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全球妊娠滋养细胞疾病中心的分布与管理模式综述 

王星然，鹿 欣* 

复旦大学附属妇产科医院  上海 

【摘要】妊娠滋养细胞疾病（gestational trophoblastic disease, GTD）是一组以滋养细胞异常增殖为特征

的疾病。由于 GTD 较为罕见，部分临床医生对其诊治经验不足。许多国家和地区成立了 GTD 诊疗中心。这

些诊疗中心使 GTD 的诊治更加规范，也为相关研究的开展提供了丰富的资料。本文对全球 GTD 诊疗中心的

分布及其疾病管理模式进行了汇总，并对我国成立 GTD 中心的必要性和可行性加以探讨。 
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【Abstract】 Gestational trophoblastic diseases (GTD) are a group of diseases characterized by abnormal 
proliferation of trophoblast cells. Because of its rarity, some clinicians may have insufficient experience in the 
diagnosis and treatment. Thus, GTD centers were established in many countries worldwide, which have 
standardized the management of GTD and provided plenty data for research. This article summarized the global 
distribution as well as management strategies of GTD centers worldwide, and discussed the necessity and 
feasibility of establishing GTD centers in China. 
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妊娠滋养细胞疾病（gestational trophoblastic 
disease, GTD）是一组以胎盘滋养细胞异常增殖为特

征的疾病，其中对女性健康威胁程度最大的是妊娠

滋养细胞肿瘤（gestational trophoblastic neoplasia, 
GTN）和具有类似恶性肿瘤的生物学行为的侵袭性

葡萄胎。经过及时、规范的诊治，大多数 GTD 患

者预后良好。然而，由于 GTD 发病率较低，与妇

产科常见疾病相比，诊疗经验不足所致的疾病管理

不当在 GTD 中较为常见。2018 年国际妇产科联合

会（ International Federation of Gynecology and 
Obstetrics，FIGO）GTD 诊治指南建议建立 GTD 中

心，对该病实施集中化管理，以确保患者得到规范

的诊治和随访[1]。许多国家和地区已经建立了 GTD
中心，在这方面积累了较为丰富的经验。本文拟对

全球 GTD 中心的分布和模式进行综述，并对国内

GTD 诊疗模式的改善进行探讨。 

1 GTD 的发病率 
1.1 GTD 全球发病率概况 
总体而言，GTD 的发病率较低，但存在明显的

地域差异。以葡萄胎为例，欧洲、北美洲和大洋洲

发病率普遍较低，除加拿大葡萄胎发病率超过了

2/1000 次 妊 娠 外 [2] ， 其 余 国 家 发 病 率 在

0.57~1.5/1000 次妊娠范围内[3-6]。相比之下，东南

亚、中东、非洲和拉丁美洲的部分国家的葡萄胎发

病率较高，例如在巴基斯坦、伊朗、土耳其等国，

葡萄胎的发病率超过 3/1000 次妊娠或分娩[7-9]。日
本和韩国都曾是葡萄胎发病率较高的国家，但上世

纪 90 年代发病率明显下降，现在两国的发病率与欧

美平均水平相当[10, 11]。与葡萄胎相比，有关绒癌

发病率的研究较少，欧洲和北美洲绒癌的发病率约

为 1/40000 次妊娠和 1/40 例葡萄胎，东南亚地区绒

癌的发病率较高，达 9.2/40000 次妊娠[12]。 
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1.2 我国 GTD 发病率情况 
上世纪 80 年代初，由我国著名妇科肿瘤学家宋

