 约 ２０％
的患者肿瘤为双侧性。 大多数患者可能有 ＬＤＨ 的

升高，且与肿瘤大小正相关。 肿瘤多为实性，表面常

呈结节状或脑回状。 镜下：肿瘤由典型的圆形或多

边形细胞构成，呈片状或巢状排列，肿瘤细胞团之间

有较薄的纤维间质分隔。 约 ５％的无性细胞瘤镜下

可偶见有滋养细胞的分化，但除血中 β⁃ＨＣＧ 增高者

外，一般对预后并无影响。 免疫组化染色方面

ＳＡＬＬ４、ＯＣＴ３ ／ ４、ＣＤ１１７、Ｄ２⁃４０ 阳性，ＥＭＡ、ＧＰＣ３ 阴

性。 分子特征方面无性细胞瘤可能有等臂染色体

１２ｐ 异常改变， ２５％ ～ ５０％ 的肿瘤存在 ｃ⁃ＫＩＴ 突

变［６］。
２．２　 卵黄囊瘤 　 是第二常见的 ＭＯＧＣＴ，由内胚层

样分化的胚外组织（卵黄囊 ／尿囊）或不成熟的胚体

内胚层组织（肠、肝）、间充质等成分构成，以前也称

内胚窦瘤。 临床上通常伴有血清 ＡＦＰ 的升高，肿瘤

多为单侧，体积较大，切面质软、灰黄色，常有出血坏

死，微囊结构呈蜂窝状。 镜下：结构多样，可表现为

微小囊状结构，囊被覆扁平或立方上皮；内胚窦样结

构，特征性的标志是 Ｓｃｈｉｌｌｅｒ⁃Ｄｕｖａｌ 小体；实性结构，
幼稚胚胎性实性上皮团索状；腺泡或腺管样结构；多
囊状卵黄囊样结构；间质疏松黏液样结构；乳头状结

构；大囊状结构；肝样结构，似肝癌；原始内胚层，似
肠型上皮分化。 这些结构混合存在，常以 ２ ～ ３ 种结

构为主要成分，但也有少数病例仅有单一的镜下结

构。 免疫组化方面，ＳＡＬＬ４、ＡＦＰ、ＧＰＣ⁃３ 通常阳性，
如有原始消化系统结构成分，ＣＤＸ２、ＨｅｐＰａｒ⁃１、ＴＴＦ１
也可阳性。 分子特征方面，７０％的卵黄囊瘤存在 １２
号染色体异常，通常为 １２ｐ 等臂染色体［７］。
２．３　 未成熟畸胎瘤 　 畸胎瘤中如具有胚胎性组织

