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早期子宫内膜癌腹腔镜手术的安全性思考
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［摘要］ 近年来，随着微创技术的发展和成熟，腹腔镜和机器人手术在临床上得到了越来越广泛的应用，多项权

威指南推荐微创手术为早期子宫内膜癌的标准手术方式。既往多项随机对照研究均证实了腹腔镜手术的有效性和安

全性，但子宫颈癌腹腔镜手术路径研究结果显示，早期子宫颈癌患者微创手术的总生存率低于开腹手术，引发了关于

腹腔镜手术安全性的广泛争议。本文回顾大量国内外文献，对子宫内膜癌腹腔镜手术的研究进展和安全性展开综述，

以期为临床和科研工作提供参考。
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Safety consideration of laparoscopic surgery for early-stage endometrial cancer
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［ Abstract ］ In recent years, with the development and maturation of minimally invasive techniques, laparoscopic 
and robotic surgery has been increasingly used in clinical practice, and several authoritative guidelines recommend minimally 
invasive surgery as a standard surgical approach for early-stage endometrial cancer. Several previous randomized controlled 
trials have confirmed the effectiveness and safety of laparoscopic surgery, but the results of the Laparoscopic Approach to 
Cervical Cancer Trial showed that the overall survival rate of patients with early-stage cervical cancer was lower than that 
of open surgery, which has triggered extensive controversies on the safety of laparoscopic surgery. Therefore, this article 
reviews a large amount of domestic and international literatures and presents a review of the research progress and safety of 
laparoscopic surgery for endometrial cancer, intending to provide a reference for clinical and scientific work.
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子宫内膜癌是全球女性第六大常见癌症，也是

我国女性第二大常见的妇科恶性肿瘤，其发病率在

全球范围内呈上升趋势［1］，部分原因是它与肥胖

和 2 型糖尿病有关，而肥胖和 2 型糖尿病的发病率

正在上升［2］。如果早期诊断，则患者预后良好。总

体而言，子宫内膜癌患者的 5 年生存率为 75.6%，

从Ⅰ期的 92.2% 到Ⅳ期的 15.1% 不等［3］。早期子

宫内膜癌手术多采用腹腔镜方式，近年来，子宫颈

癌腹腔镜手术路径研究（Laparoscopic Approach to 

Cervical Cancer，LACC）对腹腔镜手术的安全性提

出质疑，引发了深入思考。本文综合国内外研究，

对早期子宫内膜癌腹腔镜手术的安全性展开综述。

1 早期子宫内膜癌的腹腔镜手术发展

在 1987 年，腹腔镜作为宫颈癌阴式入路的术

前评估工具被引入妇科手术［4］。1989 年，Reich 等［5］ 

成功完成了世界首例腹腔镜下全子宫切除术。1992
年，Nezhat 等［6］开展了盆腔及腹主动脉旁淋巴结清
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扫术和腹腔镜下根治性子宫切除术来治疗宫颈癌；

