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基于真实世界大数据ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期子宫颈癌
腹腔镜与开腹手术长期肿瘤学结局研究

陈春林 1，王 莉 2，范辉健 1，段 慧 1，凌 斌 3，徐 燕 4，马 奔 5，王中海 6，朱前勇 7，王晓红 8，
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摘要：目的 比较真实世界研究条件下中国ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期子宫颈癌患者腹腔镜与开腹手术长期肿瘤学

结局。方法 基于中国子宫颈癌临床诊疗大数据库，纳入ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期子宫颈癌腹腔镜与开腹手术病

例，在真实世界及 1∶1倾向性评分匹配（PSM）条件下比较两种手术途径的 5年总体生存率（OS）及无病生存率

（DFS）。结果 （1）从数据库中纳入 2009年 1月 1日至 2016年 12月 31日的全部ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期子宫颈

癌腹腔镜或开腹手术病例 8490例，其中腹腔镜组 3247例，开腹组 5243例。匹配前两组 5年OS无差异，但腹腔

镜组 5年 DFS低于开腹组（88.3% vs. 90.5%，P=0.008），Cox多因素分析提示腹腔镜手术是患者复发/死亡的独

立危险因素［HR（危险比）=1.329，95% CI 1.129~1.564，P=0.001］。经 1∶1 PSM匹配后两组各纳入 3077例，两组

5年OS无差异，腹腔镜组 5年DFS低于开腹组（87.9 % vs. 90.6%，P=0.015），Cox多因素分析提示腹腔镜手术是

患者复发/死亡的独立风险因素（HR=1.277，95% CI 1.062~1.535，P=0.009）。（2）进一步纳入术式为 QM-B型或

QM-C型子宫切除术的病例，共 7952例（腹腔镜组 3115例，开腹组 4837例）。匹配前两组 5年OS无差异，但腹

腔镜组 5年 DFS低于开腹组（87.9% vs. 90.3%，P=0.013），Cox多因素分析提示腹腔镜手术是患者复发/死亡的

独立危险因素（HR=1.326，95% CI 1.123~1.567，P=0.001）。1∶1 PSM匹配后两组各纳入 2957例，两组 5年OS无

差异，但腹腔镜组 5年DFS低于开腹组（88.4% vs. 90.7%，P=0.033），Cox多因素分析提示腹腔镜手术是患者复

发/死亡的独立危险因素（HR=1.267，95% CI 1.048~1.532，P=0.015）。结论 在真实世界研究下，经多层次分析

显示，对于中国ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期子宫颈癌患者，腹腔镜手术 5年无病生存率低于开腹手术，腹腔镜手术与更

高的复发/死亡风险相关。
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China，patients with stage ⅠA1（LVSI+）-ⅠB1 cervical cancer who were treated by laparoscopic or abdominal surgery
were included. The 5-year overall survival（OS）and disease-free survival（DFS）between the two surgical approaches
were compared in real world condition and 1∶1 propensity score matching（PSM）.Results （1）A total of 8490 patients
with stage ⅠA1（LVSI+）-ⅠB1 cervical cancer treated by laparoscopic or abdominal surgery from 2009-01-01 to 2016-
12-31 were included. Among them，3247 were in the laparoscopic group and 5243 in the abdominal group. There was no
difference in OS between the two groups before matching，but lower 5-year DFS was observed in the laparoscopic group
compared to the abdominal group（88.3% vs. 90.5%，P=0.008）. Cox multivariate analysis suggested that laparoscopic
surgery was an independent risk factor for recurrence/death（HR=1.329，95% CI 1.129-1.564，P=0.001）. After 1∶1 PSM
matching，3077 patients were included in each group，and there was no difference in 5-year OS between the two groups.
Lower 5- year DFS was observed in the laparoscopic group（87.9% vs. 90.6%，P=0.015）. Cox multivariate analysis
showed that the laparoscopic surgery was an independent risk factor for recurrence/death（HR=1.277，95% CI 1.062-
1.535，P=0.009）.（2）A total of 7952 patients with QM-B or QM-C hysterectomy were further included，with 3115
patients in the laparoscopic group and 4837 patients in the abdominal group. There was no difference in OS between the
two groups at 5 years before matching. But DFS in the laparoscopic group was lower than that in the abdominal group

