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血清糖类抗原 125、胸苷激酶 -1、半乳激素 -9水平与子宫内膜癌患者
临床病理特征和预后的关系 *
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摘要目的：探讨血清糖类抗原 125（CA125）、胸苷激酶 -1（TK1）、半乳激素 -9（Gal-9）水平与子宫内膜癌（EC）患者临床病理特征和

预后的关系。方法：选择 2016年 1月 ~2018年 11月西北妇女儿童医院收治的 EC患者 114例作为研究组，同期医院体检的健康

女性 110例作为对照组。比较两组血清 CA125、TK1、Gal-9水平及不同临床病理特征 EC患者血清 CA125、TK1、Gal-9水平。EC

患者随访 3年并绘制生存曲线，比较不同血清 CA125、TK1、Gal-9水平患者预后情况，并应用 Cox回归模型分析预后的影响因

素。结果：研究组血清 CA125、TK1、Gal-9水平显著高于对照组（P<0.05）。病理分期 III期、组织分化低分化、肌层浸润深度≥ 1/2、

有淋巴结转移 EC患者血清 CA125、TK1、Gal-9水平显著高于病理分期 I~II期、组织分化中高分化、肌层浸润深度 <1/2、无淋巴结

转移患者（P<0.05）。随访 3年，失访 8人，CA125高表达组 3年生存率（50.00%）显著低于 CA125低表达组（89.29%）；TK1高表达

组 3年生存率（48.15%）显著低于 TK1低表达组（94.23%）；Gal-9高表达组 3年生存率（46.67%）显著低于 Gal-9低表达组

（88.52%），差异均有统计学意义（P<0.05）。Cox比例风险回归分析显示血清 CA125高表达、TK1高表达、Gal-9高表达，病理分期

Ⅲ期、肌层浸润深度≥ 1/2、有淋巴结转移是 EC患者死亡的影响因素（P<0.05）。结论：EC患者血清 CA125、TK1、Gal-9异常升高，

其水平与患者临床病理特征和预后有关，血清 CA125、TK1、Gal-9高水平者预后较差。
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Relationship between the Levels of Serum Carbohydrate Antigen 125,
Thymidine Kinase-1 and Galectin-9 and Clinicopathological Features and

Prognosis of Endometrial Carcinoma Patients*

To investigate the relationship between the levels of serum carbohydrate antigen 125 (CA125), thymidine

kinase-1 (TK1), galectin-9 (Gal-9) and the clinicopathological features and prognosis of endometrial carcinoma (EC) patients.

114 cases of EC patients who were treated in Northwest women's and children's Hospital from January 2016 to November 2018 were

selected as the study group, and 110 healthy women who underwent physical examination in the hospital in the same period were selected

as the control group. The levels of serum CA125, TK1 and Gal-9 and the levels of serum CA125, TK1 and Gal-9 in EC patients with

different clinicopathological features were compared between the two groups. EC patients were followed up for 3 years and the survival

curve was drawn. The prognosis of patients with different serum CA125, TK1 and Gal-9 levels was compared, and the influencing factors

of prognosis were analyzed by Cox regression model. The levels of serum CA125, TK1 and Gal-9 in the study group were

significantly higher than those in the control group (P<0.05). The levels of serum CA125, TK1 and Gal-9 in EC patients with pathological

stage III, low differentiation of tissue differentiation, depth of myometrial invasion ≥ 1/2, with lymph node metastasis were significantly

higher than those in patients with pathological stage I ~ II, medium and high differentiation of tissue differentiation, depth of myometrial

invasion < 1/2 and without lymph node metastasis (P<0.05). After 3 years of follow-up, 8 people were lost, the 3-year survival rate of
CA125 high expression group (50.00%) was significantly lower than that of CA125 low expression group (89.29%). The 3-year survival

rate of TK1 high expression group (48.15%) was significantly lower than that of TK1 low expression group (94.23%). The 3-year

survival rate (46.67%) in the Gal-9 high expression group was significantly lower than that in the Gal-9 low expression group (88.52%),

the differences were statistically significant (P<0.05). Cox proportional hazards regression analysis showed that serum CA125 high

expression, TK1 high expression and Gal-9 high expression, pathological stage III, depth of myometrial invasion ≥ 1/2 and with lymph
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Groups n CA125(U/mL) TK1(滋g/L) Gal-9(ng/L)

