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子宫颈环形电切术与 CO2 激光汽化治疗

宫颈上皮内瘤变 2级的价值医学
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　　 【摘要】目的　多中心研究评价子宫颈环形电切术 ( loopelectrosurgicalexcisionprocedure, LEEP) 与 CO2激光汽化

治疗宫颈上皮内瘤变 ( cervicalintraepithelialneoplasia, CIN) 2级的疗效 、费用及术后生活质量 。方法　选取宫颈活检病

理证实的 CIN2患者 338例, 分别采用 LEEP术和 CO2激光汽化治疗, 术后 3、 6及 12个月进行随访, 记录疗效 、 并发

症及费用, 术后 12个月填写生活质量问卷。结果　LEEP组 195例患者, 病变缓解 174例 ( 89.2%) 、病变复发 7例

( 3.6%) ;激光组 143例患者, 病变缓解 124例 ( 86.7%) 、 病变复发 1例 ( 0.70%), 两组疗效比较差异无统计学意义

( P>0.05) 。LEEP组术后痊愈时间 、 手术次数 、 术中出血量及平均治疗费用与激光组比较差异有统计学意义 ( P<0.05),

两组术后生活质量评分差异无统计学意义 ( P>0.05) 。结论　LEEP与 CO2激光汽化治疗 CIN2是安全而有效的方法, 治

疗前疾病状态的准确评估及术后规范随访对 CIN2的治疗具有重要作用 。同时, 妇科医生应加强对患者生活质量的重视 。
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【Abstract】Objective　Tocomparetheeffectiveness, cost, andqualityoflifebetweenloopelectrosurgi-

calexcisionprocedure ( LEEP) andCO2 laservaporizationintreatingcervicalintraepithelialneoplasia2

( CIN2).Methods　Totally338 womenwithcolposcopic-histopathologicallyconfirmedCIN2 wereenrolledin

thisstudy, ofwhom 195 underwentLEEP( LEEPgroup) and143 underwentCO2 laservaporization( laser

group).Theywerefollowedup3, 6, and12 monthsaftertreatment.AquestionnaireofEORTCQLQ-C30 and

QLQ-CX24 werefilledoutat12 monthsfollow-up.Results　InLEEPgroup, CINwascuredin174 patients

( 89.2%) andrelapsedin7 ( 3.6% ) .Inlasergroup, CINwascuredin124 patients( 86.7% ) andre-

lapsedin1 patient( 0.70% ) ( bothP>0.05).Therecoverytime, numberofoperation, bleedingvolume,

andcostsweresignificantlydifferentbetweenthesetwogroups( P<0.05 ) .WomentreatedwithLEEP

showedrelativelyidenticalqualityoflifecomparedwiththosetreatedwithCO2 laservaporization.Conclu-

sions　BothLEEPandCO2 laservaporizationareeffectiveandreliableforthetreatmentofCIN2, whilepre-

operativeevaluationsandpost-operativefollow-upareessential.Attentionshouldalsobepaidtothepost-op-

erativequalityoflife.

【Keywords】cervicalintraepithelialneoplasiagrade2;electrosurgery;laser;vaporization
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　　子宫颈上皮内瘤变 ( cervicalintraepithelialneo-

