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宫颈锥切术后病理因素预测病变残留的价值探讨
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摘　要　目的　探讨宫颈锥切术后病理因素预测病变残留的价值，为宫颈锥切术后进一步处理提供临床参考。方法　选择

２０１６年４月 ～２０１７年１２月因宫颈上皮内瘤变及微小浸润癌行初治宫颈锥切术，术后补充行二次手术患者共９７例进入研究。根

据二次手术术后病理结果分为残留组和无残留组，对两组临床和病理资料（包括切缘情况、腺体累及情况及首次术后病理结果比

较情况）进行单因素分析，进一步将 Ｐ＜０．１的各因素进行多因素二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。结果　单因素分析结果：两组年龄比较

差异无统计学意义（ｔ＝－０．０４２，Ｐ＞０．０５）；孕次≥３病例病变残留率 ３１．８８％（２２／６９２），低于孕次 ＜３次病例病变残留率

５０００％（１４／２８），但差异无统计学意义（χ２＝２．８０１，Ｐ＝０．０９４）。切缘阳性病例病变残留率 ４７．７３％（２１／４４），高于切缘阴性病例

残留率 ２８．３０％（１５／５３），且差异有统计学意义（χ２＝３．８８７，Ｐ＝０．０４９）；内切缘阳性病例病变残留率 ６５．２２％（１５／２３），高于切缘

阴性病例病变残留率 ２７．２７％（１５／５５）和其他切缘阳性病例病变残留率 ３１．５７％（６／１９），差异有统计学意义（χ２＝１０．３１５，Ｐ＝

０００６）；初次术后病理升级、符合及降级病例病变残留率分别为 ４７．３６％（９／１９）、４３．１０％（２５／５８）和 １０．００％（２／２０），差异有统计

学意义（χ２＝８．０４７，Ｐ＝０．０１８）。多因素分析显示：内切缘阳性、病理升级和符合者为病变残留的独立高危因素，ＯＲ分别为 ３．７５４

（９５％ ＣＩ：１．３５２～１０．４２５）和 ５．３９５（９５％ ＣＩ：１．１３８～２５．５８２），差异均有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０５）。结论　内切缘阳性、首次术

后病理升级和符合对病灶残留均具有一定的预测价值；内切缘阳性且病理符合或升级的病例高度提示存在病变残留可能，应考

虑补充 ２次手术；病理降级的病例大部分无病变残留，可以选择严密随访。
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　　子宫颈癌发生率和病死率分别居女性全身恶性
肿瘤的第３位和第 ４位［１］

。宫颈浸润癌在发病前要

经历较长的癌前病变阶段。近年来，宫颈癌前病变以

及微小浸润癌患者诊断率不断上升，而且患者呈明显

越来越年轻化趋势。宫颈锥切术作为治疗宫颈癌前

病变和微小浸润癌的标准诊治手段，保留子宫功能，

且能提供病变组织标本供病理学检查。宫颈锥切术

后病理结果是锥切术后后续处理的一个重要依据。

如何根据病理结果进行处理目前尚无共识。本研究

旨在探讨病理各因素预测病灶残留的价值，为宫颈锥

切术后如何根据病理结果进行进一步分层处理提供

临床资料。

对象与方法

１．研究对象：选择 ２０１６年 ４月 ～２０１７年 １２月于
温州市人民医院因宫颈上皮内瘤变及微小浸润癌行初

治宫颈锥切术共７８９例，将其中住院行二次手术，符合
以下标准患者共９７例进入研究。（１）入选标准：①患
者术前经组织学证实的宫颈病变（高级别或持续存在

的 ＣＩＮⅠ）及微小浸润癌；②患者于笔者医院门诊行宫
颈环形电切术（ｌｏｏｐｅｌｅｃｔｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｅｘｃｉｓｉｏｎｐｒｏｃｅｄｕｒｅ，
ＬＥＥＰ）或者住院行普通电刀锥形切除术［２］