成分，则称为未成熟畸胎瘤［８］。 胚胎组织成分主要

包括原始或胚胎性神经外胚层，或分裂活跃的神经

胶质成分。 未成熟畸胎瘤的发病率在卵巢畸胎瘤中

占 ３％，多为单侧，约 １０％对侧卵巢同时或后续发生

成熟性囊性畸胎瘤［９］。 血清学方面没有特异的肿

瘤标志物，一些未成熟畸胎瘤可能存在不成熟的肝

样成分从而合并轻度的 ＡＦＰ 升高，病理诊断时需注

意是否合并卵黄囊瘤成分。 肿瘤通常以实性为主，
部分区域可呈多房囊性表现，可伴有出血、坏死，有
成熟成分时可见毛发、油脂、牙齿、骨及软骨等。 镜

下肿瘤组织中存在胚胎性的神经外胚层成分，包括

幼稚的神经管上皮和菊形团、富于细胞且核分裂活

跃的神经胶质、胶质母或神经母细胞成分。 免疫组

化方面，ＳＡＬＬ４、ＳＯＸ２、ＧＰＣ３ 阳性，如果有不成熟的

肝样组织，ＡＦＰ 染色也可能阳性。
根据原始神经上皮成分的含量对未成熟畸胎瘤

进行分级，１ 级为未成熟神经上皮组织病灶 １ 个 ／任
意低倍视野（４×１０）；２ 级为 ２～３ 个未成熟神经上皮

组织病灶 ／任意低倍视野；３ 级为未成熟神经上皮组

织＞３ 个 ／任意低倍视野。 按照二分类法，１ 级又称

为低级别，２ 级和 ３ 级又称为高级别。 未成熟畸胎

瘤的级别对预后及治疗有重要指导意义。
２．４　 胚胎癌　 由类似胚胎干细胞的肿瘤细胞组成，
来源于原始多能胚胎性组织，既能向胚体又能向胚

外结构分化。 通常有血清学 ＡＦＰ 和 β⁃ｈＣＧ 的升高。
大体上胚胎癌多表现为囊实性包块内伴出血坏死。
镜下：瘤细胞呈巢状或实性片状排列，可见腺样裂隙

或乳头状结构。 细胞呈明显多形性，胞质嗜双染，核
大、位于中央，染色质呈泡状，含有一个或多个核仁，
核分裂象常见。 但是，单纯的胚胎癌非常罕见，多为

混合性生殖细胞肿瘤的一种组分，当出现其他生殖

细胞肿瘤成分时，则属于混合性生殖细胞肿瘤。
２．５　 非妊娠性绒癌 　 该肿瘤极为罕见，与妊娠无

关，由源自生殖细胞的细胞滋养细胞和合体滋养细

胞增生而形成。 近一半的患者可表现为性早熟，血
清学检查 β⁃ｈＣＧ 通常升高。 肿瘤通常较大、实性，
出血坏死通常较明显。 镜下：可见单核的细胞滋养

细胞和（或）多核的合体滋养细胞，后者免疫组化呈

现特异的 ＨＣＧ 染色阳性。 短串联重复序列（ ｓｈｏｒｔ
ｔａｎｄｅｍ ｒｅｐｅａｔ，ＳＴＲ）检测可用于鉴别是否为妊娠相

关的绒癌。
２．６　 混合性生殖细胞肿瘤 　 出现两种或以上恶性

生殖细胞肿瘤成分时称为混合性生殖细胞肿瘤。 各

组分比例没有明确规定，但如果未成熟畸胎瘤合并

的卵黄囊瘤或胚胎癌成分超过 ３ｍｍ，则认为是混合

生殖细胞肿瘤。
问题 １：什么情况需考虑 ＭＯＧＣＴ？
推荐意见：儿童和 ＡＹＡ 患者，存在卵巢来源囊实性

肿物时需警惕 ＭＯＧＣＴ（证据等级：Ⅲ，专家共识度：
Ｂ）。
问题 ２：应进行何种检查辅助诊断 ＭＯＧＣＴ？
推荐意见：建议完善血清学肿瘤标志物检查，包括

ＡＦＰ、ＬＤＨ、β⁃ｈＣＧ、ＮＳＥ、ＣＡ１２５、ＣＡ１９９、ＳＣＣ。 特异

性肿瘤标志物升高对术前诊断有明确的提示意义，
如 ＡＦＰ、β⁃ｈＣＧ、ＬＤＨ 升高，提示 ＭＯＧＣＴ 可能，其中

ＬＤＨ 明显升高提示无性细胞瘤可能，ＡＦＰ 明显升高

提示存在卵黄囊瘤成分，β⁃ｈＣＧ 升高存在有胚胎癌

和绒癌成分（证据等级：Ⅱ，专家共识度：Ｂ）。
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影像学方面建议进行全身的评估，推荐完善胸

腹盆增强 ＣＴ，如有条件可进行 ＰＥＴ ／ ＣＴ，尤其对于肿

瘤负荷较大的患者，全身影像学评估对手术时机和

范围等决策有重要的意义。 对于 β⁃ｈＣＧ 升高的患

者，如存在肺转移需注意评估颅脑转移，建议完善头

颅核磁（证据等级：Ⅱ，专家共识度：Ａ）。
问题 ３：不同病理类型的 ＭＯＧＣＴ 免疫组化方面有何

特点？
推荐意见：建议进行免疫组化染色辅助诊断，包括

ＳＡＬＬ４、ＯＣＴ３ ／ ４、Ｄ２⁃４０、ＣＤ１１７、ＳＯＸ２、ＣＤ３０、ＰＬＡＰ、
Ｇｌｙｐｉｃａｎ３、ＡＦＰ、ＨＣＧ 等。 具体免疫组化特点见表

１。 除绒癌以外几乎所有 ＭＯＧＣＴ 免疫组化中

ＳＡＬＬ４ 均为阳性或部分阳性，因此 ＳＡＬＬ４ 是与卵巢

其他恶性肿瘤鉴别的重要标志物之一（证据等级：
Ⅱ，专家共识度：Ｂ）。

表 １　 不同病理类型 ＭＯＧＣＴ 常用免疫组化标志物及特点

无性细胞瘤 卵黄囊瘤 未成熟畸胎瘤 胚胎癌 非妊娠性绒癌

ＳＡＬＬ４ ＋ ＋ ＋ ＋ －
ＣＤ１１７ ＋＋＋ ± － － －
ＣＤ３０ － － － ＋ －
ＯＣＴ４ ＋ － ± ＋ －
ＰＬＡＰ ＋ － － － －
ＳＯＸ２ － － ＋ ＋ －
Ｄ２⁃４０ ± ± － ± －
Ｇｌｙｐｉｃａｎ３ － ＋ ± － ±
ＡＦＰ － ＋ － － －
ＨＣＧ － － － － ＋

３　 分期和危险分层

目前 ＭＯＧＣＴ 没有独立的分期标准，按照国际

妇产科协会 （ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｆｅｄｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ Ｇｙｎｅｃｏｌｏｇｙ
ａｎｄ Ｏｂｓｔｅｔｒｉｃｓ，ＦＩＧＯ）卵巢上皮性癌的分期标准进行

分期［３］。 影响预后的主要因素包括年龄、病理类

型、期别、手术切净程度等。 欧洲非卵巢上皮性肿瘤

指南提出＞４５ 岁是 ＭＯＧＣＴ 的危险因素［３］，恶性生

殖细胞国际联盟（Ｍａｌｉｇｎａｎｔ Ｇｅｒｍ Ｃｅｌｌ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
Ｃｏｎｓｏｒｔｉｕｍ，ＭａＧＩＣ）对儿童青少年生殖细胞肿瘤更