鸿钊教授等人发起成立的全国绒癌协作组在全国范

围内对 GTD 开展了大型的基于人群的流行病学研

究。结果显示，彼时全国葡萄胎的平均发病率为

0.78/1000 次妊娠。国内各地区发病率存在一定的差

异，浙江、江西和广东为葡萄胎发病率较高的地区，

对应的发病率分别为 1.39‰、1.37‰和 1.37‰（以

千次妊娠计算）[13]。石一复教授等人于二十一世

纪初在我国 7 省 118 所医院中开展了大规模的GTD
流行病学调查，结果显示 1991-2000 年间 7 省葡萄

胎、侵袭性葡萄胎和绒癌的平均发病率分别为

2.50‰、0.94‰和 0.41‰（以妊娠数为参考），其中

福建、江西、安徽的发病率较高[14]。 
2 全球 GTD 中心 
2.1 GTD 中心发展史 
上世纪 60 年代，美国就开始建立滋养细胞疾病

诊疗中心。1973 年，在英国皇家妇产科学院和英国

卫生部的支持下，英国三大滋养细胞疾病中心成立，

并在随后十几年时间内迅速发展，成为世界范围内

GTD 诊治和研究的领跑者。GTD 集中化管理在疾

病诊断、治疗和相关研究领域显示出了明显的优势，

这种管理模式也逐渐在世界范围内被推广，法国、

德国、加拿大、韩国、日本、巴西等许多国家陆续

建立了多个 GTD 中心（表 1）。 
2.2 GTD 中心的模式 
综合分析各个国家和地区的 GTD 中心，可以

将这些中心的模式分为三大类。 
（1）集中化管理模式 
集中化管理模式，即由 GTD 中心对某个国家

或地区的 GTD 患者采取统一的诊断、注册、治疗

和随访的诊疗模式。最具有代表性的国家是英国，

在其国内所有确诊 GTD 患者都会到相应区域的中

心进行注册和诊治。英国有三个著名的滋养细胞疾

病中心，分别为 Charing Cross 滋养细胞疾病中心、

Sheffield 滋养细胞疾病中心和 Dundee 葡萄胎随访

中心。三者均成立于 1973 年，由英国皇家妇产科学

院和英国卫生部发起组建。Dundee 中心负责苏格兰

地区葡萄胎患者的诊治和随访工作，对于 GTN 和

侵袭性葡萄胎，该中心将这部分患者转至另外两个

中心接受治疗。Sheffield 中心负责收治英格兰北部、

中部和北威尔士地区 GTD 患者，每年接受 GTD 转

诊患者约 600 例，绝大多数为葡萄胎患者[15]。这

其中大部分患者无需进一步治疗，仅需在居住地接

受随访，对于这部分患者，该中心主要负责提供

hCG 监测和健康教育与咨询服务。患者将血液和尿

液标本邮寄至中心，由中心进行 hCG 检测，检测结

果反馈给当地负责该患者诊治的妇科医生。健康教

育与咨询由该中心的 GTD 专业护理团队负责，患

者在居住地或者中心都可以联系该护理团队咨询疾

病相关问题，获得治疗和康复建议。对于需要前往

该中心进一步治疗的患者，中心对患者的全部临床

资料（包括组织病理学资料、影像学资料、生化检

验和既往诊治护理记录）进行汇总，而后由中心进

行相应的治疗。Charing Cross 滋养细胞疾病中心负

责英国其余地区 GTD 患者的诊治，同时也接受世

界各地 GTD 患者的转诊。该中心每年接受 GTD 转

诊 1200 例，治疗患者约 100 例[16]。其管理模式与

Sheffield 中心相似。 
表 1 部分国家和地区滋养细胞疾病中心 

国家 GTD 中心 地点 

英国 Charing Cross 滋养细胞疾病中心 伦敦 

英国 Sheffield 滋养细胞疾病中心 谢菲尔德 

英国 Dundee 葡萄胎随访中心 邓迪 

美国 John I. Brewer 滋养细胞疾病中心 芝加哥 

美国 New England 滋养细胞疾病中心 波士顿 

美国 杜克大学滋养细胞中心 北卡罗来纳州 

美国 西南医学中心滋养细胞部 得克萨斯州 

美国 新墨西哥大学滋养细胞部 阿尔伯克基 

美国 耶鲁滋养细胞中心 美国康涅狄格州 

法国 法国滋养细胞疾病转诊中心 里昂 

德国 滋养细胞疾病注册中心 莱比锡 

加拿大 魁北克滋养细胞疾病注册中心 魁北克 

加拿大 新斯科舍滋养细胞疾病注册中心 新斯科舍 

韩国 韩国妊娠滋养细胞疾病研究协会 首尔 

（2）非集中化多中心模式 
非集中化多中心模式，即在一个国家或地区存

在若干个 GTD 中心，各中心独立负责 GTD 患者的

诊治工作。采用这种模式的代表国家是美国。美国

主要有 6个滋养细胞疾病中心（表 1）。John I. Brewer
滋养细胞疾病中心是美国最著名的 GTD 中心之一。
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该中心成立于 1962 年，位于芝加哥，附属于西北大