plasia, CIN) 是一组与宫颈癌发生密切相关的癌前

病变的统称, 根据病变程度分为 3级 ( CIN1、 CIN2

和 CIN3) 。临床上对 CIN2的治疗还存在分歧, 在选

择治疗方法时缺少循证医学及价值医学的证据。本

文采用多中心研究方法, 对子宫颈环形电切术

( loopelectrosurgicalexcisionprocedure, LEEP) 和

CO2 激光汽化治疗 CIN2级的疗效 、 费用及术后生

活质量进行比较 , 为临床合理选择 CIN2的治疗方

式提供依据 。

对象和方法

对象

一般资料:选取 2004年 2月至 2009年 8月就诊

于北京协和医院 、 北京大学人民医院及中日友好医

院妇产科因宫颈脱落细胞学异常行阴道镜检查及宫

颈活检病理证实的 CIN2患者 338例, 分别采用

LEEP ( 195例 ) 和 CO2 激光汽化 ( 143例 ) 治疗。

患者年龄 20 ～ 65岁, 平均年龄 ( 38 ±9) 岁, 两组

年龄构成及孕产次比较差异均无统计学意义 ( P>

0.05) 。治疗前宫颈脱落细胞学检查结果为 ASCUS

或 AGC89例, LSIL167例, HSIL82例。

纳入标准 :18 ～ 65岁有性生活妇女 ;2周内未

行宫颈治疗;无宫颈肿瘤病史。

排除标准:病理活检提示宫颈上皮内瘤样变高

于 2级;妊娠期妇女 ;合并严重心 、 肝 、 肾 、 造血

系统疾病及精神病;有急性阴道或宫颈炎症。

方法

月经干净后 3 ～ 7 d进行治疗, 治疗前行血尿常

规 、 出凝血时间 、 心电图及白带常规 、 妇科检查等,

以排除阴道炎及盆腔急性炎症等手术禁忌证。

子宫颈环形电切术手术方法:采用局部麻醉,

于宫颈 3、 9点处各注射 2%利多卡因 2.5 ml, 10min

后开始手术。碘染后, 使用高频电刀 (深圳市金科

威实业有限公司 ) 从宫颈 12点处顺时针方向作 360°

环行切除, 标本送病理检查, 球形电极电凝止血,

放置碘仿纱条压迫止血, 于 24 ～ 48 h内取出。

激光治疗方法:激光组采用 JZ30GZCO2 激光治

疗机 (北京光电研究所 ) , 用 5%醋酸染色明确病变

范围, 于病变外缘 2 mm左右进行烧灼 :先从宫颈下

唇外缘开始, 由外向内顺时针方向分层次烧灼。照

射距离病变组织 3 ～ 5 cm, 光斑直径 0.2 ～ 0.4 mm。

根据病变程度调整激光末端的功率 , 一般控制在 10

W左右 。根据随访细胞学或病理结果决定是否再次

治疗。

随访:所有患者于治疗后 3、 6及 12个月在妇

科门诊进行薄层细胞学检测 ( thinprepcytologictest,

TCT) , 采用二代杂交捕获法检测高危型人乳头瘤病

毒 ( humanpapillomavirus, HPV) DNA。细胞学结果

为未明确诊断意义的不典型鳞状细胞 ( atypicalsqua-

mouscellofundeterminedsignificance, ASCUS) 以上

病变或合并 HPV-DNA阳性时行阴道镜检查及宫颈活

检。术后 12个月随访时填写欧洲癌症研究与治疗机
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构生活质量问卷 EORTCQLQ-C30和 EORTCQLQ-