（87.9% vs. 90.3%，P=0.013）. Cox multivariate analysis also suggested that laparoscopic surgery was an independent
risk factor for recurrence/death（HR=1.326，95%CI 1.123-1.567，P=0.001）. After 1∶1 PSM matching，2957 patients
were included in each group，and there was no difference in 5-year OS between the two groups. The 5-year DFS in the
laparoscopic group was lower than that in the abdominal group（88.4% vs. 90.7%，P=0.033）. Cox multivariate analysis
suggested that laparoscopic surgery was an independent risk factor for recurrence/death（HR=1.267，95% CI 1.048-
1.532，P=0.015）.Conclusion In real world study，the multi-level analysis shows that for Chinese patients with stage
ⅠA1（LVSI+）-ⅠB1 cervical cancer，the 5-year DFS of laparoscopic surgery is lower than that of abdominal surgery，
and laparoscopic surgery is associated with a higher risk of recurrence/death.
Keywords：cervix neoplasms; laparoscopic surgery; abdominal surgery; oncological outcomes; real world study

2018年 10月《新英格兰医学杂志》发表的关于微创（腹

腔镜和机器人）治疗早期子宫颈癌的前瞻性、多中心、随机

对照研究——LACC研究指出对于ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期
子宫颈癌患者，微创手术患者的总体生存率及无瘤生存率

均低于开腹手术［1］。此后多个国家的学者开展的数项回顾

性研究亦得出相似结果［2-11］。那么在中国，对于ⅠA1
（LVSI+）~ⅠB1期子宫颈癌患者腹腔镜与开腹手术的肿瘤

学结局如何，这是我们急切需要知道的答案。为分析腹腔

镜手术对中国早期子宫颈癌患者肿瘤学预后的影响，探讨

LACC研究结果在中国子宫颈癌患者治疗中的推广性和适

用性，本研究基于中国子宫颈癌临床诊疗大数据库内的病例，

应用真实世界研究的方法分层次分析中国ⅠA1（LVSI+）~
ⅠB1期子宫颈癌患者腹腔镜与开腹手术的肿瘤学结局。

1 资料与方法

1.1 数据收集 本多中心回顾性队列研究得到南方医科

大学南方医院伦理委员会批准，伦理号NFEC-2017-135，
国际临床研究注册号 CHiCTR1800017778（International
Clinical Trials Registry Platform Search Port，http://apps.who.
int/trialsearch/）。中国子宫颈癌临床诊疗大数据库正式启

动于 2015年 3月 8日（故简称 1538项目数据库），病例数据

收集方法及数据库的建立方法参考本团队已发表的文

章［12-15］。由经统一培训的妇科医师收录包括患者一般临床

资料、手术相关资料、病理信息等 315个参数，并由各参与

单位经过统一培训的妇科医师进行预后随访。随访主要

通过门诊及电话随访进行，主要记录生存、复发情况等信

息。1538项目数据库共收集了从 2004年 1月 1日至 2016
年 12月 31日国内 37家医院的各期子宫颈癌病例 46 313
例，其中手术病例 33 758例，在手术病例中腹腔镜手术

8852例，开腹手术23 068例，其他手术途径1838例。

1.2 病例纳入标准 本研究分成 2个层次进行分析。初

始入组标准：（1）年龄≥18岁。（2）子宫颈活检病理诊断为子

宫颈癌。（3）诊断日期在 2009年 1月 1日至 2016年 12月 31
日之间。（4）FIGO分期（2009）为ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期。（5）
接受腹腔镜或开腹手术。（6）有生存结局。进一步入组标

准：（1）满足以上条件。（2）接受QM-B型或QM-C型子宫切

除的患者。排除标准：不符合上述纳入标准。

1.3 倾向性评分匹配 为减少腹腔镜组与开腹组间的偏

倚因素对于预后分析的影响，我们采用倾向性评分匹配

（propensity score matching，PSM）的方法对两组进行 1∶1配
对。利用 logistic回归法评估患者分别纳入两组的可能性，

设定开腹组=0，腹腔镜组=1。纳入回归模型变量包括年

龄、组织学类型、FIGO分期（2009）、肿瘤直径、淋巴脉管浸

润（LVSI）情况、子宫颈肌层浸润深度、宫旁浸润情况、阴道

切缘情况、淋巴结转移情况等；通过 1︰1最邻近匹配法计算

每例患者倾向性评分值，采用卡钳匹配，卡钳值取0.0002。
1.4 统计学方法 连续资料采用均数±标准差表示，分类

资料采用百分比（%）表示。连续资料均值之间的比较采用
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独立样本 t检验，分类资料比较采用χ2检验或Fisher确切概