1993 年，Childers 等［7］报道了应用腹腔镜行盆腔

及腹主动脉旁淋巴结清扫术对 59 例Ⅰ期子宫内膜

癌患者的治疗，结果发现就术中并发症发生情况而

言，腹腔镜技术是一种可行的手术方式。

与开腹手术相比，腹腔镜手术具有手术切口

小、视野清晰、术中及术后并发症少、术后恢复快

等优点。自进入 21 世纪起，随着腹腔镜设备的不

断改善、微创技术的进步和经验的成熟，对早期子

宫内膜癌患者进行全子宫、双附件切除和淋巴结清

扫的术式越来越趋向于微创［8］。

美国国立综合癌症网络（National Comprehensive 
Cancer Network，NCCN）指南将子宫内膜癌分为

3 类进行治疗：第 1 类是病灶局限于子宫体；第 2
类是疑似或明显宫颈受累；第 3 类是疑似宫外受

累。大多数子宫内膜癌患者在症状出现时多为国际

妇产科联盟（International Federation of Gynecology 
and Obstetrics，FIGO）分期中的Ⅰ期，对于可以接

受手术治疗的患者，首选手术。手术可采用经腹、

经阴道、腹腔镜、机器人等方式，对于肿瘤明显局

限于子宫体的患者，NCCN指南推荐采取微创方式；

而对于第 2 类和第 3 类患者，如果宫颈或宫外受累

证据不足，相应的病理学、影像学或实验室检查的

结果阴性，则同样建议采取微创手术［9］。随机对照

试验、系统综述和基于人群的外科研究均认为微创

方式是病灶局限于子宫体患者的首选手术方式，因

为输血量减少，手术部位感染率和静脉血栓栓塞率

更低，住院时间和护理成本降低，而复发率和生存

率无差异［9］。

2 腹腔镜宫颈癌手术的争议

宫颈癌根治性子宫切除术可以通过微创（机器

人或腹腔镜）或开腹入路进行［10］。自 1991 年腹腔

镜技术应用于宫颈癌治疗后［11］，多项回顾性研究报

道了微创手术的可行性、优势和肿瘤学安全性［12-14］。

然而，2018 年 10 月同期发表在《新英格兰医学杂志》

上的 LACC 试验和一项真实世界研究，对宫颈癌微

创手术的肿瘤学安全性提出了疑问［15-16］。

LACC 试验比较了早期宫颈癌的微创和开腹

手术，结果显示微创手术的肿瘤学结局劣于开腹手

术，与开腹手术相比，微创手术的 4.5 年无病生存

率（86.0% vs 96.5%）和 3 年总生存率（93.8% vs 

99.0%）均较低［15］。与 LACC 试验类似，基于美国

国家癌症数据库和美国国立癌症研究所数据库的真

实世界研究显示，微创手术的 4 年死亡率为 9.1%，

开腹手术的为 5.3%，并且自 2006 年美国微创手术

占比开始增加后的 4 年间，宫颈癌患者相对生存

率以每年降低 0.8% 的速度下降［16］。随后，多项

回顾性研究证实了 LACC 试验的结论［17-19］，导致

NCCN、欧洲妇科肿瘤学会和欧洲肿瘤内科学会等

多个权威协会更改了指南意见，认为开腹手术仍应

是宫颈癌的首选手术路径［20-22］。

Ramirez 等［15］在文章中提到，LACC 试验的初

衷是想证明就无病生存率而言，微创手术并不比开

腹手术差，而研究结果却恰恰相反，对此作者也提

出了一些可能的原因。微创手术与开腹手术的 3 个

最明显不同之处是建立气腹、举宫器的常规使用、

腹腔内离断阴道的方式，这可能会导致手术操作同

时肿瘤扩散到阴道和盆腹腔等部位，从而影响患者

的预后［15,23-24］。

3 早期子宫内膜癌腹腔镜手术的安全性

2018 年的两项宫颈癌研究结果显示微创手术

后宫颈癌患者的生存率低于开腹手术［15-16］，这在世

界范围内引起了关于宫颈癌手术方式的巨大争议。

对于其他肿瘤，行微创手术的结局如何呢？临床随

机对照研究显示，在早期子宫内膜癌、结直肠癌或

胃癌中微创手术的存活率与开腹手术相似［25-29］。

对于大多数子宫内膜癌患者，微创手术分期是

首选的手术方法。早期子宫内膜癌是指 FIGO 分期

为Ⅰ～Ⅱ，手术范围包括筋膜外全子宫、双附件切

除和淋巴结评估。对于高危亚型，可考虑增加腹膜

活检、大网膜切除以及腹主动脉旁淋巴结清扫。随

机对照研究表明，对于可接受手术治疗的子宫内膜

癌患者，与开腹手术相比，腹腔镜手术组围手术期

并发症减少，生活质量提高［25-26,30-32］。目前为止，

国内的前瞻性研究仅有 1 项，北京朝阳医院 2000
年至 2010 年间入组 272 例子宫内膜癌（Ⅰ～Ⅱ

期 260 例，Ⅲ期 12 例）患者开展的前瞻性研究结

果显示，与开腹手术相比，腹腔镜组住院时间显著

减少（3 d vs 6 d，P＜0.05），总生存率（94% vs 
90.1%）和 5 年生存率（96% vs 91%）在两组间差

异无统计学意义［33］。

近年来国外腹腔镜、开腹手术分期对比研究
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（Laparoscopy Versus Laparotomy for Surgical Staging 
Study，LAP2）和子宫内膜癌腹腔镜手术研究

