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摘  要 

子宫颈上皮内瘤变(CIN)是宫颈癌的早期病变，而这种病变的发生与人乳头瘤病毒(HPV)的感染有关。子

宫颈锥形切除术是治疗子宫颈上皮内瘤变的重要手段，LEEP术和CKC术是其主要的手术方式；然而，LEEP
刀和CKC两种手术方式对治疗子宫颈上皮内瘤变后的疗效、治愈率、复发率、并发症以及对妊娠结局的

影响是否具有差异，目前尚无统一的定论。因此，本文将对两种宫颈锥切手术术后结局以及对妊娠的影

响做相关综述。 
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Abstract 
Cervical intraepithelial neoplasia (CIN) is an early lesion of cervical cancer, which is related to 
human papillomavirus (HPV) infection. Cervical conization is an important method for the treat-
ment of cervical intraepithelial neoplasia, and LEEP and CKC are the main surgical methods. How-
ever, there is no unified conclusion as to whether there are differences between LEEP knife and 
CKC in the curative effect, cure rate, recurrence rate, complications and pregnancy outcome after 
cervical intraepithelial neoplasia. Therefore, this article will review the outcome of two kinds of 
cervical conization and the effect on pregnancy. 
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1. 引言 

宫颈癌对全球女性生命与健康有着严重的危害，宫颈癌的发病率在全球范围内仅次于乳腺癌，位于

全球第二位，它不仅是女性生殖系统最常见的癌症，而且还是导致女性癌症死亡的主要原因之一[1]。根

据相关统计分析发现，自 2003~2005 年至 2012~2015 年，我国宫颈癌的发病率及死亡率逐年上升，2022
年我国宫颈癌新发病病例 111,820 例，死亡病例 61,579 例[2]。WHO 一项调查显示，全球每年大约有 50
万例新发宫颈癌，同时增长速度为 2%~3% [3]。宫颈癌的发生的主要原因有 HPV 感染、性生活过早、性

生活频繁、多个性伴侣、孕次产次过多、阴道微环境、遗传及吸烟和自身免疫等多方面因素。多项研究

已经证明，HPV 的持续感染是导致宫颈癌发生的主要原因，其中高危型 HPV (特别是 HPV16 型)的持续

性感染是宫颈发生的高危因素[4]。一项调查研究[5]回顾性分析了 5410 例 ICC 或 CIN 患者的宫颈细胞标

本，在 CIN I 患者中，HPV16 型感染率为 38.1%；CIN II 患者中，HPV16 型感染率为 40.4%；CIN III 患
者中，HPV16 型感染率为 55.5%；在 ICC 患者中，HPV16 型感染率为 56.1%。子宫颈上皮内瘤变(Cervical 
intraepithelial neoplasia, CIN)被认为是宫颈癌的癌前病变，是宫颈癌发生与发展的一个重要过程。宫颈癌

的发生发展是一个长期、连续性的过程，子宫颈 HPV 的持续感染(特别是 HR-HPV 的持续感染)→子宫颈

低级别上皮内瘤变(LSIL)→子宫颈高级别上皮内瘤变(HSIL)→子宫颈癌。因此早期、及时发现和合理治疗

CIN，能够有效地降低宫颈癌的发病率[6]。目前，治疗 CIN 的技术有多种，其中包括冷冻、激光、消融

等物理治疗，以及宫颈锥形切除术，其中，宫颈锥切术包括 LEEP 刀，以及冷刀锥切术(CKC)，它可以有

效地改善患者的病情，提高患者的生活质量。宫颈锥切术在切除病灶达到治疗效果的同时兼具病理诊断

的作用，同时保留宫颈的正常解剖学结构，可以确保病人的生活质量，同时保留生育能力。宫颈锥切术

已经广泛用于治疗宫颈上皮内瘤变(CIN) [7]。 

2. 子宫颈上皮内瘤变 

1888 年 John Williams 首次提出上皮内癌前病变的概念，1952 年，Reagan 和 Hicks 在此基础上为宫

颈病变提出了一个新的术语“非典型增生”，直至 1969 年 Richart 提出子宫颈癌变是一种从轻度异型增
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生到子宫颈癌症的连续体疾病，于是子宫颈上皮内瘤变概念诞生[8]。根据 2014 年 WHO 女性生殖器肿瘤

