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［摘 要］ 目的：比较内镜黏膜下剥离术（endoscopic submucosal dissection，ESD）与外科手术治疗早期胃癌（early gastric can⁃
cer，EGC）患者的临床病理特征，探讨ESD治疗EGC的绝对适应证及扩大适应证，为EGC选择最佳治疗方案提供依据。方法：

前瞻性观察2017 年 1 月—2018 年 8 月南京医科大学第一附属医院收治的495例EGC患者，其中ESD治疗163例（ESD组），同

期行外科手术治疗332例（外科组）。其中，ESD组153例（观察组）、外科组183例（对照组）符合ESD标准，分析两者临床选择

的差异。并单独分析外科手术标本的淋巴结转移情况。结果：①观察组和对照组经多因素分析，结果显示术前病理癌变、平坦

型、有溃疡和黏膜下层浸润为选择外科手术的影响因素（OR=25.970、3.970、7.244、5.038，P < 0.05）。②ESD组中，适应证选择

的准确率为93.87%（153/163）。10例不符合ESD适应证的病灶均为未分化型。③多因素分析显示，病灶位置、大小、浸润深度

及淋巴脉管浸润为EGC淋巴结转移的独立危险因素（OR=4.433、2.097、3.510、43.701，P < 0.05）。④外科组中符合ESD绝对适

应证、扩大适应证的淋巴结转移率分别为1.96%、3.79%，二者差异无统计学意义（F=0.428，P=0.51）。结论：一部分符合ESD扩

大适应证的患者选择了外科手术，其中部分患者可行ESD，未分化型患者选择ESD的治疗准确率及治愈性切除率较低。胃中

部、>2 cm、黏膜下层浸润及有淋巴脉管浸润为EGC淋巴结转移的独立危险因素。
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［Abstract］ Objective：This study aims to compare the difference of clinicopathological characteristics of endoscopic submucosal
dissection（ESD）and surgery of early gastric cancer（EGC）patients，and to explore the difference of the absolute and expanded criteria
for ESD，so as to provide a basis for choosing the best treatment for EGC. Methods：The clinicopathological data of 495 EGC lesions in
the First Affiliated Hospital of Nanjing Medical University were prospectively observed，of which 163 patients treated with ESD，and
332 patients treated with surgery. Univariate and multivariate analyses were performed on 153 patients（observation group）in the ESD
group and 183 patients（control group）in the surgical group who met the endoscopic resection criteria. Finally，the lymph node
metastasis of surgical group was analyzed separately. Results：①Multivariate analysis showed that endoscopic forceps biopsy with
carcinoma，flat type，ulcer，and submucosal invasion were influence factors for the selection of surgery（OR=25.970，3.970，7.244，
5.038，P < 0.05）. ② In the ESD group，the overall accuracy of indication selection was 93.87%（153/163）. The pathology of 10 lesions
met the surgical criteria were undifferentiated. ③Multivariate analysis showed that tumor location，tumor size，depth of invasion，and
lymphovascular invasion were independent risk factors for lymph node metastasis（OR=4.433，2.097，3.510，43.701，P < 0.05）.④In
the surgical group，the lymph node metastasis rate of of patients suitable for absolute criteria and expanded criteria of ESD were1. 96%
and 3.79%，respectively. There were no statistically significant differences in lymph node metastasis rate between patients met absolute
criteria and expanded criteria（F=0.428，P=0.51）. Conclusion：Some of patients who met the extended indications of ESD chose
surgery，and some of them could use ESD. The treatment accuracy and curative resection rate of undifferentiated patients were low. The
tumor located in the middle ⁃ third of the stomach，the tumor size>2 cm，submucosal invasion and lymphovascular invasion were
independent risk factors for lymph node metastasis.
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早期胃癌（early gastric cancer，EGC）是指癌组

