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三维超声血管血流参数联合血清 CA125、TK1
对子宫内膜癌患者预后的预测价值 *
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摘要目的：探讨三维超声血管血流参数联合血清糖类抗原 -125（CA125）、胸苷激酶 1（TK1）对子宫内膜癌患者预后的预测价值。

方法：选择 2018年 11月至 2021年 6月于我院行腹腔镜子宫切除术的 209例子宫内膜癌患者，术前接受三维超声检查，观察血

管血流参数[血管形成指数（VI）、血流指数（FI）和血管形成 -血流指数（VFI）]，并检测术前血清 CA125、TK1水平。术后随访 2年，

统计预后不良发生情况。根据预后情况将患者分为预后不良组和预后良好组。受试者工作特征（ROC）曲线分析三维超声血管血

流参数联合血清 CA125、TK1预测子宫内膜癌患者预后不良的价值。结果：随访期间失访 2例，发生预后不良 54例。预后不良组

VI、FI、VFI及血清 CA125、TK1水平高于预后良好组（P＜0.05）。VI、FI、VFI、CA125、TK1预测子宫内膜癌患者预后不良的曲线下

面积分别为 0.764、0.775、0.809、0.867、0.807，其中联合预测曲线下面积为 0.916，高于各指标单独预测。结论：子宫内膜癌患者的

三维超声血管血流参数 VI、FI、VFI和血清 CA125、TK1水平升高，三维超声血管血流参数联合 CA125、TK1检测对子宫内膜癌患

者预后不良的预测具有较高价值。
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Predictive Value of Three-Dimensional Ultrasound Vascular Blood Flow
Parameters Combined with Serum CA125 and TK1 on the Prognosis of

Patients with Endometrial Cancer*

To investigate the predictive value of three-dimensional ultrasound vascular blood flow parameters

combined with serum carbohydrate antigen-125 (CA125) and thymidine kinase 1 (TK1) on the prognosis of patients with endometrial

cancer. 209 patients with endometrial cancer who underwent laparoscopic hysterectomy in our hospital from November 2018 to

June 2021 were selected, three-dimensional ultrasound was performed before operation, to observe vascular blood flow parameters

[vascularization index (VI), blood flow index (FI) and vascularization-blood flow index (VFI) ], and preoperative serum CA125 and TK1

levels were detected. Patients were followed up for 2 years after operation, and the incidence of poor prognosis was counted. Patients

were divided into poor prognosis group and good prognosis group according to the prognosis. The value of three-dimensional ultrasound

vascular blood flow parameters combined with serum CA125 and TK1 in predicting poor prognosis of patients with endometrial cancer

were analyzed by receiver operating characteristic (ROC) curve. 2 cases were lost during the follow-up period, and 54 cases had

poor prognosis. The levels of VI, FI, VFI, serum CA125 and TK1 in poor prognosis group were higher than those in good prognosis

group (P<0.05). The area under the curve of VI, FI, VFI, CA125 and TK1 in predicting the poor prognosis of patients with endometrial
cancer was 0.764, 0.775, 0.809, 0.867 and 0.807, respectively, the area under the curve of combined prediction was 0.916, which was

higher than that of each index alone. The three-dimensional ultrasound vascular blood flow parameters VI, FI, VFI and

serum CA125 and TK1 levels in patients with endometrial cancer increased, and three-dimensional ultrasound vascular blood flow

parameters combined with CA125 and TK1 detection have high value in predicting the poor prognosis of patients with endometrial

