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  [摘 要] 随着妇科保健知识的普及及社会经济条件的改善,当代女性对妇科疾病的预防意识显著提升,
绝经后子宫内膜增厚的临床研究日趋深入。绝经后子宫内膜增厚与多种子宫内膜病理改变密切相关,尤其以

子宫内膜癌为代表的内膜病变类型需引起临床工作者的高度警觉。伴随绝经后阴道出血的子宫内膜增厚恶变

风险更高,超声、宫腔镜及子宫内膜活检是临床常用的诊断方法,准确评估子宫内膜行有创检查的阈值并使用

合适的诊疗方案是防治子宫内膜恶性病变的重要保障。该文系统探讨了绝经后子宫内膜增厚的病因及诊治,
为进一步提升绝经后子宫内膜增厚的诊疗水平提供循证依据。
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[Abstract] With

 

the
 

popularization
 

of
 

gynecological
 

health
 

knowledge
 

and
 

the
 

improvement
 

of
 

socio-e-
conomic

 

conditions,contemporary
 

women
 

have
 

significantly
 

enhanced
 

their
 

awareness
 

of
 

preventing
 

gyneco-
logical

 

diseases,and
 

clinical
 

research
 

on
 

postmenopausal
 

endometrial
 

thickening
 

has
 

become
 

increasingly
 

in-
depth.Postmenopausal

 

endometrial
 

thickening
 

is
 

closely
 

associated
 

with
 

various
 

pathological
 

endometrial
 

changes,particularly
 

endometrial
 

lesions
 

such
 

as
 

endometrial
 

cancer,which
 

demands
 

high
 

vigilance
 

from
 

clini-
cians.Postmenopausal

 

endometrial
 

thickening
 

accompanied
 

by
 

postmenopausal
 

bleeding
 

carries
 

an
 

even
 

higher
 

risk
 

of
 

malignant
 

transformation.Ultrasound,hysteroscopy,and
 

endometrial
 

biopsy
 

are
 

commonly
 

used
 

diag-
nostic

 

methods
 

in
 

clinical
 

practice.Accurately
 

assessing
 

the
 

threshold
 

for
 

invasive
 

examinations
 

of
 

the
 

endo-
metrium

 

and
 

adopting
 

appropriate
 

diagnostic
 

and
 

treatment
 

plans
 

are
 

crucial
 

for
 

preventing
 

and
 

managing
 

ma-
lignant

 

endometrial
 

lesions.This
 

study
 

systematically
 

explored
 

the
 

etiology,diagnosis,and
 

treatment
 

of
 

post-
menopausal

 

endometrial
 

thickening,providing
 

evidence-based
 

support
 

for
 

further
 

improving
 

its
 

clinical
 

man-
agement.
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  尽管绝经后卵巢功能衰退伴随激素水平下降通

常引起子宫内膜萎缩,但临床观察发现,仍有相当比

例患者呈现子宫内膜增厚现象,其病因主要包括子宫

内膜息肉(EP)、雌激素水平升高等。有研究显示,增
厚的子宫内膜与子宫内膜癌(EC)相关性较高[1],超声

检查作为一种无创性检查,对于子宫内膜病变的早期

筛查尤为重要,宫腔镜检查是诊断子宫内膜病变的

“金标准”,临床上对进一步宫腔镜检查的子宫内膜厚

度(ET)阈值未达成共识,根据是否有阴道出血的子

宫内膜增厚患者进行评估,诊治策略相应不同。本文

系统综述了绝经期子宫内膜增厚的诊断方法与治疗

策略,以期为临床实践提供循证依据与理论指导。
1 绝经后子宫内膜增厚的病因

1.1 EP EP是绝经后妇女异常出血的常见病因。
EP是子宫内膜腺和间质的局部外生性增生,从子宫

内膜表面向子宫腔内突出,息肉大小从毫米到几厘米
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不等,可能填满整个子宫[2],息肉的生长使得周围正