织局限于胃黏膜层或黏膜下层，而无论有无淋巴结

转移。EGC的治疗方式包括内镜下黏膜切除术（en⁃
doscopic mucosal resection，EMR）、内镜黏膜下剥离

术（endoscopic submucosal dissection，ESD）和外科手

术［1-2］。ESD已成为无淋巴结转移风险的EGC患者

的首选治疗方式，且无需行外科手术即可达到肿瘤的

根治性切除，避免了外科手术的巨大创伤，真正实现

了微创治疗。第4版日本胃癌治疗指南认为 ESD 的

绝对适应证为肿瘤直径≤2 cm、无溃疡的分化型黏膜

内癌。扩大适应证为：肿瘤直径＞2 cm、无溃疡的分

化型黏膜内癌；肿瘤直径≤3 cm、有溃疡的分化型

黏膜内癌；肿瘤直径≤3 cm，分化型黏膜下微浸润癌

（≤黏膜下500 μm）；肿瘤直径≤2 cm、无溃疡的未分

化型黏膜内癌［3］。本研究通过前瞻性观察研究行

ESD或外科手术的EGC患者的临床病理资料，旨在探

讨治疗方式选择的差异，并分析不同切除标准下的淋

巴结转移率，从而为EGC的治疗方式选择提供建议。

1 对象和方法

1.1 对象

观察 2017 年 1 月—2018 年 8 月在南京医科大

学第一附属医院接受治疗的术前检查无其他部位

转移、术后组织病理确诊为 EGC 的 495 例患者。

纳入标准：初次诊断为胃癌，术前均未接受过化

疗、放疗等抗肿瘤治疗；既往未接受过胃部相关

手术。排除标准：合并其他恶性肿瘤；凝血功能

障碍；妊娠期妇女。本研究经本院医学伦理委员

会审查批准，所有患者签署知情同意书。

1.2 方法

收集并整理可能影响治疗方式的相关因素：将

年龄、性别、术前活检病理（有无癌变）、肿瘤部位

（上段胃、中段胃、下段胃）、镜下分型（隆起型、平坦

型、凹陷型）、肿瘤大小（最大直径）、是否伴溃疡、分

化程度（分化型：高⁃中分化管状腺癌、乳头状腺癌；

未分化型：低分化腺癌、印戒细胞癌和黏液腺癌）、

浸润深度（黏膜层、黏膜下层）、脉管浸润情况等作

为研究指标。将495例依治疗方式不同分为ESD组

163例和外科组332例，再按照目前日本胃癌治疗指

南，将ESD组中符合内镜切除标准的 153例纳入观

察组，将外科组中符合内镜切除标准的 183例纳入

对照组，分别对比两组临床病理资料。最后进行多

因素分析，分析外科组淋巴结转移的危险因素，并

分析外科组中符合ESD绝对适应证、扩大适应证患

者的淋巴结转移率的差异。

1.3 统计学方法

采用 SPSS22.0 软件进行统计分析，计量资料以

均数±标准差（x ± s）表示，计数资料以率（%）表示，

分别采用 t 检验、χ2和 Fisher检验，选取P < 0.05 的

指标行二分类 Logistic 回归分析。P < 0.05 为差异

有统计学意义。

2 结 果

2.1 基本信息

ESD 组与外科组相比，两者在性别、年龄、术前

活检病理、病灶大小、大体类型、有无溃疡、浸润深

度、分化程度、有无脉管浸润方面的差异均有统计

学意义（P均< 0.05，表1）。
2.2 符合ESD标准病灶选择外科手术的影响因素

观察组和对照组进行对比，单因素分析显示，

表1 495例EGC患者的临床病理信息

Table 1 Clinicopathological data of 495 ECG patients
指标

男［n（%）］
年龄（岁）

术前活检病理［n（%）］
无癌变

有癌变

病灶大小（mm）
病变位置［n（%）］

上

中

下

大体类型［n（%）］
隆起型

平坦型

凹陷型

溃疡［n（%）］
无

有

浸润深度［n（%）］
黏膜层

黏膜下层

分化程度［n（%）］
分化型

未分化型

脉管浸润［n（%）］
无

有

不明

ESD组（n=163）
132（80.98）

64 ± 9

136（83.44）
027（16.56）

14 ± 8

070（42.95）
045（27.61）
048（29.44）

048（29.45）
058（35.58）
057（34.97）

146（89.57）
017（10.43）

128（78.53）
035（21.47）

149（91.41）
14（8.59）

119（79.01）
04（2.45）

040（24.54）

P值

0.021
0.002

<0.001

<0.001
0.064

<0.001
<0.001
0.099

<0.001
<0.001

<0.001

<0.001

<0.001
0.019

<0.001
0.770

外科组（n=332）
237（71.39）
61 ± 10

050（15.06）
282（84.94）
19 ± 10

107（32.23）
106（31.93）
119（35.84）

043（12.95）
094（28.31）
195（58.74）

199（59.94）
133（40.06）

153（46.08）
179（53.92）

155（46.69）
177（53.31）

207（62.35）
066（19.88）
059（17.77）
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两组在年龄、术前活检病理、大体类型、有无溃疡、浸

