
Vol. 4, No. 2 

第 4 卷第 2 期 

World Journal of Clinical Medicine 

临床医学期刊 

June, 2025 

2025 年 6 月 

 

 

*通信作者: 郭慧明,  

收稿日期: 2025-05-12; 接受日期: 2025-06-20; 在线出版日期: 2025-10-16 http://www.wjclinmed.com 

子宫内膜息肉复发的高危因素研究进展 

潘虹, 郭慧明* 

 

昆明医科大学第一附属医院, 云南昆明 650000 

摘要: 子宫内膜息肉作为妇科常见的子宫内膜良性增生性疾病，尽管宫腔镜视野下子宫内膜息肉摘除术是该病的标

准治疗手段，但其术后高复发率仍是临床诊疗的重点和难点。相关研究表明，息肉复发并非单一因素所致，而是涉

及复杂且相关联的多因素协同作用机制。激素失衡、细胞增殖与凋亡失衡直接或间接促进子宫内膜息肉的形成。免

疫失衡和炎症反应可能引起子宫内膜过度增生，而子宫内膜局部微环境的相关改变也与息肉形成密切相关。同时，

代谢综合征相关疾病被证实是子宫内膜息肉复发的独立危险因素。然而，各高危因素与子宫内膜息肉高复发之间的

关系及其交互作用仍需大样本多中心研究深入验证和阐明。本文系统阐述相关临床高危因素与子宫内膜息肉复发相

关性及其临床高危因素潜在作用机制的最新研究进展，旨在为临床精准预防、早期干预子宫内膜息肉复发提供全面

且坚实的理论基础，从而有效降低子宫内膜息肉的复发率，优化患者管理策略，改善预后并提升长期生存质量。 
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Abstract: Endometrial polyps, as common benign endometrial hyperplastic disorders in gynecology, present a significant 

clinical challenge. Although polypectomy under hysteroscopic visualization is the standard treatment, the high 

postoperative recurrence rate remains a major focus and difficulty in clinical management. Relevant research indicates that 

polyp recurrence stems not from a single factor, but involves complex and interrelated multifactorial synergistic 

mechanisms. Hormonal imbalances and dysregulation of cellular proliferation and apoptosis directly or indirectly contribute 

to EP formation. Immune dysregulation and inflammatory responses may induce endometrial hyperplasia, while alterations 

in the local endometrial microenvironment are also closely associated with polyp development. Furthermore, components 

of metabolic syndrome have been confirmed as independent risk factors for EP recurrence. However, the relationships 

between these high-risk factors and the high recurrence rate of EPs, as well as their interactions, still require thorough 

validation and elucidation through large-scale, multicenter studies. This article systematically reviews the correlation 

between relevant clinical high-risk factors and EP recurrence, along with the latest research advances in their potential 

underlying mechanisms. It aims to establish a comprehensive and solid theoretical foundation for clinically precise 

prevention and early intervention against EP recurrence, ultimately aiming to effectively reduce the recurrence rate of 

endometrial polyps, optimize patient management strategies, improve prognosis, and enhance long-term quality of life. 
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1 引言 