cancer.
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前言

子宫内膜癌是女性生殖系统常见的恶性肿瘤，好发于肥

胖、围绝经期以及绝经后妇女，具有高复发率和高转移率[1，2]。腹

腔镜子宫切除术是治疗子宫内膜癌的主要方法，可获得较好的

预后，但也存在部分患者术后仍会出现复发或转移，降低生存

质量，导致预后较差[3，4]。三维超声可清晰显示子宫内膜形态及

血流灌注，评估肿瘤占位、宫颈和深部肌层浸润、淋巴结受累情

况，有助于子宫内膜癌术前分期、诊断和制定手术策略[5]，还可

应用于预测子宫内膜癌患者的预后[6]，但三维超声存在对软组

织分辨率较低，对较深组织成像欠佳等问题，影响诊断效果。随

着肿瘤生物学的深入研究，越来越多的肿瘤标志物被应用于子

宫内膜癌的预后评估[7]。糖类抗原 -125（CA125）是不均一的粘

蛋白样糖蛋白，在子宫内膜癌细胞中异常表达，可预测子宫内

膜癌患者的预后 [8]。胸苷激酶 1（TK1）是一种脱氧核糖核酸

（DNA）修复途径酶，通过恢复核苷酸胸苷活性参与细胞增殖，

TK1上调被认为与肿瘤复发及预后不良有关[9]。既往报道显示，

子宫内膜癌患者血清 TK1水平升高，与肌层浸润深度、低分化

等恶性病理特征有关[10]。本研究探讨三维超声血管血流参数联

合血清 CA125、TK1对子宫内膜癌患者预后的预测价值，旨在

为临床预后评估提供参考。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择 2018年 11月至 2021年 6月于我院行腹腔镜子宫切

除术的 209例子宫内膜癌患者。纳入标准：（1）符合《子宫内膜

癌诊断与治疗指南（第四版）》[11]，经病理检查确诊；（2）均行经

阴道三维超声检查；（3）子宫内膜厚度＞0.4 cm；（4）具有完整

的临床资料；（5）年龄 18周岁以上；（6）符合手术指征，均于我

院成功完成手术。排除标准：（1）存在严重心肺疾病、凝血功能

异常、弥漫性腹膜炎等腹腔镜子宫切除术禁忌症；（2）发生远处

转移患者；（3）合并宫颈癌、卵巢癌、结直肠癌等其它恶性肿瘤；

（4）既往行宫腔镜手术或刮除术。年龄 50-73岁，平均（63.15依
6.09）岁；病理类型：腺癌 160例，腺鳞癌 49例；国际妇产科联

盟（FIGO）[12]分级：I期 53例，II期 89例，III期 67 例；FIGO 组

织学分级[13]：G1级 60例，G2级 80例，G3级 69例；分化程度：

低分化 64例，中分化 73例，高分化 72例；肌层浸润深度：＜

1/2肌层 85例，≥ 1/2肌层 124例；淋巴结转移 55例。本研究方

案由我院伦理审查委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 三维超声检查 子宫内膜癌患者术前均接受经阴道三

维超声检查。仪器选用 Voluson E10彩色多普勒超声诊断仪

（美国 GE公司），探头频率 5-9 MHz，患者排尿后取膀胱截石

位，采用二维超声测量患者子宫内膜厚度、卵巢、子宫附件等

情况，启动彩色多普勒血流成像，应用 Rflow立体血流成像模

式获得彩色血流，再开启三维多普勒模式，调整采样帧数和扫

描角度（100-120° ），脉冲重复频率为 0.8。采用 VOCAL软件

描绘子宫内膜，测量三维超声血管血流参数 [血管形成指数

（VI）、血流指数（FI）和血管形成 -血流指数（VFI）]，测量三次取

平均值。

1.2.2 血清 CA125、TK1水平检测 术前采集外周静脉血标本

3 mL，注入无抗凝剂真空试管后于室温下静置 30 min，待凝固

后取上层液离心（参数：2500 rpm，半径 10 cm，时间 5 min）获得

血清样本，采用 Luminoskan Ascent电化学发光分析仪（美国赛

默飞公司）及其配套试剂盒检测血清 CA125 水平。采用

LABTECH酶标仪（德国 BMG LABTECH公司）应用酶联免疫

吸附试验检测血清 TK1水平，TK1试剂盒购自上海臻科生物

科技有限公司。

1.3 随访及预后分组

所有子宫内膜癌患者术后定期门诊复查和电话随访，随访

两年，第一年每 3个月随访一次，第二年每 6个月随访一次。复

查内容包括盆腔检查、计算机断层扫描或核磁共振成像（MRI）

检查等。随访截止日期为 2023年 6月，统计随访期间子宫内膜

癌患者复发、转移和生存情况，以复发、转移和死亡为预后不

良[14]，并据此将患者分为预后不良组和预后良好组。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 26.0版统计学软件（美国 IBM公司）分析数据。

