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摘 要  宫颈癌是我国最常见的女性生殖系统恶性肿瘤。对于宫颈早期浸润癌，临床病理因素不仅是提示预

后的重要线索，也是术后补充治疗的重要依据。淋巴脉管间隙浸润被认为是宫颈癌复发的中危因素之一，有研究报

道淋巴脉管间隙浸润与淋巴结转移和深层间质浸润有关。目前对有淋巴脉管浸润的早期宫颈癌的治疗仍是以手术为

主的综合治疗，术后根据相关危险因素制定患者的辅助治疗方案。机器人手术在早期宫颈癌治疗中广泛应用，尽管

有研究表明微创手术可能与宫颈癌预后不良有关，且可能增加淋巴脉管浸润的发生率，但尚无研究表明机器人手术

对淋巴脉管间隙浸润有明确影响。
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Research progress on the influence of robotic surgery on 
lymphovascular space invasion in early cervical cancer
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Abstract  Cervical cancer  is  the most common malignant  tumor  that occurs  in  female reproductive system in China. 

Clinicopathological  factors  for early cervical cancer are very  important  to prognosis and postoperative decision-making. 

Lymphovascular space invasion is considered as one of the moderate risk factors to recurrence of cervical cancer. It is reported 

that lymphovascular space invasion maybe caused by lymph node metastasis and deep stromal invasion. At present, the standard 

treatment of early cervical cancer with lymphatic-vascular invasion is a comprehensive treatment based on radical hysterectomy, 
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宫颈癌是最常见的恶性肿瘤之一，也是我