加细化分析，认为起病年龄≥１１ 岁是预后不佳的危

险因素［１０］。 病理方面，无性细胞瘤的预后最好，混
合生殖细胞肿瘤的预后较差，未成熟畸胎瘤如出现

体层恶变预后极差［１０］。 不同病理类型的 ＭＯＧＣＴ
肿瘤复发和进展的风险不同，以无性细胞瘤作为参

考基线，未成熟畸胎瘤的复发进展相对危险度（ＨＲ）
为 ３．１５，卵黄囊瘤 ＨＲ 为 ５．５６，混合生殖细胞肿瘤

ＨＲ 为 １０，原始神经外胚层肿瘤 ＨＲ 为 ２６［１１］。
由于 ＭＯＧＣＴ 具有较高的异质性，预后也不尽

相同，因而根据肿瘤危险度进行分层治疗的策略，减
少低危患者的过度化疗，充分治疗高危患者降低复

发风险，对保护年轻女性患者的器官功能、改善肿瘤

预后，都有重要意义。 ＭＯＧＣＴ 的预后分层主要借鉴

于国际生殖细胞癌协作组对睾丸生殖细胞肿瘤预后

分层 （ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｇｅｒｍ Ｃｅｌｌ Ｃａｎｃｅｒ Ｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｖｅ
Ｇｒｏｕｐ，ＩＧＣＣＣＧ），在此基础上美国的 Ｍｅｍｏｒｉａｌ Ｓｌｏａｎ
Ｋｅｔｔｅｒｉｎｇ 癌症中心（ＭＳＫＣＣ）提出了女性的危险分

层（ｍｏｄｉｆｉｅｄ ＩＧＣＣＣＧ，ｍＩＧＣＣＣＧ） ［１２］，将需要化疗的

女性生殖系统生殖细胞肿瘤分为三类 （表 ２），
ＭＳＫＣＣ 的数据低中高危型的 ３ 年 ＰＦＳ 分别为 ８８％、
７８％、３１％，３ 年 ＯＳ 分别为 ９１％、８０％、５０％［１３］。 后

续其他组织的验证性回顾分析也显示该分层可较好

地区分患者预后，因而 ｍＩＧＣＣＣＧ 也得到了大部分

医疗组织认可和使用，ＮＣＣＮ 指南目前的推荐意见

也按该分层，建议对低危患者进行 ３ 程术后辅助化

疗，中高危 ４ 程化疗［１４］。

表 ２　 改良国际生殖细胞癌协作组（ｍＩＧＣＣＣＧ）妇科恶性生殖细胞肿瘤风险模型
低危 中危 高危

无性细胞瘤 除肺、淋巴结或腹膜转移外，无其他部位转移 肺、淋巴结和腹膜以外的转移 无ａ

其他组织类型 除肺、淋巴结或腹膜转移外，无其他部位转移，
且：ＡＦＰ＜１０００ｎｇ ／ Ｌ，ＨＣＧ＜５０００ｍＩＵ ／ ｍＬ，ＬＤＨ
＜１．５×正常上限

除肺、淋巴结或腹膜转移外，无其他部位转移，
且≥１ 项下列条件：ＡＦＰ １０００～１００００ｎｇ ／ ｍＬ，
ＨＣＧ ５０００～５００００ｍＩＵ ／ ｍＬ，ＬＤＨ（１．５～１０）
×正常上限

肺、淋 巴 结 和 腹 膜 以 外 的 转 移， 或 ＡＦＰ ＞
１００００ｎｇ ／ ｍＬ，ＨＣＧ＞５００００ｍＩＵ ／ ｍＬ，ＬＤＨ＞１０×正
常上限

　 　 ＡＦＰ：甲胎蛋白；ＨＣＧ：人绒毛膜促性腺激素；ＬＤＨ：乳酸脱氢酶；ａ：ｍＩＧＣＣＣＧ 认为无性细胞瘤危险度不高，无高危患者

问题 ４：如何对 ＭＯＧＣＴ 进行危险分层和预后评估？
推荐意见：建议参考 ｍＩＧＣＣＣＧ 标准进行患者的危险

分层，并采取相应的辅助治疗策略（证据等级：Ⅱ，专
家共识度：Ｂ）。
４　 治疗策略

ＭＯＧＣＴ 治疗的总体原则是，手术切除所有病

灶，尽可能保留生育功能，及时标准的术后化疗。 治

疗前，应向患者和（或）监护人充分知情，告知治疗方

式、预期效果、治疗导致的短期和长期毒性，以及总

体预后情况。
４．１　 早期 ＭＯＧＣＴ 的治疗　 约 ６０％ ～７０％的 ＭＯＧＣＴ
诊断时为Ⅰ期病变，肿瘤局限于一侧卵巢，通常预后

较好［９］。 对于儿童及 ＡＹＡ 患者，局限于一侧卵巢的

生殖细胞肿瘤，应进行保留生育功能的手术，影像学
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没有提示淋巴结肿大可不行分期手术，术后根据病

