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二、讨论



中国妇科肿瘤临床实践指南（2023版）
滋养细胞肿瘤的病理分类

a 女性生殖系统肿瘤病理分类（2020年，第5版）标准中，将侵袭性葡萄胎列在葡萄胎分类中，但考虑其为交界性或生物学行为不确定肿瘤，
在临床上仍将其归类于恶性肿瘤，并与绒癌合称为GTN。
b 非典型PSN（APSN）可与PSTT或ETT混和存在，也可逐渐发展为PSTT或ETT。APSN患者中10%～15%可能会进展为PSTT或ETT [ Int J 
Gynecol Pathol, 2015, 34(2):152-158 ]

葡萄胎

• 完全性葡萄胎(CHM)
（9100/0）

• 部分性葡萄胎(PHM)（9100/0）

妊娠滋养细胞肿瘤

• 绒毛膜癌(CC）（9105/3）

• 侵袭性葡萄胎(IM)（9100/1）a

• 胎盘部位滋养细胞肿瘤(PSTT）
（9104/1）

• 上皮样滋养细胞肿瘤(ETT）
（9100/3）

• 混合性滋养细胞肿瘤 (MTT）
（9101/3）

肿瘤样病变

• 超常胎盘部位反应(EPS)

• 胎盘部位结节/斑块
(PSN/PSP)b

异常绒毛病变

异常绒毛病变（非葡萄胎）

妊娠滋养细胞疾病



中国妇科肿瘤临床实践指南（2023版）
病理诊断原则

大体检查 绒毛 滋养细胞增生 细胞异型性 绒毛间质 p57 免疫组化 DNA
核型

完全性葡萄胎 弥漫性绒毛水肿； 
无胚胎成分

弥漫性增大 显著，通常环绕绒
毛一周增生

可能较显著 水肿明显，伴中央池
形成和滋养细胞包涵
体；血管消失; 有核红
细胞不可见

细胞滋养细胞和绒
毛间质细胞核染色
阴性

双雄源性

二倍体

部分性葡萄胎 部分绒毛水肿； 
可能存在胎儿组
织

由增大的绒毛和
小的纤维化绒毛
组成的两种绒毛

轻度增生 轻度异型 可能有中央池形成；
滋养细胞假包涵体；
血管存在；有核红细
胞可见

细胞滋养细胞和绒
毛间质细胞核染色
阳性

双雄单雌

三倍体

完全性葡萄胎与部分性葡萄胎的鉴别

滋养细胞病变

绒毛膜型中间型滋
养细胞病变

胎盘部位中间
滋养细胞病变 绒毛膜癌

胎盘部位结节/
斑块(PSN/PSP)

ETT 超常胎盘部位反
应(EPS)

PSTT

p63+
hPL+/-

p63-
hPL+++ β-hCG+ + +

Ki67 ＜5%
CyclinE-

Ki67 ＞15%
CyclinE ++ Ki67 ＜1% Ki67 ＞8%

滋养细胞免疫组化鉴别特点

妊娠滋养细胞疾病
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葡萄胎的诊断和初始治疗

• 病史和体格检查
• 盆腔超声 
• 胸部X线/CT检查
• 人绒毛膜促性腺激

素 （β-hCG） 定
量检测

• 全血细胞分析
• 肝肾功能/甲状腺

功能检测
• 血型筛查 
如果 Rh 阴性，给

予Rho（D） 免疫
球蛋白

超声
监视
下清
宫术a

病理诊断
b

• 完全性
葡萄胎

• 部分性
葡萄胎

每周检
查一次
β-
hCGc

连续 3 次
检测 β-
hCG 水平
正常

监测β- hCG，
每 1 个月1次，
持续 6 个月；
可靠方式避孕
d

β-hCG 
•持续升高
•下降后出
现升高

•下降后出
现平台

进一步
检查
见
HM-3

HM-1

a 在可行的情况下，使用最大号的吸管，先吸后刮。在开始清宫后使用缩宫药物。子宫切除术和输卵管切除术不是首选替代方式，仅在子宫穿
孔等急诊情况下进行。不推荐药物流产。