CX24 (中文版 ) , 计算各项得分, 并记录疗效 、 并

发症以及治疗费用 。以上随访记录及数据录入均由

专人负责, 治疗费用指手术费用及术后并发症处理

费用。

疗效判定: ( 1) 病变缓解:12个月随访期间宫

颈脱落细胞学检查正常; ( 2 ) 病变持续 :治疗后宫

颈脱落细胞学检查 6个月内尚未正常且级别不变或

加重; ( 3) 病变复发:宫颈脱落细胞学检查正常后

再次出现 ASCUS以上病变。

并发症判定: ( 1) 阴道出血 :术后阴道流血量

大于月经量, 需要急诊止血 ; ( 2 ) 阴道排液:术后

阴道排出淡红色血水, 持续时间超过 4周 。

统计学处理

采用 SAS9.1统计软件进行分析。定量资料采

用 t检验 、 方差分析及 Wilcoxon两样本秩和检验, 定

性资料采用 χ
2
检验, 以 α=0.05为检验水准, P<

0.05表示差异有统计学意义 。

结　　果

LEEP组接受手术治疗 1 ～ 2次 , 平均 1次 , 术

中并发症为出血, 平均术中出血量为 1.5 ml, 平均

住院时间为 4.3 d。激光组接受治疗 1 ～ 3次, 平均

1.35次, 无术中并发症发生, 无需住院 。 LEEP组平

均手术次数低于激光组 , 两组手术次数 、 平均术中

出血量及住院时间比较差异有统计学意义 ( P<

0.05) 。 LEEP组术后并发症为阴道出血及阴道排液

各 3例 ( 3%) , 激光组术后并发症为阴道出血 1例

( 0.5% ) , 两组术后并发症发生率比较差异无统计学

意义 ( P>0.05) 。 LEEP组平均治疗费用为 1916元,

激光组平均治疗费用为 684元, 两组比较差异有统计

学意义 ( P<0.05) 。 LEEP组术后病理结果为非上皮

内病变 (包括炎症和病理阴性 ) 23例 ( 11.8%) ,

CIN1 26例 ( 13.3%) , CIN2 104例 ( 53.3%) , CIN3

42例 ( 21.5% ) 。

LEEP组和激光组治疗后 3、 6及 12个月 TCT正

常率分别为 62.1% ( 121/195) 和 34.3% ( 49/143) 、

23.1% ( 45/195) 和 27.3% ( 39/143) 、 5.6% ( 11/195)

和 21.7% ( 31/143) , 两组 3及 12个月 TCT正常率

比较差异有统计学意义 ( P<0.01) 。 LEEP组和激

光组术后病变缓解率 、 病变持续率和病变复发率分

别为 89.2% ( 174 /195) 和 86.7% ( 124/143) 、 7.2%

( 14/195)和 12.6% ( 18/143) 、 3.6% ( 7/195)和 0.7%

( 1/143) , 两组比较差异均无统计学意义 (P>0.05)

(表 1) 。 LEEP组和激光组痊愈时间 、 复发时间 、 疗

效持续时间的中位数分别为 3和 4个月 、 7.5和 9个

月 、 6和 7个月, 两组痊愈时间比较差异有统计学意

义 ( P<0.01) 。 LEEP组和激光组术后各项生活质量

平均得分比较差异无统计学意义 (P>0.05) (表 2) 。

病变持续和复发患者术前 HPV均为阳性 。 LEEP

组 1例患者术前 TCT为低度鳞状上皮内病变 ( low-

gradesquamousintraepitheliallesion, LSIL) , 术后病理

为慢性宫颈及宫颈内膜炎 , 切缘未见病变;术后 3个

表 1　两组患者临床疗效比较

组别 总例数
病变缓解

[ n (% ) ]

病变持续

[ n(%) ]

病变复发

[ n(% ) ]

激光组 143 124 ( 86.7 ) 18 ( 12.6) 1 ( 0.7)

LEEP组 195 174 ( 89.2 ) ＊ 14 ( 7.2) ＊ 7 ( 3.6) ＊

LEEP:子宫颈环形电切术;与激光组比较, ＊P>0.05

表 2　两组患者术后生活质量比较

生活质量
激光组

(n=143 )

LEEP组＊

(n=195)

EORTCQLQ-C30

　总健康状况 /生活质量 63.2 65.6

　体能 79.7 78.8

　角色 81.1 82.0

　情感 79.0 78.3

　认知能力 81.3 80.3

　社交能力 84.1 85.5

　疲劳 29.6 30.5

　恶心 /呕吐 6.4 6.2

　疼痛 15.6 16.5

　呼吸困难 17.0 17.2

　失眠 16.8 16.5

　食欲不振 14.2 14.3

　便秘 14.7 15.3

　腹泻 7.1 7.2

　经济困难 15.2 17.5

EORTCQLQ-CX24

　症状体验 6.2 8.5

　自身形象 17.5 20.0

　性功能 /阴道功能 16.3 18.4

　淋巴水肿 10.0 12.3

　周围神经病 11.5 12.1

　绝经症状 12.2 14.0

　担忧性生活 15.3 18.2

　性活动 23.0 23.5

　享受性生活 29.3 30.7

EORTC:欧洲癌症研究和治疗机构;QLQ-C30:肿瘤患者一般生活质量

问卷 ( 30项 );QLQ-CX24:宫颈癌患者生活质量问卷;LEEP:同表 1;