；③术后 ６
个月内住院补充行２次手术（包括重复宫颈锥切术、全
子宫切除术）。（２）排除标准：①宫颈锥切术后确诊为
ⅠＡ１伴脉管瘤栓、ⅠＡ２或浸润癌；②术后半年后因复发
行二次手术患者；③临床资料不完整。

２．临床及病理资料收集：收集记录患者年龄、生
育史、是否绝经；有无接触性出血或绝经后出血、宫颈

细胞学结果、高危 ＨＰＶ检测结果及宫颈搔刮情况；初
次锥切方式；初次锥切术后病理资料：切缘情况、是否

累及腺体、病理诊断和活检病理比较情况；再次手术

方式及术后病理情况等。

３．诊断标准：（１）切缘阳性［３］
：宫颈锥切标本边

缘，可见病变或距离病变与切缘 ＜ｌｍｍ。切缘包括外
切缘、内切缘和基底切缘。（２）残留：将术后半年内
有组织学证实的 ＣＩＮ１～ＣＩＮ３病变及浸润癌定义为
残留。（３）宫颈管阳性：ＥＣＣ或颈管黏膜活检出现
ＣＩＮ及以上病变。（４）阴道镜下宫颈活检病理与锥切
术后病理结果比较判断：根据病理级别分为非 ＣＩＮ
病变、ＣＩＮ１、ＣＩＮ２、ＣＩＮ３、ⅠＡ１、ⅠＡ２或浸润癌、ⅠＡ２
和浸润癌，术前术后同一级别的为符合；级别上升的

为升级；级别下降的为降低；升级为ⅠＡ１伴脉管瘤
栓、ⅠＡ２和浸润癌病例被剔除。

４．手术标本送检后处理：病理科将锥切组织以所
标记的点数为参照，平均分为１２份，按顺时针方向分
别命名为“点”至“点”。标本制片并染色后由病理科

２位副主任医师以上专家仔细阅片并诊断，如两位医
生有相反结论，则由第３位病理医生进一步判断。

５．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ１９．０统计学软件对数
据进行统计分析。计量资料进行正态性检验，正态性

分布数据采用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示；计量资料组
间比较采用 ｔ检验。计数资料采用 χ２检验；多组两两
比较无差异者合并；将 Ｐ＜０．１的各单因素进行多因
素二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析（剔除标准为 Ｐ＞０．０５），以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．临床资料总体情况：因宫颈上皮内瘤变及微小

浸润癌于笔者医院行初治宫颈锥切术共１０９例，剔除
升级为ⅠＡ２以上 ６例，剔除二次手术超过 ６个月 ６
例，符合标准共９７例。患者年龄 ４９．５６±９．７２（２７～
７３）岁，其中≥４５岁６８例；绝经 ３７例；孕次≥３次 ６９
例；产次≥２次７６例；无阴道分娩史８例；无妊娠史 １
例；有接触性出血或绝经后出血 ２０例；ＴＣＴ结果为
ＮＩＬＭ７例，为 ＨＳＩＬ４０例；ＨＰＶ阳性 ８８例，其 中
ＨＰＶ１６阳性 ５４例，ＨＰＶ１８阳性 １例；首次手术行
ＬＥＥＰ５３例，行普通电刀锥切术 ４４例；２次手术行再
次普通电刀锥切术３１例，全子宫切除术６６例。

２．病理资料情况：宫颈搔刮阳性３７例；首次术前
ＣＩＮ１级４例；ＣＩＮ２级 ２７例，ＣＩＮ３级 ６４例，微小浸
润癌２例；初次术后升级 １９例，升级为ⅠＡ１期 ２例，
均无脉管瘤栓；符合 ５８例，降级 ２０例，其中降级为
ＣＩＮ１级及以下１４例；切缘阳性 ４４例，其中内切缘阳
性２３例；累及腺体８２例；９７例患者初次术后残留 ３６
例（残留组），其中 ＣＩＮ１级１１例，总残留率 ３７．１１％，
无残留病变６１例（无残留组）。