b 当依靠大体和显微镜下的表现，很难区分完全性和部分性葡萄胎时，借助P57免疫组化，或者STR（short tandem repeats，短串联重复序列）
检测

c 规范的随访监测能早期发现GTN ，从而减少化疗的应用（Sita-Lumsden A 等人 Br J Cancer 2012;107:1810-1814)
d 口服避孕药优于宫内节育器 （IUDs），口服避孕药可以抑制内源性LH/FSH，从而减少LH/FSH对低水平 β- hCG 测定时的干扰。



清 宫 术 中 子 宫 穿
孔 的 处 理

卵巢黄素化囊肿
的处理

大多数

发生扭转

吸宫开始不
久发现

在葡萄胎块
已基本吸净
后发现

HM-2

葡萄胎初始治疗的说明

预防性化疗
不常规推荐

立即停止阴道操作，进行腹腔镜或剖腹探查，并根据患者年龄及对
生育的要求，决定手术方式。

应立即停止操作，密切观察。如无活动性子宫出血，也无腹腔内出
血征象，可等待1-2周后再决定是否再次刮宫。

无需处理，可在葡萄胎清除后自然消退

及时手术

• 卵巢外观正常，可将各房囊内液穿刺吸出，使囊
肿缩小自然复位，不需手术切除。

• 如血运已发生障碍，卵巢已有变色坏死，则应切
除病侧卵巢而保留健侧卵巢。

有葡萄胎恶变高危因
素a且无随访条件

单药化疗
• 甲氨蝶呤（MTX）
• 放线菌素-D (Act-D)

a 葡萄胎恶变的高危因素包括：年龄>40 岁， β- hCG >500,000 mIU/mL，子宫异常增大和卵巢黄素化囊肿 >6 cm

妊娠滋养细胞疾病
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葡萄胎的诊断和初始治疗（HM-1）

葡萄胎清宫后随
访β-hCG中出现： 
• 持续升高
• 下降后出现升

高
• 下降后出现平

台

• 病史和体格检
查

• 盆腔超声或
MRI

• 胸部X线/CT
• 必要时头颅

MRI、腹部
CT检查 

宫腔残留
病灶

二次清
宫
or 
宫腔镜

葡萄胎
残留

病理诊断
GTN

每周检测
β- hCG

后续治疗
（见GTN-
1）

如有以下一项或多项，
可诊断葡萄胎后GTN
• β- hCG 水平连续 4 

次呈平台 ， 至少3
周

• β- hCG 水平连续 3 
次上升 ≥10%，至少
2周

无明确宫腔
残留

HM-3

β- hCG正
常，进入
随访

妊娠滋养细胞疾病
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恶性滋养细胞肿瘤的临床分期及预后评分系统