学费恩伯格医学院。1971 年，John Brewer 博士在

一项回顾性研究中发现，在滋养细胞疾病中心接受

治疗的 GTD 患者的预后显著优于在一般医疗机构

治疗的患者[17]，这一结论为 GTD 的中心化诊治提

供了理论依据。迄今为止，由美国 42 个洲和 7 个其

他国家转至该中心的 GTD 患者超过 6000 例。New 
England 滋养细胞疾病中心是美国另一个著名的

GTD 中心。该中心位于波士顿，成立于 1965 年，

自成立以来累计发表 GTD 原始研究超过 300 篇，

为 GTD 的预防、早期诊断以及治疗做出了重大贡

献。上述两个中心以及美国其他的 GTD 中心采取

的 GTD 管理模式相似，每个中心独立开展 GTD 的

诊治和随访工作，各中心无指定的负责区域。 
（3）以患者注册登记为主要任务的 GTD 中心 
部分国家或地区的 GTD 中心仅对 GTD 患者进

行注册登记，而不负责患者的诊治。这种模式以日

本为代表。日本曾是 GTD 高发病率国家，上世纪

七十和八十年代日本的葡萄胎发病率约为欧洲平均

发病率的 3 倍[11]。1974 年，日本开始组建 GTD 注

册中心。第一批共建立了 12 个中心，覆盖当时日本

总人口的 34%。中心对所在地的 GTD 患者例数进

行统计，并定期向日本滋养细胞疾病委员会上传数

据。其后日本其他地区也陆续开始建立 GTD 注册

中心，至 1993 年中心数增加到 22 个，覆盖日本总

人口比例增至 48.5%[18]。这些中心为日本 GTD 的

流行病学研究提供了丰富、详实的一手资料，使日

本在 GTD 高发病率国家中成为首个具备开展以人

群为基础的流行病学研究条件的国家。 
2.3 GTD 中心的优势及各种模式的比较 
（1）GTD 中心的优势 
如前所述，John Brewer 博士在 1971 年就曾报