子宫内膜息肉（endometrial polyps, EP）是妇科领

域中常见的一种良性病变，是子宫局部内膜在不同因

素和各种病因的影响作用下过度增生的表现，可为单

发或多发[1]。该疾病可发生于育龄期至绝经后各年龄

段女性，其中围绝春期女性发病率最高（7.8%-34.9%）

[2]。临床表现通常以异常子宫出血为主要特征，包括

月经周期紊乱、经期延长、经间期出血及绝经后出血

等[3]。而且，EP 与不孕症存在显著相关性，其机制可

能涉及机械性阻碍受精卵着床、改变宫腔微环境及干

扰胚胎植入相关分子通路等[4]。目前宫腔镜息肉切除

术是临床首选治疗方案，但术后复发率高达 43.6%。且

复发机制尚未完全阐明。现有研究提示，复发风险与

患者特征、代谢因素、使用他莫昔芬或激素替代治疗、

雌激素受体 α 过表达及炎症因子异常升高等多种因素

相关[5, 6]。尽管现有研究已表明相关因素为子宫内膜

息肉复发的高危因素，但各因素与 EP 复发的因果关系

及交互作用仍待深入探讨。本文通过系统阐述相关临

床高危因素与子宫内膜息肉复发相关性，旨在对 EP 复

发的高危因素进行探讨，为优化治疗决策及改善患者

长期预后及降低复发率提供循证依据。 

2 患者特征 

患者年龄、体重指数（body mass index，BMI）≥ 28 

kg/m²、肥胖等是子宫内膜息肉的发生及复发的重要因

素[7]。多项研究表明年龄与子宫内膜息肉再次发生有

密切联系[8, 9]。有研究表明，女性子宫内膜息肉发生

率约为 7.8%，且年龄＞30 岁的女性发病率约为

9.2%[10]。王欣等学者的大样本队列研究（n=586）证

实，BMI≥ 28 kg/m²是EP术后复发的独立危险因素[11]。

肥胖被证实是子宫内膜息肉护复发的独立危险因素，

Onalan 团队对 223 例拟行辅助生殖患者的回顾性分析

进一步揭示，肥胖患者的多发性息肉发生率较正常体

重者升高 2.4 倍，且 Logistic 回归模型显示肥胖对 EP

发生的预测权重仅次于高龄[12]。现有证据表明，胰岛

素抵抗（insulin resistance, IR）能够驱动子宫内膜病变，

且与息肉发生发展相关[13, 14]。李雪琳团队发现，EP

患者 IR 严重程度与息肉体积呈正相关[15]；张娟等针

对绝经后人群的病例对照研究进一步证实，EP 组不仅

空腹血糖和空腹胰岛素水平显著升高，且腰臀比≥0.85

的人群的 EP 发生风险增加 2.3 倍，提示内脏脂肪分布

与 IR 的协同作用，也进一步提示胰岛素抵抗与肥胖之

间的联系[16]。绝经期妇女可能在使用药物治疗更年期

症状时，雌激素处于高浓度状态，高浓度的雌二醇会

导致 EP 复发风险增高。而患者的高 BMI 状态可显著

提升血清雌激素水平，脂肪组织中芳香化酶活性增强，

促进雄烯二酮向雌酮转化，同时抑制肝脏合成性激素

结合球蛋白，导致游离雌二醇生物利用率增加[17]。此

外，肥胖引发的机械性压迫效应进一步让内脏脂肪堆

积使宫腔容积缩小 23%-35%，不仅增加宫腔粘连及感

染风险，还通过持续性压迫导致子宫内膜缺血性损伤，

促进息肉再生[16]。BMI≥ 28 kg/m²、肥胖的患者人群

脂肪细胞增多，而恰好脂肪细胞分泌的瘦素通过

JAK-STAT 通路可激活子宫内膜细胞异常增殖[17]。胰

岛素抵抗的EP患者体内高胰岛素血症通过激活子宫内

膜组织中的 PI3K/Akt/mTOR 信号通路，促进细胞异常

增殖并抑制凋亡[13, 14]。因此，年龄＞30 岁的子宫内

膜息肉患者应进行密切随访，对于 BMI 高、肥胖患者

应进行健康的长期身材管理，适当的体育锻炼及健康

的生活作息是非常必要的。 

3 激素水平异常 

3.1 内源性激素水平失衡 

内源性激素微环境失衡是驱动子宫内膜息肉复发

的核心机制。基础研究显示，EP 组织中雌二醇（estradiol, 

E2）浓度显著高于正常内膜组织（p<0.01），且局部雌

激素生物合成关键酶芳香化酶表达上调达 2.3 倍[18]。

Yan 等人研究了雌激素受体（estrogen receptor, ER）和

孕激素受体（progesterone rcceptoe, PR）与 EP 形成的

关系,发现 EP 组中 ER 表达高于非 EP 组，PR 表达低于

非 EP 组，且 ER 水平与 EP 发生率呈正相关，而 PR 水

平呈负相关[19]。而且，Liu 等人研究中发现，绝经前

EP 与正常自体子宫内膜相比，PR 和 G 蛋白耦联雌激

素受体 30 的表达呈正相关，提示二者协同作用可能驱

动 EP 复发[20]。李秋辉团队的前瞻性队列研究（n=153）

中发现，EP 患者血清睾酮（testosterone, T）水平较对

照组升高 32.7%，E2/T 比值>3.5 可作为术后复发的独

立预测指标[21]。高雄激素状态通过抑制排卵减少孕酮

分泌，同时促进雄烯二酮向 E2 转化[22]，促使局部雌
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激素处于高水平状态，从而增加子宫内膜息肉复发风