３．临床及病理因素与病变残留的单因素分析结
果：残留组平均年龄为１９．６１±１０．２８岁，非残留组平
均年龄为４９５２±９．４６岁，差异无统计学意义（ｔ＝
－０．０４２，Ｐ＞０．０５）。同时比较各因素分类后比较残
留率。孕次≥３次病例病变残留率 ３１．８８％（２２／
６９２），低于孕次 ＜３次病例病变残留率 ５０．００％（１４／
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２８），但差异无统计学意义（χ２＝２．８０１，Ｐ＝０．０９４）。
切缘阳性病例病变残留率 ４７．７３％（２１／４４），高于切
缘阴性病例残留率 ２８．３０％（１５／５３），且差异有统计
学意义（χ２＝３．８８７，Ｐ＝０．０４９）；进一步分析切缘情
况，发现内切缘阳性病例（内切缘阳性组）病变残留

率６５２２％（１５／２３），高于切缘阴性病例病变残留率
２７２７％（１５／５５）和其他切缘阳性病例病变残留率
３１５７％（６／１９），差异有统计学意义（χ２ ＝１０３１５，

Ｐ＝０００６），而后两者比较差异无统计学意义（χ２＝
０１２９，Ｐ＝０７２０），将后两者合并为内切缘阴性组。
初次术后病理升级、符合及降级病例病变残留率分别

为４７３６％（９／１９）、４３１０％（２５／５８）和 １０００％（２／
２０），差异有统计学意义（χ２＝８０４７，Ｐ＝００１８），但
前两者比较差异无统计学意义（χ２ ＝０１０６，Ｐ＝
０７４５），将前两者合并（升级和符合组）与降级组进
行进一步分析（表１）。

表 １　９７例患者临床及病理因素与病变残留的单因素分析结果 ［ｎ＝９７，ｎ（％）］

因素 ｎ 残留人数 χ２ Ｐ 因素 ｎ 残留人数 χ２ Ｐ
年龄（岁） ０．３２３ ０．５７０ ＨＰＶ ２．３１６ ０．１２８
　≥４５ ６８ ２４（３５．２９） 　１６、１８阳性 ５５ ２４（４３．６４）
　 ＜４５ ２９ １２（４１．３８） 　其他 ４２ １２（２８．５７）
孕次（次） ２．８０１ ０．０９４ 宫颈管搔刮 １．９９９ ０．１５７
　≥３ ６９ ２２（３１．８８） 　阳性 ３７ １７（４５．９５）
　 ＜３ ２８ １４（５０．００） 　阴性或无 ６０ １９（３１．６７）
产次（次） ０．２６７ ０．２６０ 首次手术方式 ０．３１５ ０．５７５
　≥２ ７６ ２６（３４．２１） 　ＬＥＥＰ ５３ ２１（３９．６２）
　 ＜２ ２１ １０（４７．６２） 　普通电刀 ４４ １５（３４．０９）
绝经 ０．５６２ ０．４５４ 累及腺体 ０．６９４ ０．４０５
　是 ３７ １２（３２．４３） 　是 ８２ ２９（３５．３７）
　否 ６０ ２４（４０．００） 　否 １５ ７（４６．６７）
阴道分娩 ０．１６５ ０．６８５ 切缘 ３．８８７ ０．０４９
　有 ８９ ３２（３５．９６） 　阳性 ４４ ２１（４７．７３）
　无 ８ ４（５０．００） 　阴性 ５３ １５（２８．３０）
症状 １．５８４ ０．２０８ 内切缘 １０．２０３ ０．００１
　有 ２０ ５（２５．００） 　阳性＃ ２３ １５（６５．２２）
　无 ７７ ３１（４０．２６） 　阴性 ７４ ２１（２８．３８）
ＴＣＴ ０．８０６ ０．３５８ 病理结果比较Δ ７．９３６ ０．００５
　ＨＩＳＬ ４０ １７（４２．５０） 　升级和符合 ７７ ３４（４４．１６）
　其他 ５７ １９（３３．３３） 　降级 ２０ ２（１０．００）
ＴＣＴ ０．５３７ ０．４６４ 二次手术方式 ０．０５０ ０．８２４
　ＮＩＬＭ ７ ４（５７．１５） 　全子宫切除术 ６６ ２４（３６．３６）
　其他 ９０ ３２（３５．５６） 　再次锥切术 ３１ １２（３８．７１）
ＨＰＶ １．７７７ ０．１８３
　阳性 ８８ ３５（３９．７７）
　阴性 ９ １（１１．１１）