率法。主要观察结局为腹腔镜组和开腹组患者的总体生

存率（overall survival，OS）和无病生存率（disease-free sur⁃
vival，DFS），以术后第 5年为长期肿瘤学结局观察截点。

OS定义为诊断日期至发生任何原因的死亡或最后 1次有

效随访。DFS定义为诊断日期至复发/死亡或最后 1次有效

随访。随访时间以中位数表示。Kaplan-Meier曲线用于描

述两组生存变化情况，并采用 Log-Rank检验比较两组生存

曲线的差异。采用Cox比例风险回归模型确定独立风险因

子，并计算相关的风险和 95%可信区间（95% CI）。我们取

P＜0.05为差异有统计学意义。所使用统计软件为 SPSS
23.0（SPSS Inc，Chicago，IL，USA）。倾向性评分匹配利用

SPSS 23.0软件的 PSM扩展程序实现。统计学方法均经统

计学专家审核。

2 结果

2.1 病例筛选及匹配结果 从 1538项目数据库中，按照

初始纳入标准，本研究第一部分共纳入ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1

期宫颈癌手术病例 8490例，其中腹腔镜组 3247例，开腹组

5243例，病例筛选流程如图 1。均衡性分析发现腹腔镜组

鳞癌占比低于开腹组，腺癌占比高于开腹组；而腹腔镜组

年龄、肿瘤直径及子宫颈深肌层浸润比例小于开腹组；而

两组间 FIGO分期、LVSI阳性率、阴道切缘阳性率、宫旁浸

润率及淋巴结转移率比较无差异（表 1）。经 PSM 1︰1匹配

后，两组各纳入3077例，两组间基线均衡（表1）。

研究第二部分在第一部分纳入标准基础上，进一步纳

入手术类型为QM-B型或QM-C型子宫切除病例共7952例
进行分析，腹腔镜组 3115例，开腹组 4837例，两组间基线

不均衡因素与限定手术类型前比较无明显差异（表 1）。经

PSM 1︰1匹配后，两组各纳入2957例，两组间基线均衡（表1）。
2.2 初始入组条件下匹配前腹腔镜与开腹手术肿瘤学结

局对比 经过中位时间为 40.0个月的随访后，初始纳入的

8490例患者中共 657例（7.7%）患者出现肿瘤复发/死亡，

370例（4.4%）患者死亡。其中腹腔镜组与开腹组肿瘤复

发/死亡人数分别为 244例（7.5%）和 413例（8.1%），两组死

亡人数分别为120例（3.7%）和250例（4.8%）。

2004-2016年中国子宫颈癌临床诊疗大数据库 46 313例

子宫颈癌手术治疗病例 33 758例
剔除25 268例：

20 752例：不符合FIGO分期纳入条件

2299例：2009年以前病例

169例：非腹腔镜或开腹手术病例

2048例：无生存结局

ⅠA1(LVSI+)~ⅠB1期子宫颈癌 8490例
腹腔镜组 vs.开腹组=3247 vs. 5243 PSM 1︰1匹配后腹腔镜组 vs.开腹组=3077 vs. 3077

行QM-B型或QM-C型子宫切除手术 7952例
腹腔镜组 vs.开腹组=3115 vs. 4837 PSM 1︰1匹配后腹腔镜组 vs.开腹组=2957 vs. 2957

图1 病例筛选流程

年龄（岁）

组织学类型［例（%）］
鳞癌

腺癌

腺鳞癌

特殊类型癌

不详

初始入组匹配前

腹腔镜组（n=3247）
46.63±9.16

2645（81.5）
416（12.8）
60（1.8）
69（2.1）
57（1.8）

开腹组（n=5243）
47.13±9.35

4463（85.1）
490（9.3）
113（2.2）
113（2.2）
64（1.2）

P值
0.015

＜0.001

初始入组匹配后

腹腔镜组（n=3077）
46.64±9.01

2581（83.9）
349（11.3）
50（1.6）
51（1.7）
46（1.5）

开腹组（n=3077）
46.67±9.01

2579（83.8）
344（11.2）
55（1.8）
58（1.9）
41（1.3）

P值
0.458
0.908

表1 纳入病例基本信息表
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FIGO分期（2009）［例（%）］
ⅠA1（LVSI+）
ⅠA
ⅠA2
ⅠB1