（laparoscopic approach to cancer of the endometrium，

LACE）两项多中心随机对照试验表明，与传统

的开放手术相比，腹腔镜手术可以改善围手术期

结局和短期生活质量，而不影响子宫内膜癌患者

的安全［9,25,30,32］。美国妇科肿瘤学组的 LAP2 试

验招募了 2 616 例Ⅰ～Ⅱ A 期子宫内膜癌患者，

是首个比较腹腔镜和开腹手术的随机试验。虽

然中转开腹率高达 25.8%，但是与开腹组相比，

腹 腔 镜 组 术 后 不 良 事 件 减 少（14% vs 21%， 
P＜0.01），2 d 以上的住院时间明显减少（52% vs 
94%，P＜0.01）［30］。在澳大利亚、新西兰和香港开

展的LACE试验纳入了332例Ⅰ期子宫内膜癌患者，

同样发现腹腔镜组的术后严重不良事件的发生率低

与开腹组（19.0% vs 7.9%，P＝0.002）［32］。这两项

研究都报道了腹腔镜组术后短期生活质量更高。

比较不同手术方式时，尽管围手术期的结局

很重要，但在肿瘤治疗过程中必须确认长期预后

没有差异。2012 年，LAP2 研究的随访数据显示，

腹腔镜组和开腹组的 5 年总生存率均为 89.8%；两

组间的复发率略有差异（腹腔镜组 11.4% vs 开腹

组 10.2%），腹腔镜组的风险比为 1.14［25］。这项

研究为非劣效性试验，其风险比的 95% CI 未达到

其预先设定的非劣效性标准，差异无统计学意义，

该研究支持了子宫内膜癌患者行腹腔镜手术的安全

性。Walker 等［25］认为，与开腹手术相比，腹腔镜手

术增加肿瘤复发风险的可能性很小。LAP2 试验的

一项事后分析评估了包括低分化子宫内膜样腺癌、

浆液性癌、透明细胞癌和癌肉瘤在内的 753 例早期

低分化子宫内膜癌患者，发现手术方式不影响复发

率和生存率［34］。2017 年，LACE 试验的长期结果

发表于《美国医学会杂志》。在这项研究中，共招

募 760 例Ⅰ期患者，结果表明腹腔镜和开腹手术的

4.5 年无病生存率（81.6% vs 81.3%）和 4.5 年总生

存率（92.0% vs 92.4%）相当，推荐临床Ⅰ期子宫

内膜癌患者可考虑微创手术［26］。

在 LAP2 和 LACE 试验中没有包括机器人手

术，其实机器人系统克服了传统腹腔镜手术器械的

一些局限性，并显著提高了微创手术应用率，也是

一种腹腔镜器械。比较微创手术与开腹手术的结局

时应将机器人包括进去评估［35-36］。

4 早期子宫内膜癌腹腔镜手术的争议及策略

LACC 研究发表后，许多国内外专家回顾现有

文献证据并经过深入讨论，均认为无瘤原则和无瘤

操作在手术过程中至关重要［37-40］。Kanao 等［41］提

出了术中肿瘤溢漏的概念，是指在手术过程中肿瘤

细胞暴露于病灶以外的无瘤区域，并可能导致肿瘤

播散和转移。肿瘤溢漏对存活率的影响已经在包括

妇科肿瘤在内的各种恶性肿瘤中得到了广泛的研

究。在Ⅰ期卵巢癌中，术中肿瘤溢漏被认为是与存

活率下降相关的预后因素［42-43］，因此被纳入到当

前的癌症分期（Ⅰ C 期）中。

对于早期子宫内膜癌而言，腹腔镜手术是否也

会导致肿瘤细胞暴露？有学者认为，可能是由于病

灶位置及与举宫器的接触程度不同，导致了子宫内

膜癌和宫颈癌患者的预后差异［23］。通过对现有文

献的回顾发现，与宫颈癌腹腔镜手术类似，可能导

致肿瘤溢漏的操作步骤同样存在于子宫内膜癌手术

中：举宫器的置入和对子宫的挤压可能会导致肿瘤

破碎和播散种植，腹腔内离断阴道及其可能会导致

的肿瘤暴露在 CO2 气腹中，并扩散至盆腹腔，影响

到患者的预后。下面就这 3 个因素进行讨论。

4.1 举宫器的使用 对于子宫内膜癌术中举宫器的

使用，目前的证据基本来自于回顾性研究和 meta 分

析，这些研究结果并未提示子宫内膜癌患者腹腔细

胞冲洗液阳性、淋巴脉管间隙浸润或肿瘤复发的风

险增加［44-48］。然而，最近的一项纳入 2 661 例Ⅰ～Ⅱ

期子宫内膜癌的多中心回顾性研究表明，与不使用

举宫器的患者相比，使用举宫器患者的复发率更高

（11.69% vs 7.4%，P＜0.001）［49］，这对举宫器应用

于子宫内膜癌微创手术的安全性提出了置疑。

举宫器能协助术者操作，在妇科良性疾病手术

中被广泛应用［50］。对于早期子宫内膜癌，举宫器

的应用有助于肥胖患者的术野暴露，然而子宫肌层

起着物理屏障的作用，使用举宫器时可能会对肌层

造成医源性损伤［49］。

Padilla-Iserte 等［49］提出了 2 个理论假说来解

释举宫器与子宫内膜癌预后的关系。第 1 个理论

是宏观层面。在举宫器的置入和使用过程中，尤其

是对于萎缩、薄壁的子宫，举宫器的导杆可能会破

坏子宫肌层，造成医源性的子宫破裂而引起肿瘤溢 
漏［51-52］。第 2 个理论是微观层面。根据帕斯卡原

第 3 期．王志明，等．早期子宫内膜癌腹腔镜手术的安全性思考
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理，举宫器显著增加了子宫腔内的压力，在调整子