理和危险分层情况进行相应的辅助治疗。 ４０ 岁以上

患者，如无生育要求，可按卵巢上皮性癌行肿瘤细胞

减灭术，术后辅助化疗。
４．１．１ 　 早期 ＭＯＧＣＴ 的手术治疗 　 以往的 ＭＯＧＣＴ
分期手术是按照卵巢上皮性癌的手术分期标准进行

的。 目前越来越多的观点认为，早期 ＭＯＧＣＴ 不需要

进行大网膜切除和淋巴结清扫。 意大利的 ＭＩＴＯ⁃９
研究［１５］和大样本的数据库研究［１６］ 表明，未进行大网

膜切除和淋巴结清扫的不完全分期患者，复发率略

高，但总生存没有差别。 横断面研究也显示，临床上

治疗年轻的 ＭＯＧＣＴ 患者时，更倾向于不再进行全面

的手术分期，儿童肿瘤协作组的 ＭＯＧＣＴ 患者 ９７％未

进行淋巴结清扫，５９％未进行对侧卵巢活检，３６％未

进行大网膜切除，这些患者的 ６ 年总生存率为 ９３％～
９８％；而切下的淋巴结或大网膜的病理标本检查中，
大体检查淋巴结或大网膜如无明显肿大或可疑病

灶，在镜下病理检查亦未发现肿瘤病灶［１７］。 因而，目
前临床上对于年轻的 ＭＯＧＣＴ 患者的初治手术治疗，
如术中检查确定无卵巢外转移，可以不进行大网膜

切除和淋巴结清扫，对侧卵巢如外观正常亦可不进

行活检［９］。 手术入路建议传统的开腹方式，完整切

除患侧附件，严格避免手术中破裂导致的腹腔种植。
目前缺乏微创手术对 ＭＯＧＣＴ 预后影响的相关研究，
由于微创手术肿瘤破裂腹腔内种植播散的可能性较

高，如术前高度可疑为 ＭＯＧＣＴ，通常不建议腹腔镜

入路手术。 如进行腹腔镜手术，应由有经验的妇科

肿瘤医生实施，注意无瘤原则，完整切除患侧附件，
并置于标本袋取出［９］。

对于术前未怀疑 ＭＯＧＣＴ 并已行病灶剔除手术

或附件切除术的患者，术后病理诊断为 ＭＯＧＣＴ 后是

否进行二次手术有争议。 对于病灶剔除或可能存在

残留病灶的患者，二次手术有助于清除所有病灶，但
由于大部分 ＭＯＧＣＴ 对化疗反应良好，因此总体生存

并无明显差异［１２］，故二次手术的意义仍有待探究。
目前 ＮＣＣＮ 指南建议，对于病灶剔除后病理证实为

ＭＯＧＣＴ 的患者，需按照病理类型和是否有残留病灶

及转移进行综合决策，对于无性细胞瘤和 Ｉ 级的未成

熟畸胎瘤，完善影像学和肿瘤标志物检测均为阴性

者，可考虑随诊；如为其他病理类型，术后影像学和

肿瘤标志物均为阴性，可以不进行全面分期而直接

化疗；而对于影像学可疑肿瘤残留或肿瘤标志物阳

性的患者，建议全面分期后进行规范的化疗［１４］。 对

于含有卵黄囊瘤或胚胎癌等高危病理类型的患者，
应尽快进行二次手术以便完成全面的手术病理分

期。 但临床实践中，由于二次手术可能难以及时进

行，可考虑先行一程化疗后再进行二次手术。
问题 ５：临床高度可疑 ＭＯＧＣＴ 患者，影像学评估后

考虑为局限于卵巢的病变，建议何种手术治疗？
推荐意见：临床早期的 ＭＯＧＣＴ 手术治疗建议进行开

腹保留生育功能的手术治疗，腹腔镜手术的安全性

尚无明确证据。 手术范围包括肿瘤侧附件的完整切

除、腹水细胞学、腹膜多点活检、可疑病灶切除，不必

要进行大网膜切除、盆腹腔淋巴结清扫和对侧外观

正常卵巢活检，大网膜活检的意义尚不明确。 对于

４０ 岁以上无生育要求和非育龄期的女性，充分知情

后，可按照卵巢上皮性癌进行分期手术，包括切除全

子宫双附件、大网膜，淋巴结清扫以及腹膜多点活检

（证据等级：Ⅱ，专家共识度：Ｂ）。
问题 ６：患者已进行卵巢病灶剔除或一侧附件切除手

术，术后病理诊断为 ＭＯＧＣＴ，是否需要再次手术分

期？
推荐意见：首先进行影像学检查和肿瘤标志物检测。
影像学建议完善胸腹盆增强 ＣＴ，有条件可行 ＰＥＴ ／
ＣＴ，肿瘤标志物至少包含 ＡＦＰ、ＬＤＨ 和 ＨＣＧ 定量测