国最常见的女性生殖系统恶性肿瘤 [1]。目前早期

宫颈癌患者的治疗是以手术为主的综合治疗，

术后可根据相关危险因素制定患者的辅助治疗

方案 [2]。淋巴结转移、宫旁组织浸润、切缘阳

性被认为是宫颈癌不良预后的高危因素；淋巴

脉管间隙浸润（Lymphovascular space invasion，

LVSI）、深层间质浸润及肿瘤直径大于 4cm 被

认为是中危因素 [2]。LVSI 通常指在瘤体之外发

现由扁平的内皮细胞围绕成的间隙中有肿瘤细

胞 [3]。目前关于 LVSI 对预后的影响存在争议，

部分报道认为 LVSI 是宫颈癌预后的独立危险因

素，另一部分则显示 LVSI 与预后无关。目前对

于早期宫颈癌 LVSI 阳性患者的辅助治疗方案尚

无统一意见。

随着微创技术的发展，腹腔镜手术早已

广泛应用于妇科肿瘤的诊治。在对手术精度需

求越来越高的情况下，机器人手术系统应运而

生。自 2005 年起，达芬奇机器人外科手术系统

开始应用于妇科领域。相比传统腹腔镜手术，

机器人手术系统操作精细性及稳定性均大大提

高，在盆腔操作中有显著的优势 [4]。尽管如此，

机器人手术及普通腹腔镜手术在早期宫颈癌中

的应用却因子宫颈癌腹腔镜手术（Laparoscopic 

approach to cervical cancer，LACC）试验结果的

发表引起了争议。微创手术可能影响 LVSI 等术

后病理结果，进而影响宫颈癌预后。本研究将

从 LVSI 与其他病理因素的关系、LVSI 对预后的

影响、LVSI 阳性宫颈癌患者的治疗、机器人手

术在宫颈癌中的应用及对 LVSI 的影响等方面入

手，探讨机器人手术与早期宫颈癌患者 LVSI 的

关系。

1 淋巴脉管间隙浸润与相关病理因
素的关系

外阴癌、阴道癌、宫颈癌等许多妇科恶性

肿瘤均可通过淋巴管转移，局部转移的第一步

是淋巴管中出现肿瘤细胞。有研究表明，宫颈

恶性肿瘤细胞可通过宫旁淋巴脉管、神经丛原

发病灶向宫旁扩散，随后癌细胞可通过淋巴通

道转移至局部淋巴结 [5]。Wenzel H H B 等 [6] 分析

淋巴结转移与组织学类型、浸润深度、LVSI 在

浸润深度≤ 5mm 和宽度＞ 7mm 的宫颈癌中的关

系。该研究发现淋巴结转移与 LVSI 阳性和组织

学亚型有关，且在 LVSI 阳性的患者中，淋巴结

转移的发生率在不同的浸润深度、组织学类型

间无显著差异。此外，多项研究均表明，在早

期宫颈癌中淋巴脉管间隙浸润与淋巴结转移显

著相关 [7-10]。由此可见，LVSI 与淋巴结转移之

间关系密切。

深层间质浸润也是宫颈癌预后不良的危

险因素之一。目前，虽然在不同的研究中间质

浸润深度的评价标准尚不统一，但仍有许多

研究表明宫颈间质浸润深度与淋巴脉管浸润相

关。有研究将宫颈间质浸润深度分为 > 4mm 和

≤4mm，在浸润深度 > 4mm 的患者中 LVSI 阳性

率为 66.7%，另一组 LVSI 阳性率为 31.8%，两

组间差异有统计学意义（P=0.003）[9]。在另一

and postoperative treatment plan is made for patients in consideration of adverse pathologic factors. Robotic surgery has been 

widely used in the treatment of early cervical cancer. However, some studies indicated that minimally invasive surgery might be 

associated with poor prognosis of cervical cancer, and minimally invasive surgery might increase the incidence of lymphovascular 

space invasion. In spite of that, there’s no evidence that significant influence of robotic surgery on lymphovascular space invasion 

exists.

Key words  Robotic surgery; Cervical cancer; Lymphatic invasion; Vascular invasion; Minimally invasive surgery
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项研究中，宫颈间质浸润深度被分为≥ 2/3 和

<2/3，两组患者间淋巴脉管浸润发生率分别为

53.5%和29.4%，差异有统计学意义（P=0.011）[11]。 

Yan W 等 [12] 将Ⅰ B~ Ⅱ A 期宫颈癌患者的宫颈

浸润深度分为 <50% 和 >50%，结果显示 LVSI

与深间质浸润显著相关（P=0.009）。在一项纳

入 3 298 例宫颈癌患者的回顾性研究中，深层间

质浸润进一步被分为内全层浸润（中 1/3 至全

层）、全层浸润（侵犯宫颈全层而宫颈 - 宫旁

过渡区未受侵）和外全层浸润（侵犯宫颈全层

且宫颈 - 宫旁过渡区受侵），三组患者间淋巴

脉管阳性比例有显著差异 [13]。此外，病理类型、

分化程度等因素对淋巴脉管浸润的影响尚存 

争议。

2 淋巴脉管间隙浸润对预后的影响 

当肿瘤细胞脱离原发病灶，出现在小血管

或淋巴管内时，可随循环漂浮至其他部位，造

成肿瘤播散。虽然 LVSI 被认为是早期宫颈癌不

良预后的中危因素之一，但是目前关于淋巴脉

管浸润对宫颈癌复发转移影响的研究仍十分有

限。YANG L 等 [14] 发现在小于 35 岁的宫颈癌患

者中，LVSI 阳性患者的无进展生存期显著低于

LVSI 阴性患者，但多因素分析提示 LVSI 不是影

响宫颈癌预后的独立危险因素。丹麦一项回顾

性研究收集了1 523例ⅠA1、ⅠA2 和ⅠB1 期（FIGO 

2009）宫颈鳞癌及腺癌患者的病例资料进行分

析，多因素分析显示淋巴脉管浸润、年龄 >50 岁 

和肿瘤分期是肿瘤复发的高危因素，淋巴脉管

浸润、全身多处复发及复发时有伴随症状是死

亡的高危因素 [15]。一项针对我国吉林省ⅠB~ ⅡA

期宫颈癌患者的研究发现，LVSI 不仅是影响患

者无进展生存期的独立危险因素，也是影响患

者总体生存率的独立危险因素[12]。但Weyl A等 [16] 