肿瘤直径［例（%）］
＜2 cm
2~4 cm
不详

子宫颈浸润深度［例（%）］
≤1/2肌层

>1/2肌层

不详

LVSI［例（%）］
阴性

阳性

宫旁浸润［例（%）］
阴性

阳性

阴道切缘［例（%）］
阴性

阳性

淋巴结转移［例（%）］
无

有

初始入组匹配前

腹腔镜组（n=3247）

8（0.2）
9（0.3）

124（3.8）
3106（95.7）

1196（36.8）
1587（48.9）
464（14.3）

1734（53.4）
1128（34.7）
385（11.9）

2634（81.1）
613（18.9）

3211（98.9）
36（1.1）

3219（99.1）
28（0.9）

2819（86.8）
428（13.2）

开腹组（n=5243）

8（0.2）
11（0.2）
164（3.1）

5060（96.5）

1704（32.5）
3045（58.1）
494（9.4）

2595（49.5）
2193（41.8）
455（8.7）

4330（82.6）
913（17.4）

5185（98.9）
58（1.1）

5199（99.2）
44（0.8）

4580（87.4）
663（12.6）

P值
0.231

＜0.001

＜0.001

0.087

0.992

0.910

0.473

初始入组匹配后

腹腔镜组（n=3077）

7（0.2）
9（0.3）

123（4.0）
2938（95.5）

1132（36.8）
1548（50.3）
397（12.9）

1647（53.5）
1102（35.8）
328（10.7）

2519（81.9）
558（18.1）

3042（98.9）
35（1.1）

3049（99.1）
28（0.9）

2670（86.8）
407（13.2）

开腹组（n=3077）

1（0.1）
3（0.1）

131（4.3）
2942（95.5）

1126（36.6）
1553（50.5）
398（12.9）

1654（53.8）
1096（35.6）
327（10.6）

2529（82.2）
548（17.8）

3033（98.6）
44（1.4）

3046（99.0）
31（1.0）

2677（87.0）
400（13.0）

P值
0.052

0.987

0.984

0.740

0.308

0.695

0.792

年龄（岁）

组织学类型［例（%）］
鳞癌

腺癌

腺鳞癌

特殊类型癌

不详

FIGO分期（2009）［例（%）］
ⅠA1（LVSI+）
ⅠA
ⅠA2
ⅠB1

肿瘤直径［例（%）］
＜2 cm
2~4 cm
不详

进一步入组匹配前

腹腔镜组（n=3115）
46.59±9.12

2538（81.5）
401（12.9）
58（1.8）
66（2.1）
52（1.7）

5（0.2）
6（0.2）

109（3.5）
2995（96.1）

1133（36.4）
1539（49.4）
443（14.2）

开腹组（n=4837）
46.89±9.28

4105（84.9）
465（9.6）
108（2.2）
109（2.3）
50（1.0）

5（0.1）
7（0.1）

143（3.0）
4682（96.8）

1563（32.3）
2825（58.4）
449（9.3）

P值
0.145

＜0.001

0.426

＜0.001

进一步入组匹配后

腹腔镜组（n=2957）
46.60±9.03

2459（83.2）
354（12.0）
54（1.8）
50（1.7）
40（1.3）

5（0.2）
6（0.2）
109（3.7）

2837（95.9）

1087（36.8）
1505（50.9）
365（12.3）

开腹组（n=2957）
46.34±8.98

2474（83.7）
328（11.1）
55（1.9）
63（2.1）
37（1.2）

1（0.1）
1（0.1）

120（4.1）
2835（95.7）

1078（36.5）
1513（51.1）
366（12.4）

P值
0.265
0.617

0.087