　　接触性出血或绝经后出血；＃包括单纯内切缘阳性及内切缘和外切缘或基底均阳性；Δ首次术后病理与活检病理比较；ＴＣＴ．液基超薄细胞学

检查；ＨＩＳＬ．高度鳞状上皮内瘤变；ＮＩＬＭ．未见上皮内病变细胞和恶性细胞；ＨＰＶ．人乳头瘤病毒；ＬＥＥＰ．环形电切术

　　４．残留相关因素的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素回归分析结
果：因变量为有无病变残留，自变量分别为孕次、切

缘情况、内切缘情况、首次锥切术后病理比较结果，赋

值情况见表 ２，进行向前逐步筛选 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归，发现
内切缘阳性、升级和符合为病变残留的独立高危因素，

并得出回归方程：ＬｏｇｉｔＰ＝－２．３０３＋１．３２３Ｘ３＋１．６８５
Ｘ４（表 ３），此最终模型，经 Ｈｏｓｍｅｒ和 Ｌｅｍｅｓｈｏｗ检验
后，其统计量的观测值为 ３．１５２，Ｐ值为 ０．２０７，模型
拟合优度较好。

讨　　论
宫颈上皮内瘤变（ｃｅｒｖｉｃａｌｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｎｅｏｐｌａ

ｓｉａ，ＣＩＮ）是宫颈癌的癌前病变，根据细胞异型程度

表 ２　各因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析时赋值情况

因素 变量名 赋值说明

孕次 Ｘ１ 孕次≥３＝１；孕次 ＜３＝０

切缘 Ｘ２ 阳性 ＝１；阴性 ＝０

内切缘 Ｘ３ 阳性 ＝１；阴性 ＝０

病理比较结果＃ Ｘ４ 升级和符合 ＝１；降级 ＝０

有无病变残留 Ｙ 有 ＝１；无 ＝０

　　包括单纯内切缘阳性及内切缘和外切缘或基底均阳性；＃首次

术后病理与活检病理比较

和病变范围可分为 １、２和 ３级，反映了宫颈癌发生、
发展的连续过程。ＣＩＮ的病理诊断级别越高，表明鳞
状上皮受累越深，有研究表明，病变级别越高，其跳跃
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表 ３　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素逐步回归分析结果 （ｎ＝９７）

因素 回归系数 ＯＲ ９５％ ＣＩ χ２ Ｐ

内切缘阳性 １．３２３ ３．７５４ １．３５２～１０．４２５ ６．４４１ ０．０１１
升级和符合 １．６８５ ５．３９５ １．１３８～２５．５８２ ４．５０５ ０．０３４
常量 －２．３０３ ０．１００ － ９．３２１ ０．００２

　　包括单纯内切缘阳性及内切缘和外切缘或基底均阳性病例

性、多中心生长的生物学特性越明显
［４］
。因此，建议

对高级别 ＣＩＮ患者首先采取宫颈锥切术。美国国立
综合癌症网络 ２０１９宫颈癌治疗指南提出ⅠＡ１期建
议先行宫颈锥切术。

自１８１５年 Ｌｉｓｆｒａｎｃ首次使用宫颈锥切术治疗宫
颈病变以来，宫颈锥切的技术与方法不断发展，早期

仅有冷刀锥切，近年来高频电波刀的 ＬＥＥＰ、普通电刀
锥切。有研究报道宫颈锥切对 ＣＩＮ的治愈率达
８７％ ～９８％，此外，宫颈锥切也是诊断早期宫颈癌分
期的重要手段。有研究报道宫颈锥切术后仍有 １５％
左右的患者术后存在病变残留或复发风险