服从正态分布的计量资料表示为均值依标准差，组间比较使用
student-t检验。计数资料表示为例（%）。绘制受试者工作特征

（ROC）曲线分析三维超声血管血流参数联合血清 CA125、TK1

预测子宫内膜癌患者预后不良的价值。检验水准 琢=0.05。

2 结果

2.1 预后不良组和预后良好组三维超声血管血流参数比较

随访期间失访 2例，复发 25例，转移 18例，死亡 11例。预

后不良组 VI、FI、VFI高于预后良好组（P＜0.05），见表 1。

Groups n VI FI VFI

Poor prognosis group 54 1.68依0.33 28.32依6.92 1.12依0.25

Good prognosis group 153 1.35依0.29 22.35依5.42 0.95依0.21

t 6.930 6.453 4.859

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

表 1预后不良组和预后良好组三维超声血管血流参数比较（x依s）
Table 1 Comparison of three-dimensional ultrasound vascular blood flow parameters between poor prognosis group and good prognosis group（x依s）

2.2 预后不良组和预后良好组血清 CA125、TK1水平比较

预后不良组血清 CA125、TK1水平高于预后良好组（P＜
0.05），见表 2。

2.3 三维超声血管血流参数联合血清 CA125、TK1预测子宫内

膜癌患者预后不良的价值

VI、FI、VFI、CA125、TK1检测预测子宫内膜癌患者预后不
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良的曲线下面积分别为 0.764、0.775、0.809、0.867、0.807，联合

检测预测的曲线下面积为 0.916，高于各指标单独预测，见表 3

和图 1。

3 讨论

子宫内膜癌属于恶性上皮肿瘤，随着肥胖和老龄化人群增

多，子宫内膜癌发病率不断增加，早期接受腹腔镜子宫切除术

可提高生存质量、延长患者生存期，然而并非所有子宫内膜癌

患者术后预后较好，尤其高级别子宫内膜癌患者复发风险较

大，常伴有腹腔转移，预后较差[15]。因此准确地评估子宫内膜癌

患者术后预后不良发生风险十分重要。MRI具有较高的软组织

分辨率，在术前评估深度肌层浸润、宫颈浸润和淋巴结转移方

面具有较高的特异性，被 FIGO推荐为子宫内膜癌首选的分期

依据[16]，但是MRI检查禁忌较多，耗时长，费用昂贵，缺乏定量

客观的评估指标[17]。超声作为经济、便捷、无创的影像检查手

段，常用于子宫内膜癌检查，可准确测量子宫内膜厚度，识别子

宫内膜息肉、增生和癌变[18]，同时超声图像特征与子宫内膜癌

肿瘤分期、组织学类型、危险分级也有着密切的关系[19]，但是常

规二维灰阶超声在肌层浸润，宫颈间质浸润评估方面价值有

限，无法在术前准确评估分期和预测患者术后预后情况。

三维超声可获取二维彩超不能获得的多平面、立体图片，

更清晰显示子宫内膜形态和肿瘤位置，其立体血流成像技术可

显示低速血流信号，不依赖于角度。无混叠效应，获得全方位的

血流信号，并增强细小血管和边界成像清晰度，提高多切片模

式成像的图像质量，进而判断子宫内膜癌的肌层浸润程度，提

高子宫内膜癌诊断和术前分期评估效能[20，21]。既往研究显示，恶

性子宫内膜病变患者的血管血流参数 VI、FI、VFI均高于良性

病变患者[20]，且 VI、FI、VFI在绝经后子宫内膜癌诊断中具有较

高的效能[22]。经阴道三维超声术前评估宫颈浸润程度与MRI具

有较高的一致性[23]。本研究结果显示，预后不良组的三维超声

血管血流参数 VI、FI、VFI均高于预后良好组，表明三维超声血

管血流参数可预测子宫内膜癌患者预后。分析原因为子宫肌层

是子宫内膜癌浸润侵袭的第一个部位，子宫肌层浸润越深表明

子宫内膜癌恶性程度越高，侵袭性越强，预后不良发生风险越

高。由于子宫内膜基底层与肌层对比度较低，常规二维超声难

Groups n CA125(U/mL) TK1(滋g/L)

Poor prognosis group 54 65.32依9.35 0.42依0.11

Good prognosis group 153 46.75依8.49 0.35依0.10

t 13.453 4.307

P ＜0.001 ＜0.001

表 2 预后不良组和预后良好组血清 CA125、TK1水平比较（x依s）
Table 2 Comparison of serum CA125 and TK1 levels between poor prognosis group and good prognosis group（x依s）