润深度、分化程度方面的差异有统计学意义（表2）。

进一步采用Logistic回归模型进行多因素分析，结果

显示术前活检病理癌变、平坦型、溃疡和黏膜下层浸

润为选择外科手术的影响因素（均P < 0.05，表3）。
2.3 ESD组与外科组在不同切除标准的人群分布

ESD组与外科组中分别有153例（93.90%）、183例
（55.10%）为符合 ESD 标准病灶，分别有 10 例

（6.10%）、149例（44.90%）为不符合ESD标准病灶，

两者比较，差异有统计学意义（χ2=16.92，P < 0.001）。
观察组和对照组中分别有 104例（67.97%）、51例

（27.87%）为 ESD的绝对适应证病灶；分别有 49例

（32.03%）、132例（72.13%）为ESD的扩大适应证病

灶，两者比较，差异有统计学意义（χ2=53.93，P <
0.001）。ESD组中，适应证选择的准确率为 93.87%

（153/163）。ESD组中有 14例病灶病理检查结果为

未分化型，其中 10例为不符合ESD标准的病灶，另

外 4例病灶中，2例实现扩大标准的治愈性切除。

有 1例为切除组织破碎，无法判断水平切缘。另外

1例可见脉管内癌栓。

2.4 淋巴结转移危险因素的单因素和多因素分析

外科组 332例中有 54例出现淋巴结转移。单

因素分析显示，性别、病灶位置、病灶大小、浸润深

度、分化类型及脉管浸润与淋巴结转移相关（均P <
0.05，表 4）。多因素分析显示病灶位置、病灶大小、

浸润深度及脉管浸润为EGC淋巴结转移的独立危

险因素（均P < 0.05，表5）。其中分化型与未分化型

相比，两者在年龄（t=4.689，P < 0.001）、淋巴结转移率

（χ2 =17.944，P < 0.001）方面的差异均有统计学意义。

2.5 外科组符合不同ESD标准病灶的淋巴结转移

情况

外科组的病灶按照目前日本胃癌治疗标准分

层后，不同ESD标准下的病例数及淋巴结转移例数

见表 6。外科组的淋巴结转移率为 16.27%，其中符

合ESD标准的淋巴结转移率为 3.28%（6/183），不符

合ESD标准的淋巴结转移率为 32.21%（48/149），两

者比较差异有统计学意义（χ2=50.491，P < 0.001）。

符合 ESD 标准的绝对适应证 51 例病灶中有 1 例

（1.96%）出现淋巴结转移，扩大适应证132例中5例
（3.79%）出现淋巴结转移，两者比较差异无统计学

意义（F=0.428，P=0.51）。绝对适应证、扩大适应证

与不符合 ESD 标准外科组患者的淋巴结转移率

（32.21%）比较，差异均有统计学意义（χ2=18.801，χ2=
36.959，P < 0.001，图1）。
3 讨 论

随着内镜技术的提升，EGC的检出率越来越

高，ESD也开始应用于EGC的治疗。ESD较外科手

术创伤更小，术后并发症发生率更低，最大程度保

表2 符合ESD标准的两组治疗方式选择的单因素分析

Table 2 Univariate analysis of treatment choice in two
groups met ESD criteria

指标

男［n（%）］
年龄（岁）

术前活检病理［n（%）］
无癌变

有癌变

病灶大小（mm）
病变位置［n（%）］

上

中

下

大体类型［n（%）］
隆起型

平坦型

凹陷型

溃疡［n（%）］
无

有

浸润深度［n（%）］
黏膜层

黏膜下层

分化程度［n（%）］
分化型

未分化型

脉管浸润［n（%）］
无

有

不明

观察组（n=153）