分析 839例ⅠA1、ⅠA2、ⅠB1、ⅠB2 和ⅡA1 期（FIGO 

2018）宫颈鳞癌及腺癌患者的预后情况，发

现 LVSI 阳性患者的总体生存率（89.8%）与无

LVSI 患者（91.5%）相似（P=0.39），且两组患

者间无病生存期也无显著差异（P=0.27）。一项

文献综述总结了 25 篇关于 LVSI 对宫颈癌预后

影响的研究，但仅 3 篇报道认为 LVSI 是预后不

良的独立危险因素，在 20 篇研究中淋巴结转移

是独立危险因素，在 15 篇研究中肿瘤体积为独

立危险因素 [17]。影响宫颈癌预后的因素众多，

且关系错综复杂，许多患者同时存在 2 个及以

上危险因素，且各个因素间可能相互作用，故

在数据分析中难以实现完全消除其他因素的作

用。有研究发现，当合并2个及以上危险因素时，

患者的复发率可增加 15%~20%[18]。

3 伴淋巴脉管间隙浸润早期宫颈癌
患者的治疗

目前早期宫颈癌患者的治疗是以手术为主

的综合治疗，术后根据相关危险因素制定患者的

辅助治疗方案。对于没有高危因素且不考虑保

留生育功能的ⅠA1 期宫颈癌患者，通常行筋膜外

全子宫切除术即可。在 Wenzel H H B 等 [6] 对浸

润深度≤5mm、宽度> 7mm宫颈癌患者的研究中，

LVSI 阳性患者淋巴结转移的发生率在不同的浸

润深度、组织学类型间无显著差异，因此对于

LVSI 阳性患者，无论是鳞癌还是腺癌，术前评

估肿瘤浸润深度是否 <3mm、淋巴结评估均至关

重要。故 LVSI 阳性ⅠA1 期宫颈癌患者的手术范

围通常需扩大，行次广泛全子宫切除术，术中

需同时行盆腔淋巴结清扫 [2]。对于有中危因素的

宫颈癌患者术后补充治疗的方案及新辅助治疗

的作用，目前并没有统一的意见。Sedlis A 等 [19] 

进行的一项关于宫颈癌ⅠB 期患者术后补充放疗

及术后随访的随机对照研究表明，对于宫颈癌

患者中危人群，术后单独放疗与不补充放疗或
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化疗相比，放疗可显著降低患者术后复发率，