定。 根据病理类型采取的策略不同（图 １）。 主要分

两种情况：（１）无性细胞瘤和 １ 级未成熟畸胎瘤，影
像学如无肿瘤病灶残留且肿瘤标志物阴性，可随诊

观察；如任一或均阳性建议再分期手术，决定后续治

疗；（２）除无性细胞瘤和 １ 级未成熟畸胎瘤之外的

ＭＯＧＣＴ 病理类型，如影像学和肿瘤标志物均（－），对
于 ２ ／ ３ 级未成熟畸胎瘤，可考虑充分知情积极随诊，
成人患者也可考虑直接辅助化疗，其他含有高危病

理类型如卵黄囊瘤、胚胎癌、绒癌等成分时，可直接

行辅助化疗，或再分期后辅助化疗；如影像学和肿瘤

标志物任一或均阳性，建议尽快行再分期手术，如手

术不能马上进行，或已发生转移不能切净，可考虑先

行新辅助化疗，再进行二次手术，术后继续辅助化疗

（证据等级：Ⅱ，专家共识度：Ｂ）。

图 １　 不完全分期术后的处理策略

４．１．２　 早期 ＭＯＧＣＴ 的术后辅助治疗　 对于完成分

期手术为 Ｉ 期并且低危的患者，包括 Ｉ 期的无性细胞

瘤、１ 级的未成熟畸胎瘤，术后可以不进行辅助治疗，
采取定期随诊复查策略［９］。 在儿童未成熟畸胎瘤患

４６５

现代妇产科进展 ２０２４ 年 ８ 月第 ３３ 卷第 ８ 期　 Ｐｒｏｇ Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ，Ａｕｇ．２０２４，Ｖｏｌ. ３３，Ｎｏ. ８



者对化疗相对不敏感，权衡利弊建议对于 Ｉ 期未成熟

畸胎瘤的儿童患者，不进行术后化疗，而是积极随诊

（ａｃｔｉｖｅ ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ） ［１８］。 成人早期未成熟畸胎瘤是

否化 疗 的 一 项 随 机 对 照 研 究 ＣＯＧ⁃ＡＧＣＴ１５３１

（ＮＣＴ０３０６７１８１）正在进行中，不化疗患者积极随诊

的方式见表 ３。 北京协和医院对于未成熟畸胎瘤积

极随诊患者预后研究表明，Ⅰ期 ２ ／ ３ 级畸胎瘤积极

随诊的复发率与接受化疗的患者相仿［１９］。

表 ３　 积极随诊的时间间隔和检查内容

随访 就诊间隔 盆腔超声 血清肿瘤指标 胸片 胸腹盆 ＣＴ

１ 年 每月 每 ２ 个月 前半年每 ２ 周之后每 １ 个月 每 ２ 个月 术后第 １、３、１２ 个月

２ 年 每 ２ 个月 每 ４ 个月 每 ２ 个月 每 ４ 个月

３ 年 每 ３ 个月 每 ６ 个月 每 ３ 个月 每 ６ 个月

４ 年 每 ４ 个月 每 ４ 个月 每 ８ 个月

５～１０ 年 每 ６ 个月 每 ６ 个月 每年

　 　 对于其他除上述情况外的早期 ＭＯＧＣＴ 患者，建
议术后进行辅助化疗。 恶性生殖细胞肿瘤的药物治
疗主要是含铂方案的多药联合化疗［３］。 １９７４ 年肿
瘤内科医生 Ｌａｗｒｅｎｃｅ Ｅｉｎｈｏｒｎ 在治疗男性晚期睾丸
生殖细胞肿瘤中使用含顺铂方案的联合化疗，即顺
铂＋长春新碱＋博来霉素（ＰＶＢ）方案，超过 ７０％的患
者获得了临床缓解，自此恶性生殖细胞肿瘤治愈成
为可能［２０］。 ２０ 世纪 ８０ 年代，Ｓｔｅｐｈｅｎ Ｗｉｌｌｉａｍｓ 医生
使用依托泊苷替代长春新碱，即 ＢＥＰ 方案，也取得
了很好的疗效。 药物副反应方面 ＢＥＰ 方案更低更
可控［２１］。 自此，ＢＥＰ 方案成为恶性生殖细胞肿瘤的
一线联合化疗方案，４０ 年来除了剂量上的调整，这
一方案至今仍未被其他药物取代。 目前的标准剂量
及用法为，静脉输注顺铂 ２０ｍｇ ／ ｍ２ 第 １ ～ ５ 天，依托
泊苷 １００ｍｇ ／ ｍ２ 第 １ ～ ５ 天，静脉注射或肌肉注射博
莱霉素 ３０Ｕ 第 ２、９、１６ 天，每 ２１ 天为一个周期。 其
中博莱霉素的使用需要重点关注，对于儿童，博莱霉
素可按照 １５Ｕ ／ ｍ２ 进行计算，每次用量不超过 ３０Ｕ，
使用期间需监测肺功能，主要应监测肺总量（ＴＬＣ），
记录博莱霉素的累积剂量，＜３００ｍｇ 时发生博莱霉素
相关肺炎的风险＜５％，而超过 ４００ｍｇ 时发生肺损伤
的风险＞２０％，故通常认为不应该超过 ４００ｍｇ（现在
使用单位 ＩＵ） ［２２］。 化疗过程中出现肺功能下降超过
２０％或肺炎等并发症，应及时停药并与呼吸科医师
共同诊治。