宫和离断阴道的过程中所需的持续张力会加大宫腔

内的压力［49］。而这种压力的增加可能导致肿瘤细

胞穿透肌层能力增强，并经输卵管和淋巴脉管间隙

扩散到宫腔外［48,53］。

因此，可通过以下措施来预防或减少举宫器导

致的肿瘤溢漏：（1）尽可能避免或减少举宫器的

使用，尤其是在可疑深肌层浸润、肿瘤体积较大、

子宫壁薄和瘢痕子宫的情况下［49,54-55］；（2）更改

举宫方式，可采用缝线悬吊子宫［38］；（3）在手术

开始时，最好在置入举宫器之前结扎或凝闭输卵 
管［56］；（4）术中举宫操作轻柔，尽量减轻对肿瘤

的挤压［57］。

4.2 阴道离断的方式 早期子宫内膜癌患者预后

良好，5 年无复发生存率为 75.6%，其中复发最常

见的部位是阴道，复发率为 16.0%［15,58］。Ⅰ期子宫

内膜癌的病灶局限于子宫体部，但术中对子宫直接

或间接的操作可能会造成肿瘤破裂，导致碎裂的肿

瘤细胞暴露于阴道残端［59-60］。Chang等［61］调查发现，

59.8% 的外科医师在离断阴道时发生过肿瘤溢漏，

而一项前瞻性研究表明，子宫内膜癌微创手术患者

有 40% 在阴道内发现了肿瘤细胞［60］。

Stolnicu 等［58］的前瞻性研究发现，子宫内膜癌

细胞的阴道溢漏大多发生在手术前或手术过程中，

并提议在手术前后冲洗阴道，以及在手术过程中使

用避孕膜或专门设计的装置来防止阴道及盆腔内的

肿瘤溢漏和种植。也可经阴道离断，或者离断阴道

前环扎肿瘤下方的阴道，减少在盆腔及阴道残端种

植、复发的概率［38］。此外，离断阴道前可更改体

位为平卧位，关闭 CO2 气腹，在经阴道取出标本时

使用隔离袋［62］。

4.3 CO2 气腹和Trocar 管的使用 近年来研究发现，

CO2 气腹可能导致肿瘤细胞在切口的周围扩散和全

身多处转移，形成一种特殊的复发模式，有时很难

在术前进行评估［63-64］。目前 CO2 气腹对肿瘤的影响

尚需更加严谨、可靠的临床和基础研究加以证实。

体外细胞实验发现，宫颈癌细胞在 CO2 气腹

环境刺激下短期抑制后增殖能力增强，但侵袭、迁

移和黏附能力降低 [65]。Lin 等［65］认为 CO2 的刺激

并不是肿瘤细胞在腹腔内和切口周围转移复发的

主要原因；恶性肿瘤在腹腔镜手术中扩散主要是

由于在提取肿瘤标本的过程中，对肿瘤的过度挤压

和不标准的操作造成肿瘤脱落细胞溢漏，直接种植

在 Trocar 管部位。在体外动物模型中，电子扫描显

微镜显示 CO2 气腹造成大鼠整个腹膜发生弥漫性

的损伤［66］。Hopkins 等［67］研究发现，与开腹手术