分类，采用二级分类法将传统的子宫颈上皮内瘤变分级(CIN I、CIN II、CIN III)进行了重新分类，宫颈上

皮内瘤变可以分为两类：低级别和高级别。低级别上皮内瘤变包括 CIN I 和少数 CIN II，而高级别上皮内

瘤变则主要包括 CIN II 和 CIN III。经过免疫组化染色技术检测 p16 的表达水平，是其主要的鉴别方法，

我们可以准确地区分 CIN II 中的 LSIL 和 HISL [9]。病理学上[10]，LSIL：细胞增生显著，鳞状上皮呈形

状大小不一的基底样和副基底样改变，细胞极性轻度混乱，有轻度异型性，核分裂象较少，仅限于上皮

下 1/3 层，P16 染色呈阴性或在上皮内出现点状阳性；HSIL：由于细胞的极性发生了改变，导致核浆比

例显著提高，同时也出现了大量的分裂现象，使得异型细胞能够扩散到上皮的 2/3 层，甚至整个上皮层，

而 P16 则以弥漫性的连续阳性的形式出现，这就为了更好地了解 P16 在病变组织中的表达状态提供了可

能，可以有效的鉴别不同程度子宫颈上皮内瘤变。研究证明，导致子宫颈上皮内瘤变(CIN)发生的主要原

因是 HR-HPV 的持续感染。迄今已有 120 余种 HPV 基因分型被确认，其中有 40 多种与女性生殖道感染

相关。其中 HPV-16 型、HPV-18 型是常见的感染类型[11] [12] [13]。HPV 的持续感染导致子宫颈上皮内

瘤变的主要机制是 HPVDNA 与宿主宫颈细胞结合后会产生病毒蛋白，其中 E6 和 E7 分别作用于宿主细

胞的抑癌基因 P53 和 Rb，导致肿瘤抑制基因(p53 和 pRB)被病毒癌蛋白 E6 和 E7 灭活，从而抑癌途径的

功能被阻断，促进肿瘤细胞周期的进展[14]。因此，CIN 的早发现、早诊断、早治疗能够有效的阻断宫颈

癌的发生。WHO 提出采用“三阶梯”方法筛查宫颈癌，已经在国内外得到了广泛的使用，即 HPV 检查 + 
子宫颈液基细胞学检查(TCT)→阴道镜检查→子宫颈活组织检查，是明确病变的金标准[15]。根据相关研

究表明[16]，严格遵守 WHO 的诊治规范，可使宫颈癌发病率、病死率降低 60%。因此，妇产科医生应该

严格按照诊疗规范对患者进行筛查，降低宫颈癌的发病率和死亡率。 

3. 子宫颈锥形切除术 

子宫颈锥形切除术是目前治疗 CIN 的主要手术方式，采用锥形手术技术，精确地切除受损的组织，

并经过细致的病理检查，以便准确评估病情，为后续治疗提供有效的参考。包括宫颈冷刀锥切术(CKC)
和环形电切术(LEEP)。研究发现[17]，手术治疗 HSIL 的效果要优于物理治疗。LEEP 刀于 1989 年由

Prendiville 首次提出，在 20 世纪 90 年代开始广泛应用。又称宫颈转化区大环切除术(LLETZ) [18]，其作

用原理为细钨丝或钢丝制成的环形电极由电外科装置驱动，当金属导丝接触到宫颈组织时，它会发出一

种高频、低电压的电流，而这些电流会通过组织的阻抗来吸收，从而在瞬时内释放出大量的热量，并且

通过电切和电凝的方式，将宫颈上皮的移行带以及其下的间质部分完全切断。相对于 CKC，其主要优势

在于费用低、操作简单、手术时间短、无需麻醉，在门诊即可手术。但是，由于 LEEP 刀切除范围较 CKC
小，故更容易导致切缘阳性率和术后复发率上升[19]。相关文献报道[20]，LEEP 刀治疗 CIN 后 12 个月的

复发率为 11.67%，而 CKC 复发率为 1.67%。可能是由于是环形电极，对切缘组织可造成明显的电损伤，

从而影响病理结果的准确性，不能准确判断切缘是否有无残留[21]，从而增加了切缘阳性率，导致复发率

增高，同时也增加了行二次手术的风险。因此，在 CIN 的治疗中，LEEP 刀不能完全替代 CKC。CKC 是

治疗 CIN 的传统外科手术方法，约在 19 世纪 20 年代左右出现，应用时间要比 LEEP 刀早，距今已有 200
余年[22]。主要的手术方法是将病变区域及鳞柱转化区切除，同时切除一定范围的宫颈管组织，切除范围