124（81.05）

64 ± 9

129（84.31）
024（15.69）

13 ± 7

065（42.48）
042（27.45）
046（30.07）

041（26.80）
057（37.25）
055（35.95）

137（89.54）
016（10.46）

125（81.70）
028（18.30）

149（97.39）
04（2.61）

111（72.55）
03（1.96）

039（25.49）

P值

0.312
0.030

<0.001

0.064
0.802

0.001
<0.001
0.621
0.019

<0.010

0.002

<0.001

0.330

对照组（n=183）
140（76.50）

62 ± 9

040（21.86）
143（78.14）

15 ± 7

076（41.53）
056（30.60）
051（27.87）

021（11.47）
073（39.90）
089（48.63）

110（60.11）
073（39.89）

122（66.67）
061（33.33）

136（74.32）
047（25.68）

126（68.85）
09（4.92）

048（26.23）

表3 符合ESD标准患者治疗方式选择的多因素分析

Table 3 Multivariate analysis of treatment choice in pa⁃
tients met ESD criteria
因素

术前活检病理癌变

大体类型

平坦型对隆起型

凹陷型对隆起型

溃疡

浸润深度（黏膜下层浸润）

P值

<0.001

0.001
0.072

<0.001
<0.001

OR值（95%CI）
25.97（12.505~53.919）

3.970（1.541~10.284）
2.283（0.929~5.615）
7.244（3.254~16.126）
5.038（2.397~10.592）
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留人体结构的完整［4］。Choi等［5］和 Lee 等［6］分别得

出绝对适应证及扩大适应证病灶行ESD的长期生

存率与外科手术无明显差异的结论。第4版日本胃

癌治疗指南已基本确定内镜下与外科手术治疗

EGC的适应证［3］。但目前仍有很大一部分符合ESD
切除指征的患者选择外科手术，本研究外科组中有

55.12%（183/332）符合ESD切除的绝对适应证及扩

大适应证患者选择外科手术。

目前EGC治疗方式选择主要根据术前评估，鉴

于超声内镜和CT对胃癌总体分期的准确率不理想，

早期胃癌的内镜下表现成为影响治疗方式选择的

重要因素［7-8］。同为符合ESD标准的人群，接受ESD
的患者和接受外科手术的患者基本临床病理特点

是有差异的。一项关于扩大适应证的可行性研究

中，符合扩大适应证的病灶中，手术组相对ESD组

年龄较小，未分化型、扁平/凹陷型多见、浸润深度更

深［5］。本研究符合ESD标准的亚组经多因素分析，

对照组多为术前活检病理有癌变、平坦型、有溃疡

和黏膜下层浸润者，与上述研究类似。目前关于年

龄是否为影响淋巴结转移的危险因素，仍然存在争

议，虽然绝大数研究偏向于年龄越小更易出现淋巴

结转移，1项4 055 例的多中心研究得出ESD标准中

表4 早期胃癌患者淋巴结转移危险因素的单因素分析

Table 4 Univariate analysis of risk factors of lymph node
metastasis of EGC patients