相比，腹腔镜手术中 Trocar 管的使用可导致游离肿

瘤细胞更多地转移到大鼠的腹壁切口部位，CO2 气

腹进一步增加了肿瘤细胞在 Trocar 管部位种植的

风险。一项关于子宫内膜癌患者腹壁穿刺口转移

的系统综述报道，大多数复发病例主要应归咎于对

患者的初次分期不足，或者与肿瘤的特殊病理类型

有关，而不是腹腔镜技术本身［68］。LAP2 研究特别

关注了 Trocar 管部位的肿瘤复发情况，在腹腔镜组 
1 696 例患者中局部穿刺口处只有 4 例（Ⅰ B 期、

Ⅲ A 期、Ⅲ C 期内膜样腺癌各 1 例和Ⅳ B 期癌肉

瘤 1 例）复发，占 0.24%［25］。

因此，对于恶性肿瘤的初次治疗，外科医师术

前应充分评估，慎重考虑腹腔镜适应证。在腹腔镜

手术过程中应注意 Trocar 管的密闭性，避免频繁进

出 Trocar 管，保持气腹压力恒定［39］，另外也可尝

试使用惰性气体或无气腹的腹腔镜技术［62］。

5 小 结

LACC 试验引发的疑问与思考不可避免，应当

准备好迎接针对微创手术安全性和高危子宫内膜癌

结局的关注和讨论。外科随机对照试验的外部验证

存在一些问题，因为外科手术不像变量有限的给药

过程易于控制，而是一个依赖于外科医师经验和技

术的主观过程。LACC 试验以及 LAP2 和 LACE 试

验都存在类似的问题。

综上所述，微创手术目前是子宫内膜癌病灶局

限于子宫体患者的首选手术方式。LAP2 和 LACE
试验结果表明，腹腔镜手术可以减少并发症和改善

生活质量，而不影响长期预后。举宫器的使用、阴

道离断的方式以及 CO2 气腹是开腹手术与微创手

术的不同之处，有可能是导致 LACC 试验结果的原

因之一，这些现象同样存在于子宫内膜癌微创手术

中。举宫器的使用可能造成子宫肌层的损伤和子宫

破裂，从而导致肿瘤细胞溢漏，并通过淋巴脉管间

隙扩散转移；腹腔内阴道离断的方式可造成肿瘤细

胞暴露于阴道残端，并可能播散至盆腹腔；CO2 气

腹可能会导致一种非常特殊的转移复发模式，但目

前的临床和基础研究证据尚不充足。
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因此，无瘤原则的遵守及微创技术的成熟是非

常关键的，应加强腹腔镜手术的培训和监督，规范术

中无瘤操作，通过在举宫、阴道离断、CO2 气腹等方

面改进避免发生术中肿瘤溢漏，并积极鼓励更多前

瞻性临床研究的开展，减少对患者不良结局的影响。
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