险。因此，ER 和 PR 表达失衡与 EP 形成相关，EP 中

类固醇受体的相对表达可能是了解EP致病机制的更有

意义的方法，血清睾酮与 G 蛋白耦联雌激素受体 30 的

表达在 EP 中的表达更值得在未来研究中进一步探索。 

3.2 外源性激素干预 

除内源性激素失衡，外源性激素干预（如他莫昔

芬使用）是子宫内膜息肉复发的重要危险因素。研究

表明，长期使用他莫昔芬（Tamoxifen, TAM)（>2 年）

的乳腺癌患者中 EP 发生率高达 35.6%[23]。Ki-Jin Ryu

等对 1,842 例绝经前乳腺癌患者的回顾性队列研究进

一步证实，TAM 使用者的子宫内膜病变风险增加 2.4

倍，其中 EP 发生率占所有病变的 53.6%[24]。王江涛

等对 105 例乳腺癌术后 EP 患者的分析发现，TAM 治

疗组子宫内膜厚度显著升高[25]。Leão 等人通过免疫组

化分析评估 ER/PR 的表达，发现他莫昔芬使用者的息

肉在腺体上皮和间质中表现出更高的 ER 和 PR 表达

（P<0.0001）；与未接受他莫昔芬治疗的女性息肉相比，

他莫昔芬使用者在上皮细胞和间质中表现出更高的 PR

表达[26]。他莫昔芬（TAM）作为选择性雌激素受体调

节剂，其虽通过拮抗乳腺组织 ER 发挥抗肿瘤作用，但

对子宫内膜呈现类雌激素效应。而且有相关研究推测，

他莫昔芬通过激动雌激素效应使子宫内膜发生变化，

从而增加子宫内膜息肉复发风险[27-29]。因此，对于

使用他莫昔芬或者其他能够引起雌激素效应的药物应

定期监测子宫内膜形态。 

4 基因相关 

子宫内膜息肉（EP）的发生也与细胞的某些基因

相关。王潇洒团队通过免疫组化定量分析发现，EP 组

织 B 淋巴细胞瘤-2 基因（B-cell lymphoma-2, Bcl-2）阳

性率（66.67%）显著高于正常内膜（26.67%），同时

BAX蛋白（Bcl-2-associated X protein）表达量下降43%，

导致凋亡指数降低 2.1 倍[30]。基因组学研究证实，

Bcl-2/BAX 调控轴失衡是 EP 发生的核心机制：BAX 作

为促凋亡蛋白可通过线粒体途径诱导 caspase-3 活化，

而 EP 组织中 Bcl-2/BAX 比值升高 2.8 倍可有效抑制该

通路（caspase-3 活性降低 58%）[30]。除 Bcl-2 外，EP

组织的增殖细胞核抗原 Ki-67 阳性率也同样较正常内

膜升高 2.6 倍（p<0.001）[31]。倪莹等研究发现，EP

组织 PMS2 和 MSH6 蛋白缺失率均显著高于切缘正常

组织，且复发组缺失率较未复发组升高 1.8-1.9 倍

（p<0.05）；多因素 logistic 回归分析显示，PMS2 和

MSH6 缺失是 EP 复发的独立危险因素[32]。另外，

miRNA 表达谱分析揭示， EP 组织 miR-152 和

miR-146b-5p 表达量较正常内膜分别下调 3.1 倍和 2.4

倍[33, 34]，夏艳霞等进一步发现 miR-152 下调可通过

激活 PI3K/AKT 通路（磷酸化水平升高 65%）促进细

胞增殖，并与血管内皮生长因子（vascular endorthelial 

growth factor, VEGF）过表达（1.9 倍）协同增加术后