但并不能提高患者的术后生存率。然而，该研

究的后续随访发现，虽然术后辅助放疗显著降

低了ⅠB 期宫颈癌患者的复发风险，并延长了无

进展生存期，但总生存期无显著变化 [20]。一项

纳入了 9 项研究的荟萃分析提示，对于有中危

因素的早期宫颈癌患者，与放疗相比，术后放

化疗可显著提高无进展生存期和总体生存率。

虽然放化疗会增加Ⅲ / Ⅳ级血液毒性，但患者对

放化疗的接受度和耐受性均较好 [21]。以上的研

究均以术后放疗为主要补充治疗措施，即以消

灭局部的肿瘤细胞为主。LVSI 与肿瘤复发有密

切关系，且远处转移是宫颈癌复发的一大重要

途径，这提示全身治疗（即化疗）的重要性，

但目前关于术后单独化疗的研究报道十分有限，

且目前暂无针对 LVSI 阳性患者术后补充治疗方

式的报道。

4 机器人手术在宫颈癌中的应用

自 1992 年腹腔镜下广泛全子宫切除术用于

治疗宫颈癌起，传统腹腔镜和机器人辅助腹腔

镜下全子宫切除术便作为早期宫颈癌的标准治

疗手段广泛应用于临床 [22]。2005 年美国食品药

品监督管理局（Food and Drug Administration，

FDA）批准达芬奇机器人手术系统用于妇科手术，

此后机器人手术便开始应用于包括宫颈癌根治

术在内的子宫切除术、附件手术、子宫肌瘤切

除术、其他妇科恶性肿瘤的分期和根治性手术

等多个领域 [23]。2008 年，Fanning J 等 [24] 报道了

首个采用机器人手术系统治疗早期宫颈癌的病

例系列，研究中所有患者均手术成功，并发症

轻微，且所有患者均于术后第 1d 出院。此后有

许多研究对比了机器人手术与开腹手术及腹腔

镜手术在宫颈癌中的应用。Shazly S A 等 [25] 总结

了机器人根治性子宫切除术与开腹手术治疗早

期宫颈癌的术中和术后短期疗效的相关研究，

发现机器人手术出血量显著较少，住院时间更

短，且术后发热、输血及伤口相关并发症的发

生率均较低，但两种手术方式的手术时间、淋

巴结切除个数，以及术中肠、膀胱、输尿管损

伤发生率相似。同时，该研究还总结了机器人

手术与腹腔镜手术在宫颈癌中的应用，但术中

出血量、手术时间、术中脏器损伤、切除淋巴

结个数、住院时间等均无统计学差异。有研究

分析了机器人手术在高龄（65~74 岁）及超高龄

（≥ 75 岁）妇科恶性肿瘤患者中的应用，两组

患者手术时间、出血量并无显著差异，204 例患

者中仅 3 例患者术后需进入重症监护室，中位住

院时间为 2d，提示机器人手术在老年患者中的

适用性及安全性 [26]。2018 年一项纳入了 210 例 

早期宫颈癌患者的病例对照研究中，机器人手

术的中位手术时长较腹腔镜手术更长（243min 

Vs 210min，P=0.008），但两者术中及术后并发

症的发生率、三年无进展生存期及总体生存率

均无显著差异。该研究结果显示，机器人手术

耗时似乎更长，这可能与机器人手术患者中淋

巴结切除更广泛及术者的学习曲线有关 [27]。

虽然机器人手术在宫颈癌中的适用性及可

行性有目共睹，但机器人手术对早期宫颈癌预后

的影响仍存在争议。前期许多学者比较了机器

人手术在内的微创手术与开腹手术对早期宫颈

癌预后的影响，结果表明两者的复发率与死亡

率无显著差异 [28-33]。2018 年，一项随机、开放

标记、非劣性的研究比较了早期宫颈癌患者微

创（腹腔镜下或机器人辅助腹腔镜下）广泛全

子宫切除术和开腹广泛全子宫切除术（LACC 试

验），发现微创全子宫切除术的复发和死亡风

险更高。与接受开腹手术的患者相比，接受微

创手术患者的复发风险几乎是前者的 4 倍，死亡

风险是前者的 6 倍 [34]。该研究结果与传统认知
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截然相反，并引发了强烈的讨论。许多回顾性