Study group 114 48.84依11.24 0.38依0.10 29.36依7.22

Control group 110 21.92依5.02 0.15依0.04 14.73依3.02

t 23.002 22.450 19.656

P 0.000 0.000 0.000

表 1 两组血清 CA125、TK1、Gal-9水平比较（x依s）
Table 1 Comparison of the levels of serum CA125, TK1 and Gal-9 between the two groups（x依s）

node metastasis were the influencing factors of death in EC patients (P<0.05). The levels of serum CA125, TK1 and Gal-9 in

EC patients are abnormally increased, which are related to the clinicopathological features and prognosis. The prognosis of patients with

high levels of serum CA125, TK1 and Gal-9 is poor.

Endometrial carcinoma; Carbohydrate antigen 125; Thymidine kinase-1; Galectin-9; Clinicopathological features;

Prognosis

前言

子宫内膜癌（Endometrial carcinoma, EC）又称为子宫体癌，

是原发于子宫内膜上皮的恶性肿瘤。EC好发于围绝经期女性，

由于疾病发生早期缺乏典型的临床症状，往往被患者忽视，致

使大部分患者就诊时疾病已处于中晚期，临床预后较差[1]。目前

对于 EC的发病机制尚未完全明确，其预后也受多方面因素影

响，对于 EC预后的影响因素也尚未阐明，研究 EC的发病机

制、临床特征及预后关系对于指导临床治疗具有重要意义。糖

类抗原 125（Carbohydrate antigen 125, CA125）是体腔上皮细胞

表达的一种糖蛋白，也是目前临床常用的肿瘤标志物，当机体

出现恶性肿瘤时血清 CA125 会异常升高 [2]。胸苷激酶 -1

（Thymidine kinase-1, TK1）是一种特殊的激酶，与细胞周期有

关，已有研究表明 TK1异常表达与肿瘤的发生、发展有密切关

系[3]。半乳激素 -9（Galectin-9, Gal-9）是凝集素超级家族中成员

之一，与机体免疫功能调节、细胞增殖、黏附和凋亡有密切关

系，与肿瘤疾病的发生、发展有密切关系[4，5]。但目前综合考察血

清 CA125、TK1、Gal-9与 EC患者临床病理特征和预后的关系

的报道并不多见。本研究探讨血清 CA125、TK1、Gal-9水平与

EC患者临床病理特征和预后的关系，为 EC临床诊治及预后

判断提供一定依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2016年 1月 ~2018年 11月西北妇女儿童医院收治