分期 描述

I 肿瘤局限于子宫

II
肿瘤超过子宫到其他生殖器官：

阴道、卵巢、阔韧带、输卵管

III 转移到肺

IV 其他远处转移

临床分期（FIGO 2000）

GTN-A

妊娠滋养细胞疾病
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预后因素
计分（分）

0 1 2 4

年龄（岁） ＜40 ≥40

末次妊娠性质 葡萄胎 流产 足月产

妊娠终止至化疗开始间隔（月） ＜4 4~6 7~12 ＞12

β-hCG（U/L） ＜103 103~104 104~105 ≥105

肿瘤最大直径（cm） ＜3 3~5 ≥5

转移部位 肺a 脾、肾 消化道 脑、肝

转移瘤数目（个） 0 1~4 5~8 ＞8

既往化疗失败史 单药化疗 多药化疗

预后评分系统（FIGO 2000）

恶性滋养细胞肿瘤的临床分期及预后评分系统

将每项预后因素的分值相加得到患者的总分值。
FIGO 预后评分

• 低危：≤6分
• 高危：＞6分

GTN-Ba 肺内转移瘤数目以胸片所见计数

妊娠滋养细胞疾病
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恶性滋养细胞肿瘤的诊断及治疗原则

葡萄胎清宫后随访β-hCG
出现如下情况之一：
• β-hCG 水平连续 4 次呈

平台 ， 至少3周
• β-hCG 水平连续 3 次上

升 ≥10%，至少2周

• 病史和查体（包括盆
腔检查） 

• β- hCG监测
• 盆腔超声或MRI 
• 胸部X线/ CT
• 有肺转移需行脑部 

MRI（首选）或 增强
CT，腹部CT/MRI

• 确定 FIGO 分期和预
后评分a

组织病理学诊断为
侵袭性葡萄胎、绒癌 、
PSTT/ETT

流产、足月产、异位妊娠
终止后4周以上出现：
• 血β-hCG水平持续在高

水平
• 曾经一度下降后又上升
并且排除：
• 妊娠物残留
• 再次妊娠

•侵袭性葡
萄胎

•绒癌

中间型滋养细胞肿瘤
• 胎盘部位滋养细胞
肿瘤 （PSTT）

• 上皮样滋养细胞肿
瘤 （ETT）

a FIGO 分期适用于所有GTN，预后评分不适用于PSTT和ETT

低危GTN：
预后评分
0~6分

高危GTN：
• 预后评分

＞6分
• IV期

见（GTN-2）

（见GTN-4）

（见GTN5
、GTN6）

GTN-1

诊断 评估 治疗

妊娠滋养细胞疾病
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低危GTN的初始治疗

治疗分层 治疗期间的监测 疗效评估

低危GTN
（0~6分）

• 预后评分0~4分
• 末次妊娠为葡萄胎
• 病理诊断非绒癌患

者
→ →单药化疗
• 甲氨蝶呤（MTX）
• 放线菌素-D (Act-D)

• 预后评分5~6分 
       或者
• 病理诊断 绒癌
→ 可选择联合化疗a

每周监测β-
hCG，每2个
疗程评估化
疗效果

β- hCG降至正常
• 巩固化疗2~3

疗程

•每月1次
β- hCG至
12个月

•避孕

在最初治疗2个疗程
后
• β- hCG水平上升；
• β- hCG水平处于平

台（变化＜10%）
持续2疗程

初始治疗后β-
hCG下降满意

后续化疗出现
• β- hCG水平处于平

台（变化＜10%）
超过2个疗程（4周）

• β- hCG上升至少超
过2周

进一步评
估，（见
GTN-3）

GTN-2

妊娠滋养细胞疾病
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a 联合化疗方案参照高危GTN的首选化疗方案