化疗疗程方面，根据 ｍＩＧＣＣＣＧ 分层，除了无性
细胞瘤可以进行不含博莱霉素的 ＰＥ 方案化疗，其
他类型的生殖细胞肿瘤都推荐进行 ＢＥＰ 方案化疗。
对中低危患者进行 ３ 程的 ＢＥＰ 方案化疗，对高危的
患者进行 ４ 程 ＢＥＰ 方案化疗。 标准化疗结束后需
进行影像学和肿瘤标志物的评估，如果均阴性，则进
行长期随访，如肿瘤标志物仍不正常 ／影像学仍有病
灶，则考虑为肿瘤未控，改为二线 ＴＩＰ 方案化疗或大
剂量化疗及骨髓干细胞移植，详见后文难治性或复
发性 ＭＯＧＣＴ 的治疗部分。

问题 ７：全面分期术后，什么情况可以不进行辅助化
疗？
推荐意见：对于Ⅰ期的无性细胞瘤和Ⅰ期 １ 级的未
成熟畸胎瘤，目前普遍认可的意见是观察随诊（证据
等级：Ⅱ，专家共识度：Ａ）。 对于Ⅰ期不论何种级别
的未成熟畸胎瘤的青少年患者，在充分知情同意下
可进行密切监测、积极随诊（证据等级：Ⅱ，专家共识
度：Ｂ）。
４．２　 晚期 ／难治性及复发性 ＭＯＧＣＴ 的治疗
４．２．１　 晚期 ＭＯＧＣＴ 的治疗 　 晚期的年轻患者，如
果有一侧卵巢外观正常，仍可考虑实施保留生育功
能的手术［３］。 手术的目标是满意的肿瘤细胞减灭，
但是术后尽快开始化疗同样重要［９］。 新辅助化疗后
实施中间型肿瘤细胞减灭术适用于肿瘤生长迅速、
肿瘤负荷大，合并胸水、腹水、低蛋白血症等情况，或
者呼吸循环不稳定、无法耐受麻醉的极高危及急重
症且对化疗敏感的 ＭＯＧＣＴ 患者，直接进行肿瘤细
胞减灭手术可能会造成严重的并发症。 可先进行
ＢＥＰ 方案（或者顺铂 ／依托泊苷两药联合）的新辅助
化疗，积极纠正患者一般情况后尽快进行肿瘤细胞
减灭术。 临床研究结果表明，新辅助化疗加中间型
肿瘤细胞减灭术与直接进行肿瘤细胞减灭术相比，
患者的肿瘤生存方面无明显差异，而副损伤显著减
少，尤其是严重的Ⅳ、Ⅴ级并发症［２３］。 但是，对于化
疗相对不敏感的未成熟畸胎瘤，则应尽量直接进行
减灭手术治疗。 因此，晚期 ＭＯＧＣＴ 患者的治疗决
策还需根据患者状况、肿瘤类型和负荷情况进行个
体化的评估和制定。