［５］
。宫颈

锥切术后是否需要二次手术应根据患者年龄、生育要

求、随诊条件、医疗资源、锥切病理结果等决定，应遵

循个性化的原则并征得患者的知情同意。其中宫颈

锥切术后病理结果是决定锥切术后是否需要二次手

术的重要因素。探讨锥切术后病理因素对病灶残留

的预测价值对于进一步分层处理具有重要临床意义。

本研究对于病理因素中切缘状态、是否累及腺体及术

后病理与活检病理比较情况与病灶残留的关系进行

了初步探讨。

　　锥切术后标本切缘状况预测术后病灶残留的临
床价值，国内外的各种研究很多，但结果并不统一。

研究发现切缘阳性为病灶残余的独立高危因子。

Ｂｅｋｋｅｒｓ等［６］
报道，６０％ ～８２％宫颈锥切术后宫颈病

变切缘呈阳性者有残存病变，而切缘呈阴性者，仅

８％ ～２４％有残存病变。Ｂａｌｏｇｌｕ等［７］
研究发现，切缘

阳性可以用来预测 ＣＩＮ患者术后病变残留或复发的
发生。Ｌｕｂｒａｎｏ等［８］

研究发现，切缘状态是病变残留／
复发的独立危险因素（ＯＲ＝２．７，９５％ＣＩ：１．５～４．７，
Ｐ＝０．００１）。Ｋｏｎｇ等［９］

认为宫颈锥切术后宫颈病变

切缘呈阳性，可影响患者预后，被认为是 ＣＩＮ持续或
复发的危险因素。

周萍等
［１０］
通过对１０篇研究报道共 １６２０例病例

资料进行汇总，得出结论：切缘阳性的患者其病灶残

留率较阴性者明显高出数倍，差异有统计学意义。然

而，也有少数研究者认为锥切切缘阳性不是病灶残余

或术后复发的独立危险因素，二者没有发现有直接联

系。Ｓｉｍｅｓ等［１１］
研究结果也提示，切缘阳性患者在

随访过程中有 ６０％ ～８０％未发现病变。同时，也有
研究发现切缘阴性并不代表宫颈中无残留病灶。

Ｓｃｈｎｅｉｄｅｒ等［１２］
发现，７５例 ＣＩＮ锥切术后切缘阴性患

者二次手术后，病灶残留率为１６％（１２／７５）。Ｈａｍｏｎ
ｔｒｉ等［１３］

研究了 １４２例 ＣＩＮ锥切后切缘阴性病例发
现，术后病灶残留率为 １４．７％（２１／１４２）。另有研究
者对不同切缘阳性与残留的关系也进行了研究，结果

也颇有争议。Ｂｏｏｎｌｉｋｉｔ等［１４］
通过多元回归分析发现

内切缘累及是残留或复发的独立危险因素，而外切缘

与残留或复发的相关性无统计学意义。Ｒｅｉｃｈ等［１５］

研究结果显示内切缘呈阳性者的宫颈病变更为隐蔽，

更易被漏诊，而且术后病变残留率与宫颈病变复发率

均较高，故对于宫颈内切缘呈阳性患者，临床需提高警

惕。李寒松等
［１６］
多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果表明，

内切缘阳性是病变残留的高危因素。本研究前期回顾

性研究发现内切缘阳性为病变残留的高危因素
［１７］
。

本研究在原来研究基础上开始收集病理进行前

瞻性分析，病理例数增加至９７例，结果显示切缘阳性
病例病变残留率 ４７．７３％（２１／４４），高于切缘阴性病
例病变残留率 ２８．３０％（１５／５３），差异有统计学意义
（χ２＝３．８８７，Ｐ＝０．０４９），但排除混淆因素后提示切缘
阳性不是病灶残留的独立危险因素。进一步分析发

现内切缘阳性病例病变残留率 ６５．２２％（１５／２３），明
显高于其他切缘病例病变残留率 ２８３８％（２１／７４），
差异有统计学意义（χ２＝１０．２０３，Ｐ＝０．００１）。回归分
析结果显示，内切缘阳性为病变残留的独立预测因