复发风险[35]。此外，李兰兰等对 390 例 EP 患者的队

列研究表明，NF-κB 阳性组复发率显著高于阴性组，

多因素 Cox 回归显示 NF-κB 过表达是复发的独立危险

因素。机制研究表明，NF-κB 可通过上调 cyclin D1 和

VEGF 促进内膜增生，同时抑制 BAX 表达形成促增殖

-抗凋亡微环境[36]。这些发现使得子宫内膜息肉复发

的预后治疗有了更明确的方向。 

5 微生物组与炎症微环境 

局部炎症与全身免疫稳态的失衡，可能通过微生

物-宿主互作进一步驱动息肉复发。前瞻性队列研究证

实，EP 患者子宫内膜微生物群在菌属构成（p<0.05）

和相对丰度分布（p=0.003）均呈现显著差异，提示微

生物群落紊乱可能在疾病发生中起关键作用[37]。Kim

团队通过 16S rRNA 测序发现，EP 患者阴道微生物的 α

多样性（反映微生物群落的物种丰富度和均匀度）指

数（Shannon 指数升高 1.8 倍）及 β 多样性均显著高于

健康对照组（p<0.01）[38]。Kovalenko 等进一步揭示，

细菌性阴道炎相关的阴道加德纳菌（ gardnerella 

vaginalis）可通过上调炎症因子 IL-6（2.3 倍）促进 EP

生成[39]。林书云等对 269 例宫腔镜受检者的回顾性分

析表明，EPs 合并慢性子宫内膜炎（chronic endometritis, 

CE）的总体发生率达29.4%，且EPs组CE发生率（62.2%）

显著高于非 EPs 组（25.4%，p<0.001），证实内膜炎症

与 EP 发生存在显著相关性[40]。多中心研究数据支持

EP 组的 CE 检出率较对照组升高 3.1 倍，为炎症驱动

假说提供重要证据[41]。姚静超团队通过术前外周血炎

症标志物检测发现，复发组患者的术前中性粒细胞/淋

巴细胞比值（NLR）、全身免疫炎症指数（SII）及 C 反

应蛋白（CRP）水平分别较对照组升高 1.8、2.1 和 2.4

倍（p 均<0.01），证实系统性炎症指标与 EP 复发风险

呈显著正相关[42]。而且，子宫内膜菌群测序结果显示，
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EP 患者的鞘氨醇激酶表达水平较对照组显著上调 3.5

倍，其介导的鞘脂代谢产物 S1P 浓度同步升高 2.8 倍，

该代谢通路通过激活 NF-κB 信号通路（磷酸化水平提

升 62%）显著促进细胞异常增殖[43, 44]。以上表明子

宫内膜菌群紊乱不仅直接引发炎症，还可通过代谢重

编程（如鞘脂代谢）与激素信号形成恶性循环[44]。持

续性的炎症反应可打破子宫内膜免疫细胞的动态平衡，

导致局部免疫稳态失衡及子宫内膜容受性降低，进而

诱导子宫内膜过度增生及息肉形成。因此，正常的女

性生殖系统环境是不可忽略的重要因素。 

上述研究结果显示，子宫内膜息肉复发机制可能

涉及多维度危险因素的复杂交互作用，需要更多的临

床研究及数据阐述这些复发机制。现有研究表明，复

发风险受患者特征、代谢紊乱、激素水平失衡及相关

基因影响，这些已知危险因素能够给予更为准确有效

的临床治疗方法，在疾病的预后管理中起到前瞻性作

用，降低其复发率，改善患者预后。 
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