较 LEEP 刀大。相较于 LEEP 刀，手术过程中，能够保留完整的切缘状态，从而可以更好的评估切除边

缘的组织病理学，据相关文献报道，与 LEEP 术相比，CKC 的术后复发率较低。但是 CKC 也存在缺点，

费用相对较高，需要在手术室里麻醉后才能进行手术，手术时间长，术后还需住院观察；因其切除术范

围较广，术中出血量较 LEEP 刀大，术后并发症的发生风险(感染、术后出血、宫颈狭窄、宫颈机能不全

等)高。由于两种锥切手术各有其优缺点，国内外诸多专家学者对两种锥切手术的疗效看法不一。 
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4. LEEP 和 CKC 的术后并发症发生率对比 

相关文献指出[23]，子宫颈锥形切除术术后并发症发生率约为 3%~9%，常见并发症包括感染、出血、

宫颈管粘连等。郑蔓嘉[24]等人研究发现，经过 LEEP 治疗的患者，术中出血量、手术时间、术后宫颈愈

合时间以及术后并发症发生率明显优于 CKC 组患者，但术后 HPV 感染情况较 CKC 组高。而向安玲[25]
等一项 mate 分析的结果相反，指出 CKC 于 LEEP 在术后并发症方面无明显差异，其认为影响锥切术后

并发症发生的主要因素在于手术医生在手术过程中是否严格按照手术操作流程操作以及术后对患者的管

理，并非是手术方式。术后出血的主要原因可能是因为，宫颈切除术术后，伤口结痂，痂脱落后导致未

愈合的血管重新开放。周丽[26]等研究发现颈锥切术后创面的出血的主要原因有病变的范围、病变的严重

程度、宫颈管是否累及。术后感染多是因为宫颈锥切术后，破坏了阴道酸性环境和宫颈的粘液屏障，使

得病原菌更易侵入宫颈，导致宫颈炎、附件炎、盆腔炎等上行性感染的发生[6]。宫颈管狭窄的发生多与

锥切的深度过深，宫颈瘢痕痉挛，术后出血、感染等可导致术后宫颈管狭窄粘连[27]。所以，在行锥切手

术前，首先要提前做好阴道准备，术前准备阶段，要认真消毒，然后整个手术过程要严格按照手术规范

进行，把握好切除的深度与范围，扎实缝合，防止术后出血、感染、宫颈粘连等并发症的发生。 

5. LEEP 和 CKC 的疗效、残留和复发对比 

将宫颈锥切术后 6 个月内有组织学证实的 CIN1~CIN3 病变及浸润癌定义为残留。两种手术方式在治

疗 CIN 的疗效、残留和复发的研究尚无统一定论，不同学者持有不同的观点。王丽丽[28]等的一项病例

对照研究指出，在治疗高级别上皮内瘤变时，LEEP 和 CKC 的手术疗效和术后复发率没有显著差异。同

时，Jiang YM [29]等的一项 mate 分析给出了相同的观点，指出 LEEP 治疗 CIN 的残留率和复发率与 CKC
相比无显著性差异。相反，宋欢欢[30]等的一项关于 CKC 和 LEEP 刀治疗高级别上皮内瘤变术后随访研

究发现，LEEP研究的病灶残留率为 21.62%，而疾病复发率为 13.51%，而CKC研究的病灶残留率为 4.35%，

而疾病复发率为 0.00%。可知 LEEP 组病灶残留情况、疾病复发情况均高于 CKC 组，与李焕香[31]等研

究结果一致。针对导致 CIN 术后复发的相关因素，Simoes RB [32]等研究指出：患者的年龄、绝经情况、

怀孕次数、分娩次数、切缘情况、病理级别等因素与 CIN 术后复发相关。相较于手术方式的不同，Chen 
JY [33]等指出 LEEP 在复发率方面与 CKC 无显著差异，年龄、绝经状况和 HPV 感染等因素与残留病变