素，ＯＲ＝３．７５４（９５％ ＣＩ：１．３５２～１０４２５，Ｐ＜０．０５），对
病灶残留具有一定预测价值，此结果与 Ｂｏｏｎｌｉｋｉｔ等研
究基本一致。

目前对于锥切病理与活检病理比较结果对于病

灶残留的预测价值研究不多。有研究报道对于宫颈

锥切术后病理结果升级的患者往往需要二次手术。

本研究结果显示升级病例残留率 ４７．３６％（９／１９），符
合病例残留率为 ４３．１０％（２５／５８），升级和符合的残
留率明显高于降级残留率１０．００％（２／２０），符合和升
级为病灶残留的独立危险因素，ＯＲ＝５．３９５（９５％

·０４１·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｓｅｐ２０１９，Ｖｏｌ．４８Ｎｏ．９　　



ＣＩ：１．１３８～２５．５８２，Ｐ＜０．０５），对病灶残留具有一定
预测价值。

据相关文献报道，ＣＩＮ锥切术后病灶残留率差别
较大，０～８５７％不等，本研究切缘阳性术后残留率为
４７．７３％，明显高于赖爱栾等［１８］

文献中显示的切缘阳

性术后病灶残余率为 １７．９％。这与本研究病灶残留
的定义采用有病变残留包括 ＣＩＮ１级病变有关。本
研究结果显示年龄、孕产次、生育史、术前 ＨＰＶ感染
类型、ＴＣＴ结果、宫颈搔刮、腺体受累、首次和二次手
术方式等均与病灶残留无明显相关性，也与既往研究

不尽相同。临床病理因素对病灶残留的预测价值的

各研究结果并不统一，这与病灶残留的定义、入选病

例的标准及研究对象数量有差异有关。

综上所述，本研究结果显示内切缘阳性且病理符

合或升级的病例残留率高，因此建议补充二次手术。

病理降级残留率低，仅为 １０．００％，可选择密切随访，
但本研究残留病例中降级仅２例，仍需要后续增加更
多病例的研究进一步支持。宫颈锥切术作为治疗宫

颈癌前病变并保留子宫功能，锥切术后的后续处理需

要寻找更多更可靠的预判因素，以助于确保理想的预

后前提下，尽可能减少创伤，提高患者的生存质量，避

免二次过度治疗。
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ｐｅｎｄｅｎｔｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｍａｒｋｅｒｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］．Ａｎｎ
Ｎｅｕｒｏｌ，２００９，６６（６）：７９９－８０８

１５　ＺｈａｎｇＪＬ，ＹｉｎＣＨ，ＺｈａｎｇＹ，ｅｔａｌ．Ｐｌａｓｍａｃｏｐｅｐｔｉｎａｎｄｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ
ｏｕｔｃｏｍｅｓｉｎａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］．ＡｃｔａＮｅｕｒｏｌＳｃａｎｄ，２０１３，
１２８（６）：３７２－３８０

１６　ＤｏｎｇＸＱ，ＨｕａｎｇＭ，ＹａｎｇＳＢ，ｅｔａｌ．Ｃｏｐｅｐｔｉｎｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｍｏｒ
ｔａｌｉｔｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．ＪＴｒａｕｍａ，２０１１，７１
（５）：１１９４－１１９８

１７　ＺｉｓｓｉｍｏｐｏｕｌｏｓＡ，ＶｏｇｉａｔｚａｋｉＴ，ＢａｂａｔｓｉｋｏｕＦ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｏｌｅｏｆ
ｃｏｐｅｐｔｉｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｕｂａｒａｃｈｎｏｉｄｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ［Ｊ］．ＨｅｌｌｅｎｉｃＪ
ＮｕｃｌｅａｒＭｅｄ，２０１５，１８（９）：１５０ （收稿日期：２０１８－１２－１０）

（修回日期：２０１８－１２－１９）

·１４１·
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