晚期 ＭＯＧＣＴ 患者，除无性细胞瘤，基本都属于
中、高危组，术后应进行 ３ ～ ４ 个疗程的 ＢＥＰ 方案化
疗。 而对于危险程度高、复发可能大的患者，尤其是
２ 程化疗后肿瘤标志物还未降至正常的，属于难治
性 ＭＯＧＣＴ，可考虑停用博莱霉素或减量的基础上增
加疗程数，或改为挽救方案化疗，推荐 ＴＩＰ 方案（静
脉输注紫杉醇 ２５０ｍｇ ／ ｍ２ 第 １ 天， 异 环 磷 酰 胺
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１５００ｍｇ ／ ｍ２ 第 ２ ～ ５ 天，联合美司钠解救，顺铂 ２５
ｍｇ ／ ｍ２第 ２～ ５ 天，每 ２１ 天为一周期），或 ＶＩＰ 方案
（依托泊苷 ／异环磷酰胺 ／顺铂） ［３，９］，临床上通常在
血清肿瘤标志物降至正常后再进行 ２ 程化疗巩固。
问题 ８：晚期 ＭＯＧＣＴ 患者首选的治疗方式是什么？
推荐意见：对于能耐受手术并可切净的患者，应尽快
直接进行肿瘤细胞减灭术，术后尽快进行辅助化疗
（证据等级：Ⅱ，专家共识度：Ａ）。
问题 ９：晚期 ＭＯＧＣＴ 患者什么情况可以进行新辅助
化疗＋中间型肿瘤细胞减灭术？
推荐意见：ＭＯＧＣＴ 通常不建议新辅助化疗，但对于
初治的晚期卵黄囊瘤或胚胎癌患者，肿瘤生长迅速
肿瘤负荷大，发生胸水、腹水、低蛋白血症情况，或者
呼吸循环不稳定无法耐受麻醉，无法耐受直接进行
肿瘤细胞减灭术，手术打击可能会造成严重的并发
症，可以考虑新辅助化疗。 疗程数应根据患者的一
般情况进行再评估，有条件进行肿瘤细胞减灭术时
应尽早行手术。 新辅助化疗药物可以选择依托泊苷
联合顺铂两药联合化疗以减少肺部毒性，术后再接
受标准的 ＢＥＰ 联合化疗（证据等级：Ⅱ，专家共识
度：Ｂ）。
４．２．２　 ＭＯＧＣＴ 复发后的治疗　 ＭＯＧＣＴ 的患者经过
规范治疗是有望治愈的。 对于复发性 ＭＯＧＣＴ 的治
疗仍然要以治愈为目标，包括手术、常规剂量化疗和
大剂量化疗（ＨＤＣＴ）联合骨髓干细胞移植。 具有手
术条件的患者应当进行减瘤手术并努力切净。 化疗
方面通常采用美国印第安纳大学关于复发性睾丸癌
挽救治疗经验［２４］。 其中常规剂量化疗方案推荐使
用 ＴＩＰ 方案，其他方案可以考虑使用 ＶＩＰ 方案（静脉
输注依托泊苷 １００ｍｇ ／ ｍ２ 第 １ ～ ５ 天，异环磷酰胺
１２００ｍｇ ／ ｍ２ 第 １ ～ ５ 天，联合美司钠解救，顺铂 ２０
ｍｇ ／ ｍ２ ＩＶ 第 １～５ 天，每 ２１ 天为一周期）或 ＶｅＩＰ 方
案（静脉注射长春辛碱 ０．１１ｍｇ ／ ｋｇ 第 １ ～ ２ 天，静脉
输注异环磷酰胺 １２００ｍｇ ／ ｍ２ 第 １～５ 天，联合美司钠
解救，顺铂 ２０ｍｇ ／ ｍ２ ＩＶ 第 １ ～ ５ 天，每 ２１ 天为一周
期）。 对于常规剂量化疗效果不佳的患者，可以考虑
ＨＤＣＴ 后骨髓干细胞移植。 目前睾丸生殖细胞肿瘤
ＨＤＣＴ 方案有多种，包括卡铂 ／依托泊苷（在外周干
细胞输注 ２ 个周期前的第 ５、４ 天和 ３ 天静脉输注卡
铂 ７００ ｍｇ ／ ｍ２，依托泊苷 ７５０ｍｇ ／ ｍ２）或 ＴＩ⁃ＣＥ（第 １
天 ２４ｈ 内静脉输注紫杉醇 ２００ｍｇ ／ ｍ２，第 ２ ～ ４ 天异
环磷酰胺 ２０００ｍｇ ／ ｍ２，联合美司钠解救，每 １４ 天一
程，进行 ２ 程，随后第 １～３ 天静脉输注卡铂 ＡＵＣ ７～
８，依托泊苷 ４００ｍｇ ／ ｍ２，每 １４～２１ 天进行一次外周干
细胞输注，共 ３ 个周期）。 目前关于复发性睾丸癌二
线治疗的Ⅲ期随机对照研究 ＴＩＧＥＲ（ＮＣＴ０２３７５２０４）
显示，比较常规剂量化疗方案 ＴＩＰ 与 ＨＤＣＴ（ＴＩ⁃ＣＥ
方案）后骨髓干细胞移植，ＨＤＣＴ 的缓解率较常规剂

量化疗方案更高 （ ５ 年总生存 ５３％ ｖｓ ４１％， Ｐ ＜
０．００１） ［２５］。 但由于骨髓移植需要机构具有相应的
条件，加之复发难治性 ＭＯＧＣＴ 更为罕见，美国报道
的女性复发性生殖细胞瘤复发患者进行 ＨＤＣＴ 及骨
髓干细胞移植仅数十例［２６］，我国这方面治疗开展的
也极其有限。
问题 １０：复发难治性 ＭＯＧＣＴ 患者应如何治疗？
推荐意见：复发性卵巢恶性生殖细胞肿瘤治疗非常
棘手，但有一定的治愈机会，建议在充分减瘤基础上
进行化疗，对于初治不规范导致的复发，尤其是未经
ＢＥＰ 方案化疗的患者，可以考虑标准 ＢＥＰ 化疗方
案；如曾经规范 ＢＥＰ 化疗的患者，可考虑二线 ＴＩＰ
方案的化疗。 对于复发难治性 ＭＯＧＣＴ，可考虑
ＨＤＣＴ 加骨髓干细胞移植（证据等级：Ⅱ，专家共识
度：Ｂ）。
５　 ＭＯＧＣＴ 治疗中的女性生育力保护问题

随着对 ＭＯＧＣＴ 保育治疗认识的不断深入和推
广，年轻患者的保育治疗得到了长足的发展。 关于
ＭＯＧＣＴ 的回顾性队列研究显示，保育患者 ５０％～９２．
７％月经可以正常来潮，治愈后成功妊娠率为 ２３．２％
～ ４５．３％［２７－２９］，仍有提升的空间。 虽然近年来研究
者们在减少化疗副损伤等方面做出了诸多努力，对
于女性肿瘤患者生育力保护，临床上主要有三种方
式，分别为冷冻卵子 ／受精卵、冷冻卵巢组织和化疗
过程中使用促性腺激素释放激素激动剂（ＧｎＲＨ⁃ａ）
类药物［３０］。