0.970

续表
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子宫颈浸润深度［例（%）］
≤1/2肌层

>1/2肌层

不详

LVSI［例（%）］
阴性

阳性

宫旁浸润［例（%）］
阴性

阳性

阴道切缘［例（%）］
阴性

阳性

淋巴结转移［例（%）］
无

有

进一步入组匹配前

腹腔镜组（n=3115）

1660（53.3）
1103（35.4）
352（11.3）

2528（81.2）
587（18.8）

3080（98.9）
35（1.1）

3088（99.1）
27（0.9）

2703（86.8）
412（13.2）

开腹组（n=4837）

2421（50.1）
2013（41.6）
403（8.3）

4006（82.8）
831（17.2）

4779（98.8）
58（1.2）

4793（99.1）
44（0.9）

4209（87.0）
628（13.0）

P值
＜0.001

0.058

0.760

0.843

0.754

进一步入组匹配后

腹腔镜组（n=2957）

1591（53.8）
1066（36.1）
300（10.1）

2421（81.9）
536（18.1）

2913（98.9）
44（1.1）

2931（99.1）
26（0.9）

2565（86.7）
392（13.3）

开腹组（n=2957）

1567（53.0）
1090（36.9）
300（10.1）

2435（82.3）
522（17.7）

2923（98.5）
34（1.5）

2924（98.9）
33（1.1）

2563（86.7）
394（13.3）

P值
0.799

0.653

0.254

0.380

0.939

续表

腹腔镜与开腹手术组的术后 5年OS无差异（92.5% vs.
93.8%，P=0.371）（图 2a）；Cox多因素分析中，手术途径亦不

是早期子宫颈癌患者全因死亡的独立危险因素（P=0.135）；

而组织学类型（腺癌、腺鳞癌及特殊类型癌）、肿瘤直径≥2
cm、子宫颈深肌层浸润、LVSI阳性、淋巴结转移是患者全因

死亡的独立危险因素，术后化疗和放化疗是患者全因死亡

的独立保护因素。

但腹腔镜组 5年DFS低于开腹组（88.3% vs. 90.5%，P=
0.008）（图 2b），Cox多因素分析显示腹腔镜手术是术后 5年
复发/死亡的独立危险因素（HR=1.329，95% CI 1.129~
1.564，P=0.001）；组织学类型（腺鳞癌及特殊类型癌）、肿瘤

直径≥2 cm、子宫颈深肌层浸润、LVSI阳性、阴道切缘阳性、

淋巴结转移是患者复发/死亡的独立危险因素，而术后化疗

及放化疗是患者复发/死亡的独立保护因素。

2.3 初始入组条件下匹配后腹腔镜与开腹手术肿瘤学结

局对比 经 1∶1 PSM匹配后，两组各纳入早期子宫颈癌病

例 3077例，中位随访时间为 36.0个月。术后第 5年，腹腔

镜组与开腹组肿瘤复发/死亡人数分别为 232例（7.5%）和

232例（7.5%），死亡人数分别为 114例（3.7%）和 144例

（4.7%）。

腹腔镜组和开腹组的术后 5年OS比较差异无统计学

意义（92.5% vs. 93.6%，P=0.532）（图 2c），Cox多因素分析手

术途径亦不是早期子宫颈癌患者术后 5年全因死亡的独立

危险因素（P=0.135）；组织学类型（腺鳞癌及特殊类型癌）、

肿瘤直径≥2 cm、宫颈深肌层浸润、LVSI阳性、淋巴结转移

是患者全因死亡的独立危险因素，而术后化疗及放化疗是

患者全因死亡的独立保护因素。

腹腔镜组 5年 DFS低于开腹组（87.9 % vs. 90.6%，P=
0.015）（图 2d），Cox多因素分析显示腹腔镜手术是术后 5年
复发/死亡的独立危险因素（HR=1.277，95% CI 1.062~
1.535，P=0.009）；组织学类型（特殊类型癌）、肿瘤直径≥2
cm、宫颈深肌层浸润、LVSI阳性、淋巴结转移是患者复发/
死亡的独立危险因素，而术后化疗及放化疗是患者复发/死
亡的独立保护因素。