常的子宫内膜组织受到挤压或推移,进而导致超声图

像上出现子宫内膜增厚现象,此外,慢性炎症也在EP
的发展中扮演了重要角色,有研究发现,肥大细胞分

泌胰蛋白酶和乳糜酶,激活c-KIT受体刺激内皮细胞

增殖和细胞外基质降解,促进血管生成[3],WANG
等[4]指出,胰岛素样生长因子-1(IGF-1)/胰岛素样生

长因子-1结合蛋白(IGFBP-1)(IGF-1/IGFBP-1)通路

异常激活可促进息肉间质细胞增殖,直接导致内膜

增厚。
1.2 雌激素水平升高 有研究表明,26.1%的子宫

内膜良性病变患者及16.1%的子宫内膜不典型增生/
癌变患者存在雌二醇升高,持续作用可引发内膜增

生[5]。绝经后女性由于激素替代疗法、肥胖、分泌紊

乱或摄入含激素较多的保健品等原因导致雌激素水

平异常升高,雌激素是影响子宫内膜细胞增殖和(或)
细胞凋亡的信号分子之一,通过与其受体结合或激活

PI3K/AKT通路等信号通路,促进子宫内膜的生长和

血管生成[6];雌激素招募 M2型巨噬细胞,后者分泌

白细胞介素-8、肿瘤坏死因子-α等促炎性细胞因子,
炎症因子通过核因子-κB(NF-κB)通路抑制凋亡蛋白,
导致细胞异常增殖[7]。
1.3 黏膜下肌瘤 黏膜下肌瘤是绝经后子宫内膜增

厚的常见原因之一。黏膜下肌瘤通过机械性压迫和

局部血流动力学改变,可能促进子宫内膜的增生和

病变。
1.4 EC Ⅰ型EC是由于内膜长期暴露于未受孕激

素拮抗的高浓度雌激素环境下,导致子宫内膜增生,
雌激素水平升高还会抑制孕激素的作用,进一步加剧

子宫内膜的增生[8]。肥胖女性体内芳香化酶活性增

高,促 使 雄 激 素 转 化 为 雌 激 素,此 外,IGF-1 及

IGFBP-1过度表达,直接刺激子宫内膜细胞增殖,增
加癌变风险[9]。
1.5 其他因素 子宫内膜基底层个体差异、子宫内

膜炎导致的充血水肿及各种原因导致的宫腔粘连或

积液,在影像学检查中都可被判断为子宫内膜增厚。
2 绝经后子宫内膜增厚的诊断

2.1 临床表现 在绝经后子宫内膜增厚患者中,
60%~80%伴有绝经后子宫出血(PMB),8%~10%
的PMB患者最终诊断为EC,约90%的EC患者以

PMB为首发症状[10],提示PMB患者病理性内膜增厚

的可能性增加,需警惕恶性病变;10%~20%为偶然

超声发现,尤以无症状者常见[11],由于超声技术的普

及,绝经后无症状的子宫内膜增厚患者逐年增加[12]。
一项研究显示,在86例无症状子宫内膜增厚患者中,
非器质性病变占51.16%(44例),良性病变占48.
84%(42例),而未发现任何恶性或癌前病变,而同期

79例伴有阴道出血的子宫内膜增厚患者中,恶性病变

比例高达17.72%(14例),提示不是所有子宫内膜增

厚均需侵入性检查,伴PMB子宫内膜恶变风险更高,
需结合其他因素评估恶变风险[13]。
2.2 影像学检查

2.2.1 超声检查 超声检查作为绝经后子宫内膜病

变的首选筛查手段,其非侵入性和高性价比优势显

著,与PMB患者的病理学诊断结果比较,妇科超声子

宫内膜病变诊断准确率较高[14]。经阴道超声可以更

清晰地观察子宫内膜的形态和厚度,对良恶性病变的

鉴别具有较高特异性与敏感性,但在内膜形态不规则

或血流评估时存在主观偏差,三维超声应运而生,经
阴道三维超声可以测量子宫内膜容积,检测全方位的

血流信号,是EC血管化评估的更客观的手段[15]。
有研究表明,ET在良恶性病变组间存在显著差

异[16],其作为EC及癌前病变的预测指标具有重要临

床意义,王露[5]对215例绝经后出血患者的研究进一

步证实,ET是PMB患者发生EC或非典型增生的独

立危险因素,并提出8.7
 

mm作为对EC前病变及恶

性肿瘤的预测效能最优诊断界值。因此,绝经妇女出

现异常阴道流血时,超声测量内膜厚度可作为评估

EC风险的关键指标,寻找合适内膜阈值尤为重要,众
多研究者对此意见不一:当采用4.0

 