的 EC患者（n=114），本研究经医院伦理委员会同意。纳入标

准：（1）经病理诊断确诊为 EC；（2）患者首次入院确诊，病例资

料完整；（3）患者采用全子宫切除术及淋巴结清扫术治疗；（4）

患者自愿参与研究。排除标准：（1）伴有其他器官功能衰竭者；

（2）合并自身免疫疾病、感染性疾病及血液系统疾病者；（3）已

发生远处器官转移者；（4）合并其他恶性肿瘤者；（5）合并精神

系统疾患，无法配合研究者。年龄 45~75岁，平均（60.16依7.87）
岁；已绝经 79例，未绝经 35例；病理类型：腺鳞癌 42例、子宫

内膜样腺癌 72例；病理分期：I期 28例、II期 42例、III期 44

例；肌层浸润深度：<1/2 22例、≥ 1/2 92 例；组织分化程度；低

分化 48例、中高分化 66例；无淋巴结转移 74例、有淋巴结转

移 40例。选择同期医院体检的健康女性 110例作为对照组。

年龄 42~78岁，平均（61.02依8.37）岁；未绝经 36例，已绝经 74

例。两组在年龄构成、绝经情况比较无统计学意义（P>0.05），
均衡可比。

1.2 方法

1.2.1 血清学指标的检验 所有患者于入院后采集空腹外周

静脉血 5 mL，静置 10 min，经离心半径 12 cm，3500 r/min离心

10 min，分离血清，应用电化学发光法检测血清 CA125水平，仪

器为西门子 Advia centaur XP自动化学发光分析仪，试剂为西

门子公司配套试剂，应用酶联免疫吸附法测定血清 TK1、Gal-9

水平，所有操作严格按照试剂盒（试剂盒购自上海恒斐生物科

技有限公司）操作说明进行。

1.2.2 随访及预后观察 所有患者出院后通过电话或门诊定

期复查并随访，随访每隔 3个月进行一次，以患者出现死亡或

到达随访截止时间作为随访终止，随访总时间为 3年，随访截

止时间为 2021年 12月。以 EC患者血清 CA125、TK1、Gal-9

平均水平为基准，将患者分为 CA125高表达组、CA125低表达

组，TK1高表达组、TK1低表达组，Gal-9高表达组、Gal-9低表

达组，比较各组预后情况。

1.3 统计学处理

所有数据采用 SPSS28.0 软件进行分析，计数资料以[n

（%）]表示，以 掊2检验，计量资料用（x依s）表示，数据符合正态分
布，采用 t检验，并绘制生存曲线，分析采用 Kaplan-Meier法和

Log-rank检验；采用 Cox比例风险回归分析患者预后的影响因

素；P<0.05则差异显著。

2 结果

2.1 两组血清 CA125、TK1、Gal-9水平比较

研究组血清 TK1、CA125、Gal-9 水平显著高于对照组

（P<0.05），见表 1。
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表 2 EC患者血清 CA125、TK1、Gal-9水平与临床病理特征的关系（x依s）
Table 2 Relationship between serum CA125, TK1, Gal-9 levels and clinicopathological features in EC patients（x依s）