2.4 进一步入组条件下匹配前腹腔镜与开腹手术肿瘤学

结局对比 为了与 LACC的研究条件接近或者相同，我们

进一步限制纳入手术类型为QM-B型或QM-C型子宫切除

病例共 7952例（腹腔镜组 3115例，开腹组 4837例）进入研

究。经过中位时间为 39.0个月的随访后，7952例患者中共

621例（7.8%）患者出现肿瘤复发/死亡，345例（4.3%）患者

死亡。其中腹腔镜组与开腹组肿瘤复发/死亡人数分别为

237例（7.6%）和 384例（7.9%），两组死亡人数分别为 113例
（3.6%）和232例（4.8%）。

腹腔镜组和开腹组的术后 5年 OS无差异（92.9% vs.
93.7%，P=0.630）（图 3a），Cox多因素分析显示手术途径不

是患者全因死亡的独立危险因素（P=0.258）；组织学类型

（腺癌及特殊类型癌）、肿瘤直径≥2 cm、子宫颈深肌层浸润、

LVSI阳性、淋巴结转移是患者全因死亡的独立危险因素，

而术后化疗及放化疗是患者全因死亡的独立保护因素。

腹腔镜组 5年 DFS低于开腹组（87.9% vs. 90.3%，P=
0.013）（图 3b），Cox多因素分析显示腹腔镜手术是患者复

发/死亡的独立危险因素（HR=1.326，95% CI 1.123~1.567，P
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=0.001）；组织学类型（特殊类型癌）、肿瘤直径≥2 cm、宫颈

深肌层浸润、LVSI阳性、阴道切缘阳性、淋巴结转移是术后

5年复发/死亡的独立危险因素，而术后化疗及放化疗是患

者复发/死亡的独立保护因素。

2.5 进一步入组条件下匹配后腹腔镜与开腹手术肿瘤学

结局对比 经 1∶1 PSM匹配后，两组各纳入早期子宫颈癌

病例 2957例，中位随访时间为 36.0个月。术后第 5年，腹

腔镜组与开腹组肿瘤复发/死亡人数分别为 216例（7.3%）
和 221例（7.5%），死亡人数分别为 98例（3.3%）和 139例
（4.7%）。

腹腔镜组和开腹组的术后 5年 OS无差异（93.8% vs.
93.5%，P=0.782）（图 3c），Cox多因素分析显示手术途径亦

不是患者全因死亡的独立危险因素（P=0.974）；而组织学类

型（特殊类型癌）、肿瘤直径≥2 cm、宫颈深肌层浸润、LVSI
阳性、淋巴结转移是患者全因死亡的独立危险因素，而术

后化疗及放化疗是患者全因死亡的独立保护因素。

腹腔镜组 5年 DFS低于开腹组（88.4% vs. 90.7%，P=
0.033）（图 3d），Cox多因素分析显示腹腔镜手术是术后 5年
复发/死亡的独立危险因素（HR=1.267，95% CI 1.048~
1.532，P=0.015）；同时，组织学类型（特殊类型癌）、肿瘤直

径≥2 cm、宫颈深肌层浸润、LVSI阳性、淋巴结转移是术后 5
年复发/死亡的独立危险因素，而术后化疗是 5年复发/死亡

的独立保护因素。

3 讨论

a、b：匹配前两组总体生存率及无病生存率对比；c、d：匹配后两组总体生存率及无病生存率对比

图2 初始入组病例匹配前后两组生存结局对比
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我们研究基于 1538项目数据库，应用真实世界的数据

产生真实世界证据，真实反映中国ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期
子宫颈癌患者腹腔镜及开腹手术治疗的肿瘤学结局。在