指标

男［n（%）］

年龄（岁）

病灶位置［n（%）］

上

中

下

大体类型［n（%）］

隆起型

平坦型

凹陷型

有无溃疡［n（%）］

无

有

病灶大小（mm）
浸润深度［n（%）］

黏膜层

黏膜下层

分化程度［n（%）］

分化型

未分化型

脉管浸润［n（%）］

无

有

不明

有转移（n=54）
31（57.41）
60 ± 10

07（12.96）
24（44.44）
23（42.60）

12（22.22）
12（22.22）
30（55.56）

28（51.85）
26（48.15）
24 ± 11

09（16.67）
45（83.33）

11（20.37）
43（79.63）

07（12.96）
42（77.78）
5（9.26）

P值

0.015
0.678
0.003
0.001
0.036
0.237
0.106

0.202

<0.001
<0.001

<0.001

<0.001
<0.001
<0.001
0.026

无转移（n=278）
205（73.74）
61 ± 10

100（35.97）
083（29.86）
095（34.17）

033（11.87）
082（29.50）
163（58.63）

170（61.15）
108（38.85）
18 ± 90

144（51.80）
134（48.20）

144（51.80）
134（48.20）

191（68.71）
24（8.63）

063（22.66）

表5 早期胃癌患者淋巴结转移危险因素的多因素分析

Table 5 Multivariate analysis of risk factors of lymph
node metastasis of EGC patients

因素

性别

病灶位置

中对上

下对上

病灶大小（>20 mm）
分化程度

浸润深度

脉管浸润

P值

0.054

0.016
0.479
0.011
0.052
0.015

<0.001

OR值（95%CI）
2.413（0.985~5.912）

4.433（1.315~14.941）
1.548（0.461~5.198）
2.097（1.183~3.716）
2.620（0.990~6.933）
3.510（1.276~9.655）
43.701（15.565~122.692）

表6 外科组不同切除标准病例的淋巴结转移情况

Table 6 Lymph node metastasis of patients met different
resection criteria in surgical group

切除标准

ESD标准

C
E1
E2
E3
E4

非ESD标准

例数

183
051
011
013
061
047
149

淋巴结转移例数

06
01
00
00
03
02
48

（n）

C：绝对适应证；E1：肿瘤直径＞2 cm、无溃疡的分化型黏膜内

癌；E2：肿瘤直径≤3 cm、有溃疡的分化型黏膜内癌；E3：肿瘤直径≤
3 cm，分化型黏膜下微浸润癌（≤黏膜下 500 μm）；E4：肿瘤直径≤2
cm、无溃疡的未分化型黏膜内癌。

图1 符合不同ESD标准的外科手术病灶的淋巴结转移率

Figure 1 Lymph node metastasis rate of surgical lesions
met different ESD criteria

绝对
适应证

扩大
适应证

非ESD
标准

□ 无淋巴结转移 ■ 有淋巴结转移

1009080706050403020100

淋
巴

结
转

移
率
（
%）

P＜0.001
P=0.510

67.79%

32.21%

98.04%

1.96%

96.21%

3.79%
P＜0.001
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分化型肿瘤（C+E1+E2+E3）的淋巴结转移率与年龄