mm作为临界值

时,其 阴 性 预 测 值 可 达99%,可 有 效 排 除 恶 性 病

变[17];而≥5
 

mm 组经活检证实多为萎缩性子宫内

膜,且所有EC病例ET均>10
 

mm[18];还有研究者分

析认为,有阴道出血症状患者阈值为7.0
 

mm[19];
SELVAM等[20]发现<8

 

mm 提示良性病变可能性

大,≥8
 

mm时需警惕增生或癌变。JIANG等[21]临床

研究数据显示,当子宫内膜增厚至11
 

mm及以上,EC
癌变风险显著上升。值得关注的是,阈值的设定面临

平衡问题,降低ET阈值虽能提高疾病筛查覆盖率,但
却会导致许多健康女性承受本可避免的创伤性检查,
不仅影响医患的信任度,更影响诊疗分级的实施。因

此,制定科学合理的诊断标准既要有效筛查疾病又要

控制医疗成本,NICE指南[22]与ACOG指南[23]一致,
均推荐≥4

 

mm 作为绝经后出血患者进一步检查的

阈值。
在无PMB子宫内膜增厚女性中,EP与子宫内膜

恶性肿瘤是最常见的病理类型[24],若对伴有阴道出血

等典型症状者与无症状者采用同质化诊断方案,可能

导致对部分无症状绝经后子宫内膜增厚女性实施非

必要的有创性检查,所以有无症状的子宫内膜增厚的

阈值也有所差别。现有研究中,绝经后无出血症状的

子宫内膜增厚的活检阈值目前有5.65、8.0、9.8、
10.0、10.5、11.0、11.5等多种[25-28],合并危险因素或

异常血流信号时风险更高,应积极进行活检[24,29],
2024年的《绝经后无症状子宫内膜增厚诊疗中国专家

共识》[30]建议,ET<11.0
 

mm 的患者不应常规进行

子宫内膜活检,若合并肥胖、高血压、未育等EC的高

危因素,或伴子宫内膜回声不均匀、血流信号异常增
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强、伴随宫腔液性暗区等特征性超声表现,建议实施

子宫内膜定位活检以排除恶性病变。然而,无症状子

宫内膜增厚与子宫内膜病变的相关性在临床研究结

果中仍存在争议,也有研究结果表明,子宫内膜增厚

是一个重要的危险因素,与子宫内膜病变之间没有显

著相关性[31]。阈值差异可能源于研究设计(回顾性/
前瞻性)、样本量及人种差异,目前尚未形成全球统一

标准,尚缺乏对无症状绝经后子宫内膜增厚的处理规

范,可以明确的是,在临床诊断过程中,不可单一依赖

B超检查作为ET的评估依据,必须结合临床特征及

恶变高危因素进行个体化临床评估。
2.2.2 磁共振成像(MRI) 超声检查作为一线筛查

手段,MRI可对其辅助和补充,对于厚度≥10
 

mm的

无症状患者,MRI预测恶变的阴性预测值达98%[32],
对合并糖尿病、高血压或接受他莫昔芬治疗者,MRI
可排除激素导致的假性增厚,直接识别恶性转化[33],
动态增强 MRI可量化病灶强化模式:内膜癌呈“快进