初始入组条件下匹配前后的分析结果均发现：对于中国

ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期子宫颈癌患者，腹腔镜手术的 5年无

病生存率低于开腹手术，腹腔镜手术与更高的复发/死亡风

险相关，但 2种手术途径的 5年总体生存率无差异。进一

步纳入行QM-B型或QM-C型子宫切除术病例进行分析，

匹配前后的生存分析结果同上，依然提示腹腔镜手术与更

低的 5年无病生存率相关，而手术途径与总体生存率无关，

腹腔镜手术是患者复发/死亡的独立危险因素。

2018年《新英格兰医学杂志》刊登了腹腔镜手术治疗

早期子宫颈癌的多中心、随机对照研究——LACC研究，该

研究指出对于ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期子宫颈癌患者微创手

术的 4.5年无病生存率低于开腹手术（86.0% vs. 96.5%）［1］，

此外微创手术的 3年总体生存率亦显著低于开腹手术

（93.8% vs. 99.0%）。同期《新英格兰医学杂志》发表的一项

基于美国患者的大数据真实世界研究指出，对于ⅠA2、
ⅠB1期子宫颈癌患者，微创手术与更差的总体生存率相关

（HR=1.65）［2］。为反映中国早期子宫颈癌患者腹腔镜手术

后长期肿瘤学结局的真实现状，我们从 1538项目数据库中

筛选出行腹腔镜与开腹手术的ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期子宫

颈癌病例，从 2个层面进行预后分析。2个层面的生存分析

结果均显示腹腔镜手术的 5年无病生存率低于开腹手术，

通过多因素分析纳入了组织学类型、肿瘤直径及淋巴结转

移等临床病理因素后亦显示腹腔镜手术的复发/死亡风险

约为开腹手术 1.3倍。此外为了减少两组间临床病理等因

素的偏倚对预后分析的影响，我们通过PSM匹配的方式均

衡两组间的基线差异，匹配后的生存分析结果依然显示腹

腔镜手术的无病生存率更低，而复发/死亡风险升高。我们

研究结果与 LACC研究中的部分结果相似，即腹腔镜手术

会导致早期子宫颈癌患者的复发风险升高。

LACC研究发布后，多个国家的数项回顾性研究结果

同样显示微创手术会增加子宫颈癌患者的复发风险。美

国学者Uppal等［3］的一项纳入 815例ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期
子宫颈癌患者的多中心回顾性研究指出，微创手术与更高

的肿瘤复发率相关，经过倾向性匹配后分析，微创手术的

复发风险是开腹手术的 2.83倍。此外该研究亦提示微创

a、b：匹配前两组总体生存率及无病生存率对比；c、d：匹配后两组总体生存率及无病生存率对比

图3 进一步入组条件下两组生存结局对比
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手术的仅远处复发率（仅远处复发指除了阴道残端外的部