Clinicopathological

features
n CA125(U/mL) t P TK1(滋g/L) t P Gal-9(ng/L) t P

Age(years) 1.346 0.181 1.940 0.055 1.738 0.085

<60 54 48.11依4.88 0.37依0.06 28.62依4.03

≥ 60 60 49.50依6.01 0.39依0.05 30.02依4.52

Menopausal state 1.059 0.292 1.724 0.088 1.308 0.193

Yes 79 48.46依6.13 0.37依0.06 29.01依4.42

No 35 49.71依5.02 0.39依0.05 30.15依3.98

Pathological type 1.932 0.056 1.030 0.305 1.847 0.061

Adenosquamous

carcinoma
42 50.25依5.72 0.37依0.05 28.42依3.87

Endometrioid

adenocarcinoma
72 48.02依6.07 0.38依0.05 29.91依4.31

Pathological stage 30.364 0.000 40.314 0.000 27.292 0.000

Stage I~II 70 37.92依5.11 0.24依0.05 22.18依3.24

Stage III 44 66.21依4.38 0.60依0.04 40.78依3.98
Tissue differentiation

dergee
11.559 0.000 18.309 0.000 12.039 0.000

Low differentiation 48 55.92依5.89 0.45依0.05 33.41依4.45
Medium and high

differentiation
66 43.69依5.34 0.29依0.04 23.79依3.86

Depth of myometrial

invasion
11.006 0.000 13.963 0.000 15.474 0.000

<1/2 22 43.04依3.02 0.25依0.04 17.67依2.42

≥ 1/2 92 58.79依6.53 0.41依0.05 32.16依4.22

Lymph node metastasis 18.373 0.000 37.277 0.000 35.179 0.000

Yes 40 62.55依6.36 0.59依0.05 44.73依3.96

No 74 41.43依5.34 0.27依0.04 21.05依3.11

2.2 EC 患者血清 CA125、TK1、Gal-9 水平与临床病理特征的

关系分析

不同年龄、绝经状态、病理类型的 EC患者血清 CA125、

TK1、Gal-9水平比较无统计学差异（P>0.05），病理分期 III期、

组织分化低分化、肌层浸润深度≥ 1/2、有淋巴结转移 EC患者

血清 CA125、TK1、Gal-9水平显著高于病理分期 I~II期、组织

分化中高分化、肌层浸润深度 <1/2、无淋巴结转移患者（P<0.
05），见表 2。

2.3血清 CA125、TK1、Gal-9水平与 EC患者预后的关系分析

随访 3年，失访 8人，予以剔除，患者 3年总生存率为

70.75%（75/106）。以 EC患者血清 CA125、TK1、Gal-9平均水平

为基准，将患者分为 CA125高表达组（n=50）、CA125低表达组

（n=56），TK1高表达组（n=54）、TK1低表达组（n=52），Gal-9高

表达组（n=45）、Gal-9 低表达组（n=61）。CA125 高表达组、

CA125 低表达组 3 年生存率分别为 50.00%（25/50）、89.29%

（50/56）；TK1 高表达组、TK1 低表达组 3 年生存率分别为

48.15%（26/54）、94.23%（49/52）；Gal-9 高表达组、Gal-9低表达

组 3年生存率分别为 46.67%（21/45）、88.52%（54/61）。CA125

高表达组、低表达组的 EC患者 3年生存率比较差异有统计学

意义（Log-rank 掊2=30.182，P=0.000）（图 1A），TK1高表达组、低

表达组的 EC 患者 3 年生存率比较差异有统计学意义

（Log-rank 掊2=32.114，P=0.000）（图 1B），Gal-9高表达组、低表

达组的 EC患者 3年生存率比较差异有统计学意义（Log-rank

掊2=29.251，P=0.000）（图 1C）。

2.4 EC患者预后的影响因素分析

以 EC患者为研究样本，以患者预后作为因变量，以血清

CA125、TK1、Gal-9，病理分期、组织分化程度、肌层浸润深度、

淋巴结转移为自变量进行赋值，见表 3。Cox比例风险回归分析

显示血清 CA125高表达、TK1高表达、Gal-9高表达，病理分期

Ⅲ期、肌层浸润深度≥ 1/2、有淋巴结转移是 EC患者死亡的影

响因素（P<0.05），见表 4。
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图 1不同血清 CA125、TK1、Gal-9水平 EC患者的 Kaplan-Meier曲线

Fig. 1 Kaplan-Meier curve of EC patients with different serum CA125, TK1 and Gal-9 levels

3 讨论
EC患者早期临床症状多不明显，患者通常是在妇科检查

时发现。部分患者发现时疾病已处于中晚期，不仅增加了治疗

Factors Variable Assignment

Prognosis Y Death=1, survival=0

Serum CA125 X1 High expression=1, low expression=0

Serum TK1 X2 High expression=1, low expression=0

Serum Gal-9 X3 High expression=1, low expression=0

Pathological stage X4 Ⅲ=1，Ⅰ～Ⅱ=0

Tissue differentiation dergee X5
Low differentiation=1, medium and high

differentiation=0

Depth of myometrial invasion X6 ≥ 1/2=1，<1/2=0

Lymph node metastasis X7 Yes=1, no=0

表 3变量赋值

Table 3 Variable assignment
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表 4 EC患者预后影响因素的 Cox比例风险回归分析

Table 4 Cox proportional hazards regression analysis of prognostic factors in EC patients