低危GTN的进一步治疗

GTN-3

化疗有效，药物毒副
反应不耐受

原发耐药
在最初治疗2个疗程后，
β- hCG水平上升；或
hCG水平处于平台
（变化＜10%）持续
2疗程

继发耐药
后续化疗出现： β-
hCG水平处于平台
（变化＜10%）超过
2个疗程（4周）或上
升至少超过2周

单药化疗

β-hCG呈
现平台、
且＜300 
U/L

• β-hCG呈现平台、
且＞300 U/L，

• β-hCG升高或出
现新病灶

• 对两种单药化疗
耐药

另一种
单药

•重复检查以
及评估转移
情况

•改为联合化
疗

β- hCG降至
正常，巩固化
疗2~3个疗程

继发耐药

β- hCG降至
正常，巩固化
疗2~3个疗程
（首选3个疗
程）

继发耐药
参照高危
GTN的治疗
（见GTN4）

妊娠滋养细胞疾病
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高危GTN的初始治疗

高危GTN
（＞6 分）

联合化疗
• 5-FU/FUDR为基础的

联合化疗
• EMA/CO方案

超高危GTN
• 预后评分＞12分，肝

脑等转移
标准化疗前根据患者一般
情况可给予诱导化疗
（1~3个疗程）
• EP方案
• AE方案

合并脑转移：
• MTX鞘内注射
• 必要时脑部放疗（30 

Gy/15次，[2.0 Gy/次]）

每疗程
监测β-
hCG

β- hCG正
常后巩固
化疗3~4
个疗程

•每月1次β-
hCG至12个月

•避孕

初始治疗
反应良好，
后续出现
β- hCG平
台或者升
高

• 再次全身
影像学评
估

• 从新评估
临床分期
及预后评
分

• 更换其他
药物治疗
方案

• 必要时联
合手术切
除孤立转
移耐药病
灶

初始治疗
后无反应

缓解后
复发

GTN-4

治疗 治疗期间的监测 疗效评估

妊娠滋养细胞疾病
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中间型滋养细胞肿瘤的初始治疗

GTN-5

胎盘部位滋
养细胞肿瘤
（PSTT）

• 病史和查体（包括
盆腔检查） 

• β-hCG监测
• 确定病灶范围及

FIGO分期
• 盆腔超声或MRI 
• 胸部 CT
• 有肺转移需行脑
部 MRI/增强CT，
腹部CT/MRI

病灶局限在子
宫

转移性患者：
全子宫切除+
转移病灶切除

早期、有生育要求
者（除外子宫弥漫
性病灶）
• 在充分沟通前提

下，可考虑保留
生育功能的治疗

无生育要求：
• 全子宫切除术a

PSTT 高危因素
• 高期别、子宫外转移
• 距前期妊娠间隔>2年
• 深肌层浸润
• 弥漫坏死 
• 淋巴脉管浸润 LVSI
• 核分裂象>5/10HPFs

有高危因素者联合
化疗
• EMA/EP
• FAEV
巩固化疗3-4疗程

随访
• β- hCG
• 影像学

β- hCG正
常，终生
随访

复发进展：
• 联合化疗
• 手术
• 支持治疗

a 卵巢切除：不推荐常规切除，结合年龄进行决策；淋巴结清扫：不常规进行，对于术前影像学或术中
提示盆腔淋巴结增大者可考虑切除
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中间型滋养细胞肿瘤的初始治疗

GTN-6

上皮样滋养
细胞肿瘤
（ETT）

• 病史和查体（包括
盆腔检查） 

• β-hCG监测
• 确定病灶范围及

FIGO分期
• 盆腔超声或MRI 
• 胸部 CT
• 有肺转移需行脑
部 MRI/增强CT，
腹部CT/MRI

病灶局限在子宫
• 全子宫切除术a

有转移性病灶的
患者
• 全子宫切除+

转移病灶切除

高危因素
•高期别，子宫外病
灶

•子宫多发病灶，侵
及子宫全层

•细胞低分化，细胞
异型、核分裂指数
高或存在血管侵袭

•距离前次妊娠的间
隔时间大于2年 有高危因素者联合

化疗
• EMA/EP
• FAEV
巩固化疗3-4疗程

无高危险因
素，术后β-
hCG正常者
随访
• β- hCG
• 影像学

β-hCG正
常，终生
随访

复发进展：
• 联合化疗
• 手术
• 支持治疗

a 卵巢切除：不常规推荐，结合年龄；淋巴结清扫：不常规切除，对于术前影像学或术中提示盆腔淋巴结增大
者可考虑；考虑到ETT具有较强的侵袭行为和对化疗的不敏感性，目前不常规推荐保留生育功能的手术。 
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药物
名称