位复发）高于开腹手术（2.9% vs. 0.4%，P=0.030）。韩国学

者Paik等［4］开展的多中心回顾性研究亦指出腹腔镜手术不

利于无术后辅助治疗的ⅠB1~ⅡA1期子宫颈癌患者（HR=
2.738，P=0.005），腹腔镜手术的盆腔复发风险及远处复发

风险均高于开腹手术。此外加拿大、意大利等多个国家的

学者亦通过大样本研究指出微创手术与更高的复发风险

相关［5-6］。本研究基于中国患者，研究结果与其他国家研究

相似，同样认为腹腔镜手术增加了子宫颈癌患者的复发风

险，进一步证实了LACC研究结果有足够的推广性，对于早

期子宫颈癌患者，不宜通过腹腔镜行广泛性子宫切除术。

但与 LACC研究结果不同的是，我们研究中两种手术

途径间的总体生存率未见差异，多因素分析也显示手术途

径不是患者总体生存率差的危险因素。除 LACC研究外，

亦有大样本回顾性研究指出微创手术与较差的总体生存

率相关。英国的一项纳入了 929例ⅠA2~ⅠB期患者的回

顾性研究亦指出微创手术的 4.5年总体生存率低于开腹手

术（93.1% vs. 97.2%，P=0.007）［9］。然而，也有数项研究指出

手术途径对患者的总体生存率无影响。Uppal等［3］的研究

中匹配前后的生存分析都显示微创手术和开腹手术患者

的总体生存率无差异。此外韩国学者Kim等［10］开展的一项

配对研究指出两种手术途径的总体生存率无差异。丹麦

学者 Jensen等［11］在一项基于丹麦妇科癌症数据库的研究指

出，机器人手术对于丹麦的早期子宫颈癌患者的预后无影

响。瑞典学者Alfonzo等［16］开展的基于瑞典妇科癌症质量

登记库的大样本匹配研究亦认为机器人手术与开腹的长

期预后相当。我们研究结果与韩国学者Kim等［10］的研究相

似，但其研究纳入的565例ⅠB1和ⅠB2期患者中仅24例患

者死亡，事件数目太少或是该研究中两种手术总体生存率

无差异的原因。而Alfonzo等［16］研究中纳入的微创手术病

例均为机器人手术，排除了机器人组中前哨淋巴结阳性的

病例，存在病例选择的偏倚；此外该研究纳入的 864例患者

中仅 49例患者死亡，38例患者复发。病例选择的偏倚及事

件数过少亦可能是该研究两组预后无差异的原因。而 Jen⁃
sen等［11］的研究中纳入了 1125例ⅠA2和ⅠB1期患者，开腹

组患者肿瘤直径相对较大，且有中高危因素的比例更高，

患者分布的偏倚或是两种手术途径预后差异未能显示的

原因。此外，该研究在术后第 5年的累计死亡病例为 46
例，事件数少亦可能是导致两组的预后差异不显著的原

因。我们研究纳入的病例数远大于上述数项研究，且出现

死亡的病例数亦较多，但本研究未体现出两种手术途径在

总体生存率间的差异，我们认为原因包括以下方面：（1）复

发后的有效治疗。韩国学者Kim等［17］指出，对于局部或盆

腔复发的子宫颈癌患者，补救性放疗后的 5年总体生存率

可达 66%，认为补救性放疗是子宫颈癌复发后安全有效的

治疗方式。本研究中约有 7.7%患者出现复发，但只有

4.8%患者出现死亡，这亦反映了及时的补救治疗可延长患

者的总体生存率。但本研究的主要目的是反映两种手术

途径的预后差异，因而并未对本研究中复发后患者进行针

对性分析，后续仍需进行相关研究证实。（2）我们所纳入的

病例绝大部分为中国汉族，而尽管 LACC研究纳入了中国

的病例，但只纳入了经过严格入组的少量病例，未能反映

整体中国子宫颈癌患者腹腔镜手术的长期生存情况。而

我们研究基于 1538大数据库，通过大样本的研究反映出中

国早期子宫颈癌腹腔镜或开腹手术的整体肿瘤学结局，这

或是我们研究与LACC研究结果不同的原因之一。

尽管 1538项目数据库收录了 2004—2016年的子宫颈

癌病例，但我们研究仅纳入了自 2009—2016年的病例进行

分析，主要原因是根据 1538项目数据库的数据统计显示，

2004—2008年的手术病例以开腹手术为主，腹腔镜手术的

占比不足 6%，而从 2009年起腹腔镜手术的占比呈逐年上

升趋势，至 2016年达 76.20%，提示中国的腹腔镜手术从

2009年开始得到广泛开展，并迅速成熟成为子宫颈癌的主

要手术方式之一［10］。为减少治疗时间造成的选择偏倚，本

研究纳入 2009年 1月 1日至 2016年 12月 31日的病例进行

分析。此外本研究的结论与纳入 2004年 1月 1日至 2016
年 12月 31日全部腹腔镜或开腹手术病例进行分析所得到

的结论相同［10］。至于手术类型，尽管 2019年第 3版NCCN
指南推荐不保留生育功能的FIGO分期（2009）为ⅠA1（LV⁃
SI+）及ⅠA2期子宫颈癌患者接受QM-B型切除术，ⅠB1期
患者接受 QM-C型子宫切除［18］。但在中国实际情况中，

对于ⅠA1（LVSI+）~ⅠB1期患者选择QM-B型或QM-C型

子宫切除术都是客观存在的，既往文献亦指出，对于ⅠA2~
ⅠB1期子宫颈癌患者，QM-B型及QM-C型子宫切除术治

疗的疗效相当［19］，而基于 1538项目大数据的另外一项研究

指出，QM-B型子宫切除术治疗ⅠA1（LVSI+）~ⅡA2期子宫

颈癌的 5年总体生存率不劣于QM-C型子宫切除术，且 5年
无病生存率更优［20］，说明两种手术类型的疗效相当。因而

本研究第二部分研究中纳入QM-B型或QM-C型子宫切除

术的病例，以进一步反映两种手术途径的预后差异。

尽管我们是一项基于中国人群的大样本研究，并通过

倾向性评分匹配的方法减少分析中偏倚，但仍存在一定局

限性。首先，由于是回顾性研究，难以避免会存在病例选

择的偏倚；此外，本研究没有进一步分析腹腔镜及开腹手

术肿瘤复发部位的差异，及肿瘤复发后治疗对预后的影

响，拟在后续研究中作进一步分析。尽管我们研究存在部

分缺陷，但基于较大的样本量，并且在分析过程中通过倾

向性评分匹配对混杂因素进行严格控制，我们认为分析结

果具有较高的可信度。

总之，多层次分析结果提示，对于中国ⅠA1（LVSI+）~
ⅠB1期子宫颈癌患者，腹腔镜手术的 5年无病生存率低于

开腹手术，腹腔镜手术与更高的复发/死亡风险相关，腹腔

镜手术应谨慎选择。
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