目前尚无针对 ＭＯＧＣＴ 卵巢功能保护的指南推
荐意见，对于不同年龄段的患者，可采取的方式略有
不同［３１］。 冷冻卵子和冻胚都需要时间周期获取卵
子，另外在我国冻胚需要法律认可的婚姻下才可进
行，因此不适用于 ＭＯＧＣＴ 患者，尤其是需要尽快进
行化疗的患者。 冷冻卵巢尤其适于青春期前又需要
尽快化疗的患者，优点是肿瘤手术过程中就可以进
行，肿瘤治愈 ５ 年后进行自体冷冻卵巢再移植，研究
报道超过 ９５％的患者卵巢功能可恢复，功能持续 ７
年以上，已有超过 １３０ 余例患者成功妊娠［３０］。 因此
美国肿瘤医师协会将卵巢冷冻作为年轻肿瘤患者生
育力保护的主要推荐治疗［３１］。 但是对于卵巢肿瘤
的患者，需要特别注意冷冻的卵巢应除外肿瘤受累
的问题，以避免再移植时导致肿瘤复发和播散。 临
床上尚无确切的证据证明卵巢癌患者冷冻卵巢和再
移植的安全性，在我国由于保存问题等多方面因素，
目前这种保育方式暂时难以在临床上广泛开展。

对于青春期后的年轻女性，化疗期间可以使用
ＧｎＲＨ⁃ａ 抑制卵巢的功能，从而降低化疗对卵巢细胞
的杀伤，但是该治疗的效果仍存在争议［３１］。 目前主
要在乳腺癌领域有高级别的证据表明 ＧｎＲＨ⁃ａ 可有
效地降低化疗对患者卵巢功能的影响，降低卵巢早
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衰的发生率［３２］。 治疗方式从第一个周期化疗前 １ ～
２ 周至最后一个周期化疗后 ４ 周，每 ２８ 天注射一次
ＧｎＲＨ⁃ａ，化疗结束后 １ 年评估卵巢功能，乳腺癌中
使用和不使用 ＧｎＲＨ⁃ａ 组卵巢早衰发生率分别为
１０．３％和 ４４．５％［３２］。 虽然 ＭＯＧＣＴ 中尚无确切数据
支持，但短期 ＧｎＲＨ⁃ａ 治疗的副反应可控，且治疗过
程中患者闭经，可以减少化疗过程中血小板降低导
致的月经量大及过度失血，因此可以向患者充分知
情告知利弊后推荐使用。

虽然 ＭＯＧＣＴ 的保育治疗已取得长足的进展，
有关生殖功能和生育潜力的证据仍较匮乏，尤其是
对于这些青少年肿瘤幸存者的远期婚姻、家庭、社会
等实际问题研究不足。 由于短期内的复发风险是最
高的，妊娠建议推迟至治疗结束后 ２ 年［９］。 肿瘤医
生应充分知情，告知保育后可能的月经、生育相关情
况，开展长期随访，必要时请辅助生殖医师协助诊治
和共同管理，尽量提供关于生育相关的支持。
问题 １１：ＭＯＧＣＴ 患者化疗时如何进行卵巢功能的
保护？
推荐意见：ＭＯＧＣＴ 任何期别的患者都可以进行保留
生育功能的治疗，治疗前应向患者和家属充分知情。
对于需要进行化疗的患者，建议根据患者的年龄进
行卵巢功能保护的处理。 对于青春期前的女孩，有
条件的机构可以考虑卵巢组织冻存和再移植。 对于
青春期后的年轻女性，如不考虑卵巢组织冻存，可以
充分知情后在化疗过程中进行 ＧｎＲＨ⁃ａ 抑制卵巢功
能的治疗（证据等级：Ｉ，专家共识度：Ａ）。
总　 结

恶性生殖细胞肿瘤曾经是恶性程度高、死亡率
高的癌症之一，７０ 年代开始随着手术、化疗等治疗
手段的研究改进，该肿瘤的治疗已经取得了很好的
效果，且多数患者在肿瘤治愈的同时可以保留生育
功能。 近年来，国际国内针对女性恶性生殖细胞肿
瘤的临床研究主要集中在分层诊疗，减少化疗毒副
反应，改善近期和远期的生活质量。

ＭＯＧＣＴ 具有其特殊性，容易发生腹腔内播散种
植，因此 ＭＯＧＣＴ 的治疗仍充满了挑战，需要多学科
团队的协作，包括妇科肿瘤手术、儿科医生、肿瘤内
科、病理科、放射科、生殖医学团队，以及心理社会学
团体的综合管理和长期支持。 通过多学科的协同努
力，我们希望能够实现 ＭＯＧＣＴ 的治愈，同时尽量减
少治疗导致的副损伤，为患者提供全生命周期的服
务。
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杨　 洁　 中国医学科学院北京协和医院
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杨淑丽　 首都医科大学附属北京妇产医院

尹如铁　 四川大学华西第二医院

张国楠　 电子科技大学附属肿瘤医院 ／ 四川省肿瘤

　 　 　 　 医院

赵　 霞　 四川大学华西第二医院

郑　 虹　 北京大学肿瘤医院

臧荣余　 复旦大学附属中山医院
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