率相关。HPV 感染、TCT 和腺体受累与 HSIL 复发相关。因此，患者的年龄越大，处于绝经状态，孕次、

产次过多，HR-HPV 感染(特别是多重 HR-HPV 感染)，腺体受累越严重，病理分级越高，切缘阳性比例

越高，患者锥切术后复发的风险就越大。Serati M [34]等一项长达 10 年的研究发现，锥切边缘阳性是引

起 CIN 术后复发的主要危险因素。其中，内切缘阳性的病例高度提示病变残留可能，应考虑补充二次手

术[35]。相关研究表明，切缘阳性患者的术后复发率较切阴性患者高。CKC 术后病理切缘阳性率明显低

于 LEEP 刀[36]，闫彩平[37]等发现，经过术后，阳性组的残留率明显高于阴性组，达到了 2.86%，而复

发率则达到了 1.43%，比前者更加严重。Alonso [38]等研究指出锥切术后切缘阳性患者术后残留或复发高

达率明显高于切缘阴性患者(36.4% VS 11.9%)。相反，有学者认为切缘阳性并未明显增加 CIN 患者术后

复发率[39]。切缘阳性对于 CIN 复发的影响尚无统一观点。尽管切缘阳性可能意味着手术治疗的失败，

但切缘阴性也不能完全排除残留和复发的风险。郑鹏涛等学者在随访过程中发现，部分切缘阳性患者的

病变会自然消退，这可能是由于阴道酸性环境的影响所致，因此，在进行手术治疗时，应该特别注意保

持阴道酸性环境的稳定，以避免病变的恶化。加之术后伤口愈合过程中，宫颈细胞的快速更新，阳性细

胞逐渐被清除和替代[40]。综上所述，在实际的临床工作中，手术医生应该严格掌握宫颈锥切术的指征，

术前全面评估患者的病情，选择合适的手术方式，由经验丰富的医师完成宫颈锥切术，术中要严格掌握

切除的范围及深度，要尽量做到无病灶残留。同时，患者术后根据医生建议，定期随访，随访方式采用
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HPV 联合 TCT (液基细胞学)检测，相关文献指出[41]，HPV 联合细胞学检测时，诊断的准确性高于单独

细胞学检测(阳性预测值为 32%)，其阳性预测值达 70%，阴性预测值可达 100%；对于 HSIL 患者，术后

随访更加重要，ASCCP (美国阴道镜学会和子宫颈病理学会) 2019 版指南对 HSIL (CIN3+)提出了相应的管

理办法[42]，HSIL 术后随访原则为[43]：1) HPV 结果阳性，无论细胞学结果如何，当前 CIN III+的发生

风险为 5.8%~53.0%，建议阴道镜检查；2) 此次 HPV 阴性，细胞学结果为低风险(包括阴性、ASCUS、
LSIL)，5 年内 CIN III+的发生风险为 1.7%~3.8%，建议 1 年随访。所以宫颈锥切术后联合严密随访是治

疗 CIN 的关键，能够及时地了解 CIN 的转归、发展等情况，能够有效地降低宫颈癌的发病率，保证了患

者的生命健康安全。 

6. LEEP 和 CKC 对妊娠结局的影响 

随着医学技术的不断发展，人们生活水平的逐渐上升，人们的思想日益开放，加之，如今女性的初

潮年龄提前、第一次性生活时间早、生活压力大经常吸烟或被动吸烟等原因，宫颈病变趋于年轻化，在

20~30 岁年轻女性发病率越来越高。虽然宫颈锥切术能够保留生育功能，但对于妊娠的影响，学者们无

统一观点。有些学者的研究表明，宫颈锥切术后的患者的生育能力可能会受到影响[44]，出现这种情况的

原因可能是，宫颈锥切术后可能导致宫颈狭窄，如果狭窄情况严重，就会阻碍男性精子的正常通过，从

而降低受孕几率；正常宫颈腺体可分泌粘液，宫颈粘液塞含有许多抗菌物质，如防御素、溶菌酶、乳铁

蛋白和分泌型白蛋白酶抑制剂。这些蛋白质对于先天免疫系统来说至关重要，它们是抵抗疾病的第一道

屏障[45]，宫颈锥切术在切除病变的同时，一部分宫颈腺体也会被切除，从而宫颈局部的免疫系统受损，

使得上行性感染的风险大大提高，这就容易导致盆腔炎，最终导致输卵管性不孕。Martyn [46]等一项回

顾性队列研究发现，宫颈锥切术不会影响随后的生育能力，锥切术后受孕没有延迟，受孕问题的风险也

没有增加。潘玲[47]等的一项病例对照研究也指出有宫颈锥切术手术史的患者，术后妊娠率与正常女性无

明显差异(术后妊娠率(89.6%)与对照组(91.0%))。国内外大多数研究认为宫颈锥切术对患者的受孕能力无

明显影响，不会增加不孕率的发生。 
宫颈锥切术对不良妊娠结局的影响，一直是临床医师和患者关注的话题，有研究表明[48] [49]，宫颈

锥切术后会增加早产风险。Zhuang [50]等研究发现宫颈锥切术会增加胎膜早破、早产和较低体重儿的发

生风险，CKC 较 LEEP 刀风险更高。吴凯佳[51]的一项 mate 分析发现，CKC 组早产发生危险度是对照组

的 1.89 倍，LEEP 组是 1.75 倍；CKC 组胎膜早破的发生率是对照组的 3.14 倍，LEEP 组是 2.18 倍；CKC
组胎儿生长受限发生率是对照组的 3.92 倍，LEEP 组是 2.91 倍，因此，LEEP 与 CKC 相比较，对妊娠结