Indexs
Area under the curve

(95%CI)
Cut-off Sensitivity(%) Specificity(%) Youden index

VI 0.764(0.701~0.821) 1.51 77.78 80.39 0.582

FI 0.775(0.712~0.830) 25.16 75.93 82.35 0.583

VFI 0.809(0.749~0.860) 1.04 88.89 77.12 0.660

CA125 0.867(0.813~0.910) 55.96 U/mL 85.19 86.27 0.715

TK1 0.807(0.747~0.859) 0.38 滋g/L 87.04 78.43 0.655

Unite 0.916(0.870~0.950) - 96.30 75.82 0.721

表 3三维超声血管血流参数联合血清 CA125、TK1预测子宫内膜癌患者预后不良的价值

Table 3 Value of three-dimensional ultrasound vascular blood flow parameters combined with serum CA125

and TK1 in predicting poor prognosis of patients with endometrial cancer

图 1三维超声血管血流参数联合血清 CA125、TK1预测子宫内膜癌患

者预后不良的 ROC曲线

Fig. 1 ROC curve of three-dimensional ultrasound vascular blood flow

parameters combined with serum CA125 and TK1 in predicting poor

prognosis of patients with endometrial cancer
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以区分肌层与癌灶的边界，难以评价肌层浸润程度，而三维超

声血管血流参数能更准确量化肿瘤浸润的子宫肌层血流灌注

情况，反映子宫内膜癌侵袭性与深层肌肉浸润、肿瘤分期有

关 [24]，另外三维超声血管血流参数还可评估宫颈受累程度[25]，

因此可为评估子宫内膜癌预后不良风险提供相对可靠的依据，

但是三维超声受气体、骨骼干扰，成像深度有限，软组织成像效

果一般，操作复杂，单独应用存在一定局限性。

CA125是黏蛋白 16基因编码的粘蛋白样糖蛋白，在包括

子宫内膜癌、卵巢癌、肝癌等多种恶性肿瘤中表达升高。既往研

究显示，绝经后非典型子宫内膜增生患者的 CA125水平升高

是罹患子宫内膜癌的风险因子之一[26]，同时 CA125 水平升高

与子宫内膜癌临床分期 III~IV期、淋巴结转移、低分化、深肌层

浸润有关[27]。本研究结果显示，子宫内膜癌患者血清 CA125水

平升高与术后预后不良有关，且 CA125预测子宫内膜癌患者

预后的曲线下面积为 0.867，提示 CA125也可作为子宫内膜癌

术后预后预测的潜在标志物。分析原因为 CA125可抑制自然

杀伤细胞活性，保护癌细胞免受免疫系统的攻击，促使子宫内

膜癌细胞侵袭转移[26]，因此 CA125水平升高提示子宫内膜癌

患者病情严重，其预后不良发生风险增大。

TK1是细胞质酶，参与胸腺嘧啶的再生，可促使 DNA 合

成和修复损伤 DNA。TK1在细胞分裂周期的 DNA合成前期上

调并在 DNA合成后期期保持高水平，有丝分裂期降低，TK1

高表达可增强细胞增殖活力，与恶性肿瘤发生和恶性进展密切

相关[28]。相关研究显示，子宫内膜癌患者血清 TK1水平显著升

高，且高临床分期和病理分级患者 TK1水平高于低临床分期

和病理分级患者[29]。本研究结果显示，TK1与子宫内膜癌患者

预后不良的发生有关，且 TK1在子宫内膜癌患者预后不良的

预测中具有较高的价值。分析原因为 TK1作为 DNA合成的关

键酶，其水平反映子宫内膜癌细胞异常增殖速度，子宫内膜癌

细胞缺失凋亡控制，导致 DNA 合成增加，TK1 水平异常升

高[30]。因此 TK1水平越高，子宫内膜癌恶性进展和预后不良发

生风险越高。

ROC 分析结果显示，三维超声血管血流参数联合血清

CA125、TK1预测子宫内膜癌患者预后不良的效能较各指标单

独预测更高，表明三维超声影像检查联合肿瘤标志物有助于提

高临床对子宫内膜癌患者预后不良的识别效能，以更好指导临

床治疗，改善患者预后。

综上所述，子宫内膜癌患者三维超声血管血流参数 VI、FI、

VFI和血清 CA125、TK1水平均显著升高，联合三维超声血管

血流参数和 CA125、TK1在子宫内膜癌患者预后预测中具有

较高价值。由于本研究随访时间较短，三维超声血管血流参数

和 CA125、TK1在子宫内膜癌长期预后的应用价值尚待进一

步验证。
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