方案
名称 给药方案 疗程间隔

MTX 8天方案
1 mg/kg或50 mg，IM，第1，3，5，7天；
四氢叶酸 0.1mg/kg或15mg，IM，第2，4，6，8天；

2周

5天方案 0.4 mg/kg (单次最大剂量＜25mg），IM，连续5天 2周

Act-D 脉冲方案 1.25 mg/ m2 IV（最大2 mg） 2周

5天方案 10~12μg/kg 或0.5 mg IV，连续5d 2周

低危GTN的单药化疗方案

GTN-C1
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高危GTN的联合化疗方案

诱导化疗 高危患者首选化疗方案

EP方案
• 依托泊苷100 mg/m2，2d，
• 顺铂20 mg/m2，2d，
• 每周1次
AE方案 
• 放线菌素D 500 μg，3d
• 依托泊苷100 mg/m2，3d
• 疗程间隔2周 

备注：诱导化疗适用于超高危患者

FAEV 方案（5d为一个疗程，间隔17～21 ）
• 长春新碱 2mg 第一天
• 依托泊苷mg/(m2•d ) ,5d
• 放线菌素D 200 μg/ (m2•d) ,5d
• 5-FU/FUDR 800～900 mg/(m2•d) ) , 静脉

输液时间大于8小时，5d
FAV 方案（6d为一个疗程, 间隔17～21 ）
• 长春新碱2mg 第一天
• 放线菌素D4～6 μg/(kg•d) ,6d
• 5-FU/FUDR 24mg/(kg•d) , 静脉输液时间

大于8h，6d

EMA/CO 方案（包括EMA及CO二部分，每 2 周
重复1次）
• 依托泊苷100 mg/m2/天 静脉滴注，第 1天和第

2天 
• 放线菌素D 0.5 mg 静脉滴注，第 1天和第 2 天 
• 甲氨蝶呤 100 mg/m2 静脉输注 1 h，第 1 天
• 甲氨蝶呤 200 mg/m2 静脉输注超过 12 h，第

1 天
• 亚叶酸/亚叶酸钙 15 mg 口服（首选）或 肌注

每 12 h 1次，共 4 次
甲氨蝶呤开始输注24 小时后开始给药 

• 环磷酰胺 600 mg/m2 静脉滴注，第8天 
• 长春新碱 0.8 mg/m2（最大剂量 2 mg）静脉推

注大于5~10min，第8天
备注：环磷酰胺可替换为异环磷酰胺1 600～1 
800mg/m2 ，用美司钠解救，用法：20%IFO的量
（一般为400 mg），0、4和8 h 

GTN-C2
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高危GTN的联合化疗方案

其他联合化疗方案

EMA/EP方案（EMA和EP每周交替，每2周重复）
• 依托泊苷100 mg/m2/天 静脉滴注，第 1天
• 放线菌素D 0.5 mg 静脉滴注，第 1天
• 甲氨蝶呤 100 mg/m2 静脉输注 1 h，第 1 天
• 甲氨蝶呤 200 mg/m2 静脉输注超过 12 h，第 1 天
• 亚叶酸 /亚叶酸钙15 mg 口服或肌注每 12 h 1次，共 4 次

甲氨蝶呤开始输注24 h 后开始给药 

• 依托泊苷 150 mg/m2 （最大剂量200mg） 静脉滴注，第 8 天
• 顺铂60~75 mg/m2 静脉滴注（最大剂量100mg），第 8 天 

TP/TE（紫杉醇、顺铂 / 紫杉醇、依托泊苷每两周交替，每 4周一疗程）
• 紫杉醇 135 mg/m2 静脉滴注，第 1 天 
• 顺铂 60mg/m2 静脉滴注（最大100mg），第 1 天 
• 紫杉醇 135 mg/m2静脉滴注，第 15 天 
• 依托泊苷 150 mg/m2 静脉滴注（最大200mg），第 15 天 