局的影响相对较小。这可能是与 CKC 的锥切范围较大有关。 
目前对于宫颈锥切手术切除的范围存在一定的争议，无统一定论，主要根据患者的病变范围以及手

术医生的主观判断。相关文献表明[52] [53]，宫颈锥切的深度与早产呈负相关，锥切深度越深，早产风险

越高。Gao [54]等的一项病例对照研究发现，锥切的直径对早产和胎膜早破没有显著影响，但锥体的高度

和体积可能与早产和胎壁早破的发生有关。当锥切高度 > 25 毫米，早产和胎膜早破的风险分别是正常人

群的 8 倍和 2.4 倍。当锥形体积 > 4.0 cm3 时，早产和胎膜早破的风险分别是正常人群的 9.5 倍和 2.1 倍。

Kyrgiou 等人的一篇综述[55]报道，当锥切深度 < 10~12 mm 时，早产风险为 1.54，当锥切深度 > 20 mm
时，早产风险增加到 4.91。Maina [56]等研究发现，每切除 1 mm 宫颈组织，早产风险增加 0.3% 。这可

能与宫颈锥切术后，部分腺体被切除，宫颈的粘液屏障被破坏，在怀孕期间容易引起上行性感染有关，

从而导致胎膜早破、早产、低出生体重儿的发生。 
宫颈锥切术后，妊娠时间间隔的长短对不良妊娠结局的发生也有一定影响。相关文献表明[57]，妊娠

间隔 < 6 个月，早产风险会升高，相反，妊娠间隔 > 12 个月的孕妇早产率明显降低。Paraskevaidis [58]
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等研究发现，锥切术后，子宫颈生理功能恢复大约需要 6~12 个月，妊娠间隔 > 12 个月怀孕，一定程度

上能够降低早产率。因此，术后间隔 1 年时间妊娠，成功率较高。 
宫颈锥切术对分娩方式的影响也没有统一的结论，纤维结缔组织是子宫颈的主要组成成分，胶原蛋

白含量丰富，能够保证子宫颈的承托力[59]，锥切手术后，子宫颈在恢复再生的过程中，胶原蛋白的比例

较正常宫颈组织减少，削弱了宫颈的机械支撑和延展性[60]，从而会导致宫颈瘢痕形成，若瘢痕组织过大，

宫颈弹性会降低，宫颈口扩张受限，产程延长，增加宫颈撕裂及新生儿窒息的风险，剖宫产的比例也随

之攀升。Gentry [61]等通过对 541 名锥切术后患者跟踪随访，发现 CKC 明显增加了孕妇非手术指征剖宫

产比例。周德平[52]等研究发现，锥切组的剖宫产率(79.12%)明显高于对照组(54.67%)，然而，在排除社

会因素的影响后，两组剖宫产率没有显著差异。分析原因，一方面，可能是锥切术后患者的心理因素，

担心分娩过程中，宫颈扩张不充分，产程延长，担心发生难产。另一方面，主治医师考虑到患者既往锥

切手术史，适当放宽剖宫产指征。对于宫颈锥切术后，是否影响患者的分娩方式，大多数研究表明[62]，
宫颈锥切术后，不会对分娩方式造成显著影响，也不会降低阴道分娩的成功率，因此，它不应被视为剖

宫产的必要条件。在临床中，医生应与患者及患者家属充分的沟通、安抚病人的紧张情绪，告知患者尽

量尝试顺产，从而有效的降低剖宫产率，并且有助于患者产后的迅速恢复。 
综上所述，LEEP 术和 CKC 术是诊断和治疗宫颈上皮内瘤变的重要方法，在临床上得到了广泛的应

用。根据 2022 年《子宫颈高级别上皮内病变管理的中国专家共识》[63]，二者疗效相当，故选择两者均

可；同时也提出来 HSIL 的管理流程，特别是针对妊娠期和有妊娠需求的女性提除了特别管理方案，对

于有生育能力且有生育要求的年轻患者，细胞学检测提示 HSIL (CIN 2)，如果阴道镜检查可见鳞柱交接

区及病灶完全可见，并且患者具备随访条件时，可选择随访，随访 2 年，每 6 个月一次，如任意时间发

现 CIN3 或 CIN2 持续两年，建议切除性治疗。因此，应根据患者的一般情况、病变情况等，选择合适的

手术方式；随着 CIN 患者的年轻化，手术治疗效果及术后妊娠风险仍需临床医生仔细考量，然而宫颈锥

切术对妊娠风险的影响包括多个方面，但尚无完全统一的结论，所以我们仍然需要进一步研究。 
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