道在 GTD 中心接受治疗的患者的预后显著优于在

一般医疗机构接受治疗的患者，这一结论后来又被

其他研究证实[17, 19, 20]。GTD 中心在疾病管理中

的优势已毋庸置疑，现将主要的几个优势汇总如下。 
①诊断更为准确 
某些 GTD 的诊断较为复杂，需要借助宫腔镜、

腹腔镜、组织病理学、分子病理学、细胞遗传学等

多种技术手段。例如，非葡萄胎后 GTN 的诊断相

对于葡萄胎后 GTN 更为复杂，具有较高的误诊率。

北京协和医院回顾分析了 27 例外院诊断或疑诊

GTN 后转至该院的患者，其中大部分无葡萄胎妊娠

史，经过宫腔镜和/或腹腔镜检查及病理诊断，最终

确诊为 GTN 的只有 4 人（15%），其余则为不全流

产或异位妊娠患者[21]。葡萄胎的病理诊断有时也

较为困难，尤其是部分性葡萄胎。Sheffield 滋养细

胞疾病中心的研究者对该中心 1991~2004 年收治的

41 例当时诊断为部分性葡萄胎、后来进展为 GTN
的患者的病理切片重新进行病理诊断，其中仅有 14
例为部分性葡萄胎[22]。因为部分性葡萄胎的误诊

率高，往往需借助免疫组化、核型分析和短串联重

复序列分析等方法[23]。这对人员、设备和技术的

要求较高，大范围推广成本较大，在短期内难以实

现。GTD 中心开展这些检测的可行性更强。 
②确保诊治规范 
GTD 发病率较低，由于部分妇科医生诊治的病

例较少，相关临床经验较为有限，因此在临床工作

中可能存在诊治不规范的情况。加拿大一组研究人

员在加拿大妇科肿瘤协会中开展了一项关于 GTD
诊治情况的问卷调查，结果显示，在接诊过 GTD
的医生中，大多数人诊治葡萄胎和 GTN 的例数均

不超过 5 例，80%的医生会使用目前推荐的一线单

药化疗方案，76%的医生使用一线多药联合化疗方

案治疗高危 GTN[24]。我国 GTD 的诊治也存在这

样的问题。在前文提到的北京协和医院的研究中，

27 例外院诊断为 GTN 的患者中，6 例在外院接受

了化疗，但在接受重新评估后，仅 1 例被确诊为

GTN[21]。 
③及时治疗，改善预后 
前文已提到，John Brewer 博士早在 1971 年就

发现在 GTD 中心进行治疗的患者具有较好的预后

[17]。受当时诊断标准、治疗方案和医疗条件等多

种限制，在非 GTD 中心接受治疗的患者预后不佳

并不难解释。然而，尽管近年来 GTD 相关诊治获

得了显著的进展，这种差异仍然存在[20]。及时的

诊断和治疗对于降低 GTN 患者的死亡率至关重要。

通过分析肝或脑转移的高危 GTN 的死亡原因发现，

导致死亡的主要原因为出血或转移并发症，而这些

情况大多在入院后早期。对于能及时接受有效治疗

的肝或脑转移的 GTN 患者，其生存率与其他高危

GTN 患者相似[25]。因此，及时开始治疗对于降低
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GTN 患者的死亡率十分关键，这也是 GTD 中心治

疗的患者预后更好的一个重要原因。 
④有利于相关研究的开展 
GTD 诊断和治疗的进展在很大程度上得益于

全球各大 GTD 中心长期以来对患者资料的总结、

分析以及在此基础上开展的一系列临床试验。GTD
属于罕见疾病，收治病例数不足直接影响大多数医

疗机构相关研究的开展，而 GTD 中心在这方面具

有无与伦比的优势。 
（2）不同中心管理模式的比较 
GTD 中心在疾病的诊治上具有明显的优势，不

同的管理模式之间也存在着一定的差别。考虑到本

文偏重于 GTD 的诊治，因此以下重点讨论集中化

管理与非集中化多中心两种模式各自的优劣势，对

于以疾病注册登记为主的模式暂不讨论。 
①� 集中化管理模式 
集中化管理模式的优势主要在于能够最大程度

上确保覆盖区域内 GTD 患者得到及时、规范、合

理的诊断、治疗和随访。英国是这种模式的先行者

和典范，荷兰、瑞典、挪威、匈牙利、菲律宾和印

度部分省也采取这种模式[16]。但是这种模式的建

立有较高的要求，需要强大的政策支持和完善的转

诊制度，涉及到的环节和需要考虑的因素是十分复

杂的，整个过程需要耗费大量的人力和物力。法国

1999 年效仿 Charing Cross 滋养细胞疾病中心在里

昂建立了首个滋养细胞疾病中心，虽然该中心面向

法国所有地区，但由于转诊由各地区医疗机构自发

进行，因此该中心难以实现所有 GTD 病例的集中

化管理[26]。这种情况下，虽然中心的诊疗水平可

以得到保证，但是部分转诊患者可能在转院前已在

其他医疗机构接受过治疗。这使得 GTD 患者的总

体管理水平稍逊于完全集中化管理。另外，对于居

住地远离中心的患者，其转诊时间相对较长，这可

能使一部分患者难以在第一时间开始治疗[27]。 
②非集中化多中心模式 
非集中化多中心模式对政策和制度的要求相对

较低，并且对于国土面积较大的国家，更方便患者

的转诊。各中心可依附当地高校或大型医疗机构，

从而提供一流的诊疗服务。美国采用这种模式获得

了良好的 GTD 诊疗效果，但是对某些发展中国家，

情况不是很理想。巴西共有 38 个 GTD 中心，其中

首个中心早在 1959 年就于里约热内卢成立。然而，

直到2012年各中心之间仍缺少沟通合作，全国GTD
的管理也并不理想。例如，仅 70%的中心会在病理

诊断中使用免疫组化，而这其中仅 35%的中心拥有

细胞遗传学检测技术[28]。由此可见，尽管巴西拥

有数量可观的 GTD 中心，但各中心的诊治水平参

差不齐。2013 年，在国际滋养细胞疾病研究协会

（International Society for the Study of Trophoblastic 
Disease, ISSTD）支持下，巴西滋养细胞疾病协会