与激光组比较, ＊P>0.05
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月 TCT为高度鳞状上皮内病变 ( high-gradesquamous

intraepitheliallesion, HSIL), HPV阳性 , 活检提示

CIN2 ～ 3, 再次实施锥切手术治疗, 术后病理为

CIN2, 切缘未见病变;2次术后 1个月随访 TCT正

常, HPV阴性 。 LEEP组 7例复发患者均于术后 6个

月后发生, 平均复发时间为 7个月 , 其中 4例术后

HPV转阴, TCT正常后再次出现 ASCUS, 术后 12个

月随访 3例 TCT转为正常, 1例为炎症 ;1例术后病

理提示局灶 CIN3, 累及腺体, 内口切缘可见病变,

随访 HPV持续阳性 , TCT正常后再次出现 ASCUS,

至随访终点尚未发生上皮内病变 ;1例术后随访

HPV阳性但病毒载量呈指数下降, 术后 12个月 HPV

转阴, 同时 TCT正常 ;1例术后 HPV转阴后再次出

现感染 , 随访 TCT正常后出现 LSIL, 阴道镜及活检

病理提示湿疣病变。激光组 4例恶化患者, 其中 2

例术前 TCT为 ASCUS, 术后 4个月随访 TCT为 LSIL,

12个月随访 TCT转为正常, 同时 HPV转阴;1例术

前 TCT为 LSIL, 术后 3个月 TCT为 HSIL伴 HPV阳

性, 阴道镜活检提示 CIN2;另 1例术前 TCT为

HSIL, 阴道镜检查部分转化区可见, 拟诊原位鳞

癌, 而多点活检病理为 CIN2, 4个象限受累 , 行激

光治疗 2次 , 术后 TCT为持续 LSIL, HPV阳性 ,

术后 5个月阴道镜活检病理提示 CIN1, 建议行

LEEP诊治, 患者拒绝而继续随访 , 术后 12个月

TCT为 HSIL, 再次行阴道镜活检, 病理提示宫颈

癌早侵, 行全子宫切除术 , 术后病理为宫颈鳞状细

胞癌 Ⅰ a1期 。激光组 1例复发患者, 术前 TCT为

HSIL, 随访 TCT正常后出现 LSIL, 阴道镜活检病

理提示 CIN2。

讨　　论

宫颈上皮内瘤变的自然转归分为 3个方向 , 即

消退 、 病变稳定 、 进展为更高一级的宫颈上皮内瘤

变, 甚至宫颈浸润癌
[ 1]

, 对 CIN2级的治疗临床上还

存在分歧, 在选择治疗方法时也缺少循证医学及价

值医学的证据。本文采用多中心研究方法, 对 LEEP

和 CO2激光汽化治疗 CIN2的疗效进行比较, 结果显

示两组治愈率 、 病变持续率 、 复发率和术后并发症

比较差异均无统计学意义 ( P>0.05) , 提示两种疗

法对 CIN2的治疗均安全有效 。 CO2激光汽化治疗
[ 2]

以 CO2为触媒, 利用激光对病变组织的热效应 、 光

化学效应 、 压力效应破坏病变组织 , 使病灶边缘凝

固 、 碳化 、 汽化 、 结痂 , 脱痂后新生的鳞状上皮覆

盖创面, 该疗法无需住院 、 费用低, 不影响生育,

尤其适用于年轻未育患者
[ 3]

, 但该治疗属于宫颈病

变破坏治疗的一种, 不能获得组织标本供病理检查。

LEEP治疗经电极尖端产生超高频电波, 与组织接触

时产生高热而破坏组织, 促进宫颈鳞状上皮修复
[ 4]

,

操作简便 、 手术时间短 、 术中出血少 、 手术费用低 、

平均住院时间短 , 甚至可以在门诊进行手术
[ 5]

, 切

除组织边缘无炭化 , 不影响标本病理学诊断 , 因创

面整齐 、 痂皮完整剥落, 术后宫颈恢复快 , 便于细

胞学及阴道镜检查
[ 6]
。

为规范 CIN的治疗 , 美国阴道镜和宫颈病理协

会 ( AmericanSocietyforColposcopyandCervicalPa-

thology, ASCCP) 在 2001年制定了阴道镜下活检组

织学诊断 CIN的处理指南
[ 7]