研究相继报道，接受微创手术的宫颈癌患者较

开腹手术的复发率或死亡率更高 [35-40]。2020年， 

一项纳入 15 项研究 9 499 例患者的 Meta 分析

提示，与开腹手术相比，接受微创手术患者的

死亡风险增加了 56%，且机器人手术在微创

手术中的占比与复发或死亡风险间无显著关 

联 [22]。虽然有假说指出，微创手术中腹腔压力较

高、头低脚高位、举宫器使用及术中子宫穿孔的

发生增加了肿瘤细胞播散的风险，但目前宫颈癌

中尚无相关证据支持此结论 [41]。微创手术在不同

地区、不同时间的普及程度和手术过程中施术者

对操作的熟练性也可能影响患者预后，但这些因

素在临床试验中往往难以准确评估，也难以同技

术本身带来的影响区分。与此同时，现有的研究

结果并不能排除研究者的认知、发表偏倚及选择

偏倚的影响。也有学者认为，只要操作规范，恶

性肿瘤的手术途径带来的影响是相对次要的 [41]。

5 机器人手术对淋巴脉管间隙浸润
的影响

部分学者认为，在子宫内膜癌的微创手术

中举宫杯的使用可能会通过挤压病灶使肿瘤细

胞向淋巴管及血管被动扩散，导致肿瘤细胞出

现在淋巴管及血管中，这一现象被称为“假性

脉管浸润”，此可能增加肿瘤复发的风险 [42-44]， 

有研究者将这一现象归因于举宫器的使用。有

学者认为，举宫器可以破坏肿瘤表面，导致肿

瘤细胞或碎片在标本取出的过程中进入淋巴脉

管腔 [42] ；有假说认为，举宫器可能破坏肿瘤

病灶，并导致肿瘤细胞直接进入淋巴管及毛细

血管管腔中 [43]；也有假说认为，举宫器的使用

会导致宫腔压力升高，从而使肿瘤细胞机械性

地进入淋巴脉管腔 [44]。但是，也有研究发现

举宫器的使用与 LVSI 的发生率间并无显著关 

联 [45-46]。但以上假说均基于子宫内膜癌的研究

结果，而宫颈癌中尚无相关描述。子宫体及子

宫颈的解剖学和组织学结构不同可能造成这一

差异。例如，子宫肌层由独立的平滑肌束组成，

血管腔灵活性更大，然而子宫颈是由致密的结

缔组织组成，这使得血管壁更坚硬，进而塌陷

和扩张的空间更小，通过挤压等物理因素造成

肿瘤细胞出现在淋巴脉管中的可能性更小 [47]。

值得注意的是，在 LACC 试验中微创组和开腹

组间 LVSI 和宫旁浸润发生率无显著差异 [34]。我

国一项纳入979例宫颈癌患者的回顾性研究中， 

腹腔镜组和开腹手术组 LVSI 阳性率分别为

48.41% 和 47.34%（P=0.771），腹腔镜组中使用 

举宫器和未使用举宫器患者的 LVSI 发生率无显

著差异，分别为45.22%和48.35%（P=0.580）[48]。

一项针对 236 例ⅠA2 期、ⅠB1 期和ⅠB2 期宫颈癌

患者的回顾性分析显示，接受机器人辅助腹腔

镜手术与接受开腹手术的患者相比，机器人手

术的病例出现病灶表面破坏和宫旁组织表面肿

瘤细胞附着的发生率更高，但两者在病灶大小、

LVSI 发生率、间质浸润深度方面均无显著差 

异 [47]。我国一项回顾性研究对比分析了机器人

辅助腹腔镜手术与普通腹腔镜手术在宫颈癌中

的应用，结果显示两者间淋巴脉管阳性率无显

著差异 [49]。因此，机器人手术对宫颈癌 LVSI 的

影响还需更多、更深入的研究进行证实。

为了减小宫颈癌微创手术中举宫器等因

素造成 LVSI、肿瘤播散的可能性，有研究者

试图在手术中采用新的技术。Kanao H 等 [50] 

在宫颈癌腹腔镜手术中采用“不看不接触技术”，

即通过阴道套扎、避免使用举宫器、最低程度

地进行宫颈操作和标本装袋取出这四项操作来

避免肿瘤病灶被破坏、防止肿瘤播散，而该技

术与开腹手术的手术结局、肿瘤学预后方面均

无显著差异，提示该技术在宫颈癌手术中的应
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用是可行的。我国有学者采用机器人手术系统

免举宫器和阴道封闭肿瘤手段进行手术，所有

患者均顺利完成。然而，免举宫器联合经阴道

封闭肿瘤广泛性子宫切除术与传统腹腔镜下宫

颈癌根治术相比，在缺少举宫器的指示和支撑

后，术野暴露难度增加，并且手术者也需要适

应新方法，因此手术时间可能相应延长。相比

传统腹腔镜手术，机器人手术系统的三维立体

成像作用、机械臂对人手震颤的过滤作用及 

7 个自由度的操作范围有助于其在深窄的空间内

完成精细、复杂的操作。同时，机器人手术系

统更加符合人体工程学，术者坐在舒适的手术

椅上进行手术可减少长时间手术带来的不适感，

增强术者对长时间复杂手术的耐受性，从而增

强手术的安全性 [4，51]。由此可见，若需在宫颈

癌微创手术中推广新的技术手段，则机器人手

术系统有着独特的优势。现有关于免举宫、阴

道套扎等技术在宫颈癌微创手术中应用的研究

大多关注于手术安全性、可行性，但关于 LVSI

等病理因素影响的研究相对较少，且肿瘤学预

后的随访时间相对较短，后期还需更加深入、

大规模的研究进一步探索其在宫颈癌中的应用。

6 总结

宫颈癌是我国最常见的女性生殖系统恶性

肿瘤，LVSI 是宫颈癌复发的中危因素之一。多

项研究均表明，LVSI 是淋巴结转移的独立高危

因素，可增加早期宫颈癌患者淋巴结转移的概

率。但目前淋巴脉管浸润对于总体生存率及无

瘤生存期的影响尚存争议，需要下一步的研究

进行证实。对于有淋巴脉管浸润的早期宫颈癌

患者，目前的治疗手段仍是以手术为主的综合

治疗。现有指南推荐对中危人群的宫颈癌患者

补充术后放疗，但有研究表明术后放疗并不能

显著提高患者的总体生存率。与此同时，鲜有

研究关注化疗在宫颈癌治疗中的作用。目前机

器人手术在早期宫颈癌治疗中的应用广泛，尽

管有研究表明微创手术可能与宫颈癌预后不良

有关，但机器人手术对宫颈癌预后的影响尚存

争议。有学者报道子宫内膜癌微创手术中举宫

器的使用可能使肿瘤细胞进入血管，但机器人

手术对宫颈癌 LVSI 的影响仍不明确，相关研究

也十分有限。有学者尝试将免举宫、阴道套扎

等技术应用于机器人手术在内的微创手术，但

相关研究还相对有限。以上种种问题还需更多

大样本的随机对照试验进行解决。
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