GTN-C3
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高危GTN的联合化疗方案

其他联合化疗方案
BEP：博来霉素、依托泊苷、顺铂（每 21天一周期）
• 博来霉素 30 单位每周静脉滴注，第 1、8 和 15 天或第 2、9 和 16 天，或者15mg/m2/d（d1～2） 
• 依托泊苷 100 mg/m2/d静脉滴注，第 1~5 天
• 顺铂 20 mg/m2/d 静脉滴注，第 1~5 天 
VIP：依托泊苷、异环磷酰胺、顺铂（每 21天一周期）
• 依托泊苷 75 mg/m2/d静脉滴注，第 1~4天
• 异环磷酰胺 1200 mg/m2/d静脉滴注，美司钠保护，第 1~4天， 
异环磷酰胺用药前 15 min 静脉推注美司钠 120 mg/m2/d，然后在异环磷酰胺给药后，美司钠 1200 mg/m2/d 静脉输注超过 
12 h，第 1~4 天

• 顺铂 20 mg/m2/d 静脉滴注，第 1~4 天 
ICE：异环磷酰胺、卡铂、依托泊苷（每 21天一周期）
• 异环磷酰胺 1.2 g/m2/d静脉滴注，美司钠保护 ，第 1~3 天
异环磷酰胺用药前 15 min 静脉推注美司钠 120 mg/m2/d，然后在异环磷酰胺给药后，美司钠 1200 mg/m2/d 静脉输注超过 
12 h，第 1~3 天

• 卡铂 AUC 4 静脉滴注，第 1 天
• 依托泊苷 100 mg/m2/d 静脉滴注，第 1~3 天
TIP：紫杉醇、异环磷酰胺、顺铂（每 21天一周期）
• 紫杉醇 175 mg/m2静脉滴注，第 1 天
• 异环磷酰胺 1000 mg/m2/d 静脉滴注，美司钠保护，第 1~5 天 
异环磷酰胺用药前15 min 给予美司钠 300 mg/m2静脉滴注，然后在第 2~5 天每次异环磷酰胺用药后4h和8h给予美司钠

• 顺铂 20 mg/m2/d静脉滴注，第 1~5 天 
• 备注：本方案骨髓抑制严重，可以根据情况减量

GTN-C4
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多药耐药/复发GTN的其他治疗

多药耐药 GTN 中的其它药物/方案

•   PD-1/PD-L1 抑制剂（如：帕博利珠单抗、卡瑞利珠单抗）
帕博利珠单抗 (Pembrolizumab) 200 mg 静脉滴注，每 3 周 1 次，或 400 

mg 静脉滴注，每 6 周 1 次  

卡瑞利珠单抗 200mg静脉滴注，每 2 周 1 次，+甲磺酸阿帕替尼 100mg po 
Qd

• 化疗+PD-1抑制剂

•    大剂量化疗联合外周血干细胞移植 

GTN-C5
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中间型滋养细胞肿瘤的治疗方案

首选方案 其他推荐方案 在特定情况下采用

• EMA/EP：依托泊苷、甲氨蝶呤、

放线菌素D / 依托泊苷、顺铂 

• FAEV：长春新碱、依托泊苷、放线

菌素D、5-FU/FUDR

• TP/TE：紫杉醇、顺铂 / 紫杉醇、依

托泊苷

• BEP：博来霉素、依托泊苷、顺

铂 

• VIP：依托泊苷、异环磷酰胺、

顺铂 

• ICE：异环磷酰胺、卡铂、依托

泊苷

在治疗多药化疗耐药的 GTN 中显示具有一定活性

的其他药物/方案： 

• PD-1/PD-L1 抑制剂

（如 帕博利珠单抗、卡瑞丽珠单抗）

• 大剂量化疗联合外周血干细胞移植

中间型滋养细胞肿瘤（PSTT 和 ETT）
的治疗方案

GTN-C6
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推荐级别 代表意义

1类 基于高级别临床研究证据，专家意见高度一致

2A类 基于低级别临床研究证据，专家意见高度一致；或基于高级别临床研究证据，专家意见基本一致

2B类 基于低级别临床研究证据，专家意见基本一致；或基于高级别证据，专家意见存在争议

3类 不论基于何种级别临床研究证据，专家意见明显分歧

中华医学会妇科肿瘤学分会推荐等级及其意义

推荐等级
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