无相关性［9］。本研究中单因素分析显示年龄为影响

治疗方式选择的因素，外科组淋巴结转移危险因素

的单因素分析显示，年龄越小越容易出现淋巴结转

移，但经多因素分析无统计学意义。因而年龄不能

简单作为选择治疗方式时的考虑因素。同时本研

究中得出未分化型年龄更小，淋巴结转移率更高。

所以年龄与分化类型应同时作为治疗方式选择时

的考虑因素。

目前国内外均有关于术前术后病理诊断差异

性的研究，Xu等［10］得出术前活检病理提示高级别上

皮内瘤变，术后易出现病理升级。却很少研究符合

ESD切除标准的病灶中，术前活检病理显示癌变的比

例，以至于大多数术前活检病理提示癌变的患者则直

接选择外科治疗。本研究中，ESD组有24例（15.7%）

术前活检病理提示癌变，而外科组中有 143 例

（78.1%）。两者术前活检病理诊断结果虽不同，但

术后病理提示均可行内镜下治疗。即术前活检病

理显示癌变的患者也可行内镜下治疗。

随着内镜治疗适应证的划分，内外科治疗方式

选择的准确率也需纳入考虑重点，Jeon等［11］1项关

于 607例ESD的研究中，ESD适应证选择的准确率

为 83.1%。在本研究ESD组中，ESD适应证选择的

准确率为93.87%；ESD组中有14例病灶的病理为未

分化型，其中 10例为不符合ESD标准的病灶，另外

4例虽符合E4标准，但只有 2例实现治愈性切除。

主要原因可能是未分化型EGC术前评估时更容易

出现低估［12］，所以关于未分化EGC治疗方式的选择

仍存在争议。鉴于ESD组未分化EGC选择的准确

率及治愈性切除率都较低，E4标准的病灶选择ESD
时需谨慎。同为ESD切除标准的病灶，ESD组与外科

组中分别有32.03%、72.13%符合ESD扩大适应证，虽

然ESD绝对适应证与扩大适应证淋巴结转移率均较

低，ESD扩大适应证仍有一部分选择外科手术治疗。

有无淋巴结转移为影响治疗方法选择的重要

因素，目前国内外已有大量研究通过分析淋巴结转

移的危险因素来预测淋巴结转移。除浸润深度与

淋巴脉管浸润为目前确定的独立危险因素，其他影

响因素尚无统一的结论［13-14］。Jin等［13］发现性别（女

性）、淋巴脉管浸润、≥2 cm为淋巴结转移的独立危

险因素。本研究得出胃中部、>2 cm、黏膜下层浸润

及有淋巴脉管浸润为EGC淋巴结转移的独立危险

因素。关于病灶位置对淋巴结转移的影响，大部分

认为贲门淋巴结转移模式不同于其他部位。但

Huang等［15］关于中国人的多中心研究中得出，胃中

部更易出现未分化癌及淋巴结转移。本研究经多

因素分析得出胃中部是影响淋巴结转移的独立危

险因素，与上述研究相似，所以对胃中部肿瘤选择

治疗方式时需更谨慎。同时可以通过病灶位置、大

小、浸润深度进一步估计ESD术后患者有无淋巴结

转移，及时追加外科手术。

本研究中EGC淋巴结转移率为16.27%，与以往

国内外研究基本一致［13，16］。Gotoda等［17］通过5 265例
胃癌患者验证扩大标准可行性的研究中，未得出绝

对适应证病灶有淋巴结转移，而Kang等［18］和Wang
等［19］的研究得出绝对适应证、扩大适应证淋巴结转

移率分别为1.14%、8.70%。本研究中ESD绝对适应

证的淋巴结转移率为 1.96%，扩大适应证的淋巴结

转移率为 3.79%，两者比较，差异无统计学意义，所

以目前扩大适应证病灶可行内镜下切除。且 Jeon
等［20］研究发现ESD后追加外科手术不影响整体生

存率。鉴于符合绝对/扩大适应证的EGC也有出现

淋巴结转移的可能，绝对适应证与扩大适应证的病

灶都应做好术后随访，及时发现有无淋巴结转移，

及时追加手术。

综上所述，符合ESD的绝对适应证、扩大适应

证病灶的淋巴结转移率低，可行ESD治疗，但对未

分化型病灶选择ESD需慎重。同时术前选择治疗

方式时，术前活检病理提示癌变、平坦型、有溃疡不能

影响选择判断。符合ESD绝对/扩大适应证的病灶都

有淋巴结转移的风险，但可优先选择ESD术，对于胃

中部、>2 cm、未分化型、黏膜下层浸润及有淋巴脉管

浸润的患者，ESD术后建议追加外科手术。
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