（Brazilian Association of Gestational Trophoblastic 
Disease, BAGTD）成立，对国内 38 个 GTD 中心采

用统一管理，以求规范 GTD 的诊治。目前，这种

模式已初见成效[28]。由此可见，非集中化多中心

模式中可能存在各中心诊疗水平不一的问题，尤其

是对于发展中国家。因此，对各中心实施统一管理，

督促各中心作为一个诊疗整体是十分必要的。 
3 讨论 
GTD 是一组以滋养细胞异常增殖为特征的罕

见疾病，其发病率整体较低但存在明显的地域差异

[12]。我国发病率在亚洲属较低水平，但地区之间

的差异较大，浙江、江西和广东的发病率相对较高

[13, 14]。 
许多国家和地区已建立滋养细胞疾病诊疗中

心，英国和美国是这方面的代表国家。英国的三大

滋养细胞中心于 1973 年建立，诊疗和随访服务覆盖

全国范围内的 GTD 患者，是 GTD 集中化管理模式

的典范。美国采取的是多中心非集中化管理模式，

国内共有 6 个大型滋养细胞疾病中心。各中心独立

完成 GTD 的诊治和随访工作。日本仅建立了滋养

细胞疾病的注册中心，主要负责 GTD 流行病学资

料的收集和分析。各种模式各有优劣，集中化管理

模式可以最大程度保证 GTD 患者的总体诊疗质量，

但对制度和管理的要求极高。多中心非集中化模式

对政策、制度的要求相对较低，患者的转诊相对较

方便，但是不同中心的诊疗质量可能有所差异，这

一点在发展中国家尤其需要重视。因此，因地制宜

对 GTD 中心的建立和模式的选择十分重要。 
我国目前尚无明确的 GTD 诊疗中心。参考各

国滋养细胞疾病中心的模式，结合我国目前 GTD
的诊治现状，中国成立 GTD 中心是有必要的。虽

然 1980年国内的GTD流行病学调查提示我国GTD



王星然，鹿欣                                                     全球妊娠滋养细胞疾病中心的分布与管理模式综述 

- 13 - 

整体发病率不高，但各地区之间存在较大的差异，

部分地区的发病率相对较高，个别地区发病率与亚

洲及中东的高发病率地区的水平相当[13, 14]。结合

我国庞大的人口基数，我国 GTD 患者数量不容小

觑。另一方面，由于我国医疗资源分布不均衡，不

同地区的医疗水平可能存在较大的差异，而 GTD
在经济条件欠发达的地区具有相对较高的发病率

[12]，这就使得某些经济发展相对滞后、医疗资源

相对匮乏的区域反而具有较重的疾病负担。考虑到

早期诊断和规范化治疗对 GTD 患者的预后具有明

确的益处，我国有必要成立适合国情的 GTD 诊疗

中心。而从诊疗水平的角度，国内目前虽然无明确

的 GTD 中心，但是部分医疗机构已积累了丰富的

临床经验，对 GTD 的诊断和治疗已达到了国际一

流水平，技术上具备成立 GTD 中心的条件。考虑

到我国领土面积较大，建立类似英国的集中化诊疗

中心具有相当的难度，美国、巴西等国采取的非集

中化多中心模式更适合我国国情。参考巴西的经验，

各中心间应由相关部门统一协调，从而全面把握全

国 GTD 的发病和诊治现状，确保诊疗的规范性。

此外，对于 GTD 发病率较高的地区，可参考日本

的模式，成立区域性 GTD 注册中心，关注发病率

变化趋势，探索发病率高的原因。 
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