, 对 CIN2的处理不建议

观察, 推荐镜下能够观察到宫颈鳞 -柱交界的阴道镜

检查满意的患者可选择宫颈病变破坏治疗和宫颈切

除治疗, 但阴道镜检查不满意的患者只能选择宫颈

切除治疗 。因此, 治疗前对 CIN2病变必须进行严格

评估, 包括阴道镜检查和阴道镜下活检。本组患者

中, LEEP术后随访发现宫颈微小浸润癌 1例, 该例

患者治疗前阴道镜活检病理为 CIN2, 但阴道镜检查

部分转化区可见且拟诊为原位鳞癌 , 由此可见治疗

前对宫颈病变做全面的诊断和正确的评估是确保疗

效的关键 。

对 CIN患者治疗后规范随诊与治疗方法一样,

具有同样重要的意义, ASCCP指南推荐规范的随诊

为间隔 6个月的细胞学或细胞学结合阴道镜检查;

CIN2患者治疗后随诊细胞学为 ASCUS以上或 HPV-

DNA阳 性 者, 应 进 一 步 行 阴 道 镜 检查
[ 7]
。 Pa-

raskevaidis等
[ 8]
进行系统分析认为, HPV检测对 CIN

病变残留及复发的敏感性达 90%, 明显高于敏感性

为 70%的细胞学检查, 两者结合可使敏感性进一步

增加。本组患者复发 8例 , 术前 HPV均为阳性 , 其

中 5例术后 HPV转阴 , 术后 12个月 TCT转为正常或

炎症;3例术后 HPV持续阳性或 HPV转阴后再次感

染, 随访分别出现宫颈湿疣及 CIN2等病变。由此可

见, 细胞学检查与高危型 HPV检查结合可大大提高

阳性复发病例的检出率, 尤其适合阴道镜技术不成

熟的地区 。在随访中, 细胞学检查是最基本的检查,

HPV检查建议在治疗后 6个月开始 , 以使机体有足

够时间清除病毒, 减少对部分能自愈患者的过度干

预。Wang等
[ 9]
对 CIN患者治疗 20年后浸润癌的发生
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率进行系统分析, 结果表明该类患者宫颈浸润癌的发

生率大约为 56/10万, 远远大于普通人群的 5.6/10

万, 提示 CIN患者治疗后仍需要长期随访。 ASCCP指

南推荐若 HPV-DNA检测阴性或连续 2次细胞学阴性,

应从术后 12个月开始常规筛查 20年
[ 10]
。

循证医学 ( evidence-basedmedicine) 是以临床

结局最佳证据为基础的医学实践, 科学数据来自可

重复的临床研究 , 但循证医学忽略了患者的生活质

量;而价值医学 ( value-basedmedicine) 是以系统干

预的价值为基础的医学实践, “价值 ” 既指延长患者

的生存时间 , 又指提高患者生活质量的能力。价值

医学的信息取自患者, 使评价干预效果的参数标准

化, 指导医生以最佳的方法治疗患者, 其最终目的

在于促使最佳医疗干预措施成为宏观卫生政策 , 也

有利于微观个体的临床决策 。目前临床有关妇科疾

病价值医学的研究多限于肿瘤患者, 而对宫颈病变

患者术后生活质量及治疗费用的研究鲜有报道 。本

研究从价值医学角度分析 CIN2患者的治疗及费用,

结果显示 LEEP和 CO2 激光汽化两种治疗方法对患

者总体健康状况及生活质量的影响比较差异无显著

统计学意义 (P>0.05) , 且门诊激光治疗费用低于

住院 LEEP治疗的费用 。提示妇科医生应增强对普通

妇科疾病患者治疗后生活质量改善的意识, 努力帮

助患者提高生活质量。

综上, LEEP及 CO2 激光汽化用于 CIN2患者的

治疗是安全而有效的, 但治疗前阴道镜检查是否满

意影响患者的预后 , 故应重视阴道镜检查对临床治

疗的指导作用, 且术后随访与治疗具有同样重要的

意义。此外, 妇科医生应加强对患者生活质量的重

视。
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