快出”强化,而息肉或增生呈缓慢持续强化,准确率显

著高于超声[34]。然而,MRI对单纯增生与不典型增

生的鉴别准确性较低,不能完全作为宫腔镜或诊刮无

创替代方案,仍需进一步评估是否需要进一步有创

检查。
2.2.3 宫腔镜检查 宫腔镜检查可以直观地观察子

宫内膜的病变情况,是评估子宫内膜变化的最准确方

法。这种可视检查方法的最大优点是允许在正确位

置进行精确定位和组织活检。有学者对60例PMB
患者的宫腔镜检查结果与组织病理学结果进行比较,
结果提示EC具有高度相关性,其次是EP[35]。高利

梅[36]对68例疑似子宫内膜病变患者的宫腔镜及超声

检查结果进行分析,认为联合检查应用价值较高,与
病理结果相符,使子宫内膜病变检出率更加可观。尽

管宫腔镜检查是诊断子宫内膜病变的“金标准”,但受

限于操作创伤及穿孔等并发症风险,临床推广受到制

约,盐水灌注超声造影(SIS)弥补了这一缺陷,通过宫

腔造影能够显著提升弥漫性内膜增厚和息肉的检出

率[37]。SIS与经阴道超声联合应用时,诊断符合率可

达95%,且随机对照试验证实SIS取样对组织病理结

果无显著干扰(P>0.05)[38]。
3 绝经后子宫内膜增厚的治疗策略

3.1 单纯性子宫内膜增生 中国医药教育协会2022
年提出激素替代疗法是单纯性子宫内膜增生首选的

治疗方式,其中以孕激素治疗首选[39]。小剂量孕激素

治疗临床疗效显著,可有效改善患者性激素水平[40],
左炔诺孕酮宫内节育系统(曼月乐)通过局部释放左

炔诺孕酮直接作用于子宫内膜,全身不良反应少且总

体可耐受性高于其他口服孕激素[41];有学者将92例

子宫内膜增厚患者随机分为对照组(曼月乐)及研究

组(联合小剂量孕激素),结果显示,两组受试者的ET
均呈现显著下降趋势,且研究组总有效率更高,因此

孕激素和曼月乐联合治疗疗效高于单独曼月乐治

疗[42];应用小剂量醋酸甲羟孕酮片诊断性治疗对于绝

经后子宫内膜增厚无阴道流血且无法耐受诊刮手术

的患者疗效显著[43],可以作为曼月乐的替代方案;最
新研究表明,雌激素-孕激素复合阴道软膏这一新型制

剂可减轻单用雌激素引起的增生,孕激素联合雌激素

治疗可使ET减少30%~50%,并逆转细胞周期蛋

白、血管内皮生长因子等促增生因子表达,适用于绝

经后综合征伴子宫内膜萎缩患者,孕激素剂量需个体

化调整[6]。无论选择口服孕激素或曼月乐置入,治疗

时间需持续至少6个月方可实现子宫内膜增生的组

织学缓解,长期口服孕激素可能引发体重增加、水肿、
头痛、不规则阴道出血、肝肾功能异常、皮肤改变、卵
巢囊肿及血栓风险,需定期随访,包括体格检查及影

像学与生化指标监测[39]。
3.2 不典型子宫内膜增生 不典型子宫内膜增生进

展为EC的风险很高,正确及时的诊断和治疗对于防

止病变进展具有重要意义。对于大多数患有非典型

子宫内膜增生的绝经后患者,在保守治疗期间应定期

复查。对于有EC危险因素、持续性非典型子宫内膜

增生或孕激素禁忌证的绝经后患者,子宫切除术和双

侧输卵管卵巢切除术应是首选[44]。
3.3 乳腺癌继发子宫内膜增生 对于乳腺癌患者,
长期使用他莫昔芬导致子宫内膜增厚和息肉,他莫昔

芬治疗需权衡抗癌获益与子宫内膜风险,每6个月应

进行超声检查,子宫内膜≥5
 

mm或异常出血时需宫

腔镜活检[45],也有学者认为ET>8.25
 

mm时,患者

应警惕内膜病变风险的增加[46]。
综上所述,绝经后子宫内膜增生需分层诊疗,单

纯性患者癌变风险较低,多数能够自行缓解,可随访

观察,保守治疗首选孕激素药物治疗(口服或宫内装

置),必要时联合用药效果更佳,新型局部激素制剂可

调节增生相关因子达到治疗目的;不典型患者癌变风

险显著升高,建议手术干预。此外,乳腺癌患者长期

使用他莫昔芬时需定期监测内膜变化,异常增厚或出

血时及时活检。治疗全程强调个体化方案,平衡疗效

与潜在副作用,并通过长期动态监测优化管理。
4 小结与展望

  绝经后子宫内膜增厚是临床常见问题,其病因多

样,危险系数最高的是EC。临床上需根据是否伴随

阴道出血、高危因素及检查阈值选择诊断手段。对于

有出血症状的患者,多采用4
 

mm作为进一步检查的

阈值;而无症状患者的阈值尚存争议,应结合症状、高
危因素及检查结果制定个性化诊断策略,合理运用检

查方法,以平衡疾病筛查与医疗资源利用。未来需加

强前瞻性研究,制定统一诊断标准,探索新型诊断技

术,优化治疗方案,以期提升绝经后子宫内膜增厚的

诊疗水平。
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