Variables Regression coefficient Standard error Wald 掊2 P HR HR 95%

Serum CA125 high expression 0.426 1.271 18.264 0.000 4.880 3.502~5.828

Serum TK1 high expression 0.517 1.406 22.162 0.000 5.525 4.207~6.314

Serum Gal-9 high expression 1.202 1.128 17.261 0.000 4.132 3.014~4.828

Pathological stage III 1.028 0.832 18.286 0.000 3.411 2.535~4.258

Tissue low differentiation 0.715 0.478 3.727 0.125 1.205 0.834~1.486

Depth of myometrial invasion≥ 1/2 1.028 1.228 14.286 0.003 2.011 1.535~2.558

With lymph node metastasis 0.845 1.399 24.914 0.000 5.640 4.234~6.186

的难度，也影响了患者的预后[6]。目前临床上主要通过超声造

影、核磁共振、子宫内膜活检、宫腔镜检查等对 EC 作出诊

断 [7，8]。其中超声造影、核磁共振虽然诊断准确率较高，但超声造

影操作较复杂，耗时较长，对医生需要有较好的妇产科及超声

临床基础，而核磁共振费用较高，具有一定的限制性。而子宫内

膜活检是一种有创检查方法，影响了其普及性。宫腔镜检查无

法显示肿瘤浸润的深度，也存在一定局限性。血清学检查具有

操作简单、可反复操作、可对比观察的优点，成为近年来临床工

作中的重要辅助诊断方法[9]。因此寻找 EC诊断的肿瘤标志物

并对患者临床病理特征及预后进行判断具有重要的意义。

本研究中研究组 CA125、TK1、Gal-9高于对照组。CA125

是目前临床上最为常用的一种肿瘤标志物，最初是在上皮性卵

巢癌抗原中检出[10]。目前临床上已经形成普遍共识，将 CA125

作为宫颈癌、子宫体癌及卵巢癌诊断的标志物[11-13]。但由于在多

种疾病中均会出现 CA125的异常升高，其诊断的特异性通常

较低，具有一定假阴性[14-16]。也有学者报道，血清 CA125升高多

发生在 EC的淋巴结转移患者 [17]。本研究结果表明研究组 EC

患者血清 CA125整体水平会异常升高，与 Huang GQ等报道

相符[18]。但本研究也存在一定局限性没有对 CA125诊断的特

异性、灵敏性诊断。从本研究中还可以看出病理分期 III期、组

织分化低分化、肌层浸润深度≥ 1/2、有淋巴结转移 EC患者血

清 CA125水平显著高于病理分期 I+II期、组织分化中高分化、

肌层浸润深度 <1/2、无淋巴结转移患者，其结果与薛琪等报道

也类似[19]，表明 EC患者血清 CA125水平还与病理分期、组织

分化程度、肌层浸润深度和淋巴结转移有关系。已有研究表明，

CA125可以参与肿瘤细胞与机体正常细胞的相互作用，通过改

变肿瘤细胞的黏附能力促进肿瘤的进展[20，21]。我们分析，在 EC

患者中也存在同样的病理变化，因此病理分期 III期、组织分化

低分化、肌层浸润深度≥ 1/2、有淋巴结转移 EC 患者血清

CA125更高。

TK1是机体脱氧核糖核酸（DNA）合成过程中的关键酶之

一，它可以催化胸苷磷酸化为胸苷一磷酸，进而形成 DNA合成

的必须物质胸苷三磷酸[22]。目前临床上主要将 TK1作为细胞增

殖标志物，对于细胞增殖异常的疾病其血清 TK1异常升高[23]。

本研究结果表明，EC患者血清 TK1水平升高，分析主要由于

EC患者子宫内膜增殖异常，因此其血清 TK1水平升高。同时

TK1也与患者病理分期、组织分化程度、肌层浸润深度和淋巴

结转移有关系。分析其原因主要是细胞异常增殖贯穿于 EC的

发生、发展全过程，随着 EC的进展，子宫内膜细胞不断增殖，

因此其血清 TK1水平也不断升高。

作为半乳凝素的一种，Gal-9能够特异性的识别 茁-半乳糖
苷，并与之结合，起到调控细胞增殖、分化及细胞黏附的作

用[24，25]。近年来研究表明，Gal-9还可以抑制机体免疫功能，影响

机体对肿瘤细胞的免疫监视作用，促进肿瘤的发展和转移[26]。

本研究结果显示在 EC中，患者血清 Gal-9存在异常升高，其水

平与病理分期、组织分化程度、肌层浸润深度和淋巴结转移有

关系。分析在 EC的发生和发展中，Gal-9可能通过调控细胞增

殖、分化及细胞黏附等促进疾病的进展，并促进 EC的浸润及

淋巴结转移[27]。

本研究结果还显示，血清 CA125、TK1、Gal-9 水平与 EC

患者预后也有密切关系，血清 CA125、TK1、Gal-9高水平的 EC

患者 3年生存率较低，临床预后较差。Cox比例风险回归分析

显示血清 CA125高表达、TK1高表达、Gal-9高表达，病理分期

Ⅲ期、肌层浸润深度≥ 1/2、有淋巴结转移是 EC患者死亡的影

响因素。目前已有研究表明，病理分期Ⅲ期、肌层浸润深度≥

1/2、有淋巴结转移是 EC患者死亡的影响因素[28-30]，本研究符合

以上报道，分析病理分期 III期的 EC患者已处于中期，相较于

I~II期患者肿瘤已经出现了明显的浸润甚至转移，而肌层浸润

深度≥ 1/2、有淋巴结转移的患者肿瘤恶性程度较高，也存在明

显的浸润甚至转移，因此患者死亡风险更高。外对于血清

CA125、TK1、Gal-9高水平的 EC患者往往表明患者肿瘤病理

分期较高，组织分化较低，同时可能存在肌层浸润、淋巴结转移

等，使得 EC细胞易于发生浸润和转移，影响患者预后。

综上所述，EC患者血清 CA125、TK1、Gal-9异常升高，其

水平与患者临床病理特征和预后有关，血清 CA125、TK1、

Gal-9高水平者预后较差，血清 CA125、TK1、Gal-9可能在 EC

辅助诊断、指导治疗及预后判断中具有一定价值。
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