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内镜黏膜下剥离术治疗早期胃癌术后复发的

相关因素分析
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摘要：目的 探讨内镜黏膜下剥离术 （ESD） 治疗早期胃癌 （EGC） 的术后复发情况及相关危险

因素。方法 回顾性分析 2016 年 1 月－2019 年 12 月青海省人民医院消化内科实施 ESD 治疗且病理结果为

EGC的258例患者的临床及随访资料，分析影响术后复发的相关因素。结果 258例患者术后均获得长期随

访，随访期间 14 例复发，复发率为 5.4%，平均复发时间为 （10.6±4.3） 个月。经单因素和多因素统计分

析，病变浸润深度为 SM2 或以上 （OR^ = 5.22，95%CI：1.257～21.648，P = 0.023）、病变最大径 ≥ 4.0 cm

（OR^ = 5.23，95%CI：1.331～20.568，P = 0.018） 是影响 ESD 术后复发的独立危险因素。结论 ESD 治疗

EGC临床疗效好，病变的浸润深度及大小是影响ESD术后复发的独立危险因素。
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Abstract: Objective To investigate the recurrence and related risk factors of early gastric cancer (EGC) after

endoscopic submucosal dissection (ESD). Methods The clinical data of 258 patients with early gastric cancer who

received ESD treatment from January 2016 to December 2019 were retrospectively analyzed, the related factors

influencing postoperative recurrence were analyzed. Results 258 patients were followed up for a long time. 14 cases

recurred during the follow-up period, the recurrence rate was 5.4%, and the average recurrence time was (10.6 ± 4.3)

months. By univariate and multivariate statistical analysis, the depth of invasion was SM2 or above (OR^ = 5.22,

95%CI: 1.257 ~ 21.648, P = 0.023), and the maximum diameter of lesion ≥ 4.0 cm (OR^ = 5.23, 95%CI: 1.331~20.568,

P = 0.018) were independent risk factors for recurrence after ESD. Conclusion ESD has good clinical efficacy in

the treatment of EGC. The depth and size of the lesions were independent risk factors for recurrence after ESD.
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早期胃癌（early gastric carcinoma，EGC）是指癌

变组织局限于黏膜层或黏膜下层的病变。随着内镜下

检查及治疗设备的研发，以及内镜下操作技术的成

熟 ， 内 镜 黏 膜 下 剥 离 术 （endoscopic submucosal

dissection，ESD）逐渐应用于EGC的治疗中，并取得

了与根治性外科切除手术相当的治疗效果，5年生存

率在90%以上[1]，该术式在国外已成为治疗EGC的首

选方法。同时，ESD手术具有创伤小和恢复快的优

势，不会破坏胃正常解剖结构及分泌功能[2-3]。2018

第5版日本《胃癌治疗指南》[4]指出，对于淋巴结转

移风险 < 1%的病变，ESD具有与外科手术相同的治

疗效果，是绝对适应证。但是，在创伤减少的同时，

由于ESD手术保留了更多的胃黏膜组织，术后复发的

风险可能也会增高[5]。因此，明确ESD治疗EGC术后

复发的危险因素，对于更好地把控ESD适应证，制定

相应的治疗策略，提高早期胃癌治愈率，具有重要的

指导意义。本研究旨在探讨ESD术后EGC复发的相

关危险因素。现报道如下：

1 资料和方法

1.1 一般资料

选取2016年1月－2019年12月青海省人民医院

消化内科258例实施ESD手术的EGC患者，根据术后

复 查 结 果 ， 分 为 复 发 组 （n = 14） 和 未 复 发 组

（n = 244）。258例患者中，男160例，女98例，年龄

38～70岁，平均（55.2±7.6）岁。258例患者共计切

除286处病变，病变平均大小为（3.6±1.3）cm，对于

存在多处病变的病例，在进一步统计分析中，选择一

处病变组织浸润深度较深和（或）直径较大的相关数

据纳入研究序列。所有患者术前均接受胃镜下组织活

检，并经病理证实为EGC。同时进行内镜窄带成像

（narrow band imaging，NBI）、放大内镜 （magnifying

endoscopy，ME）和（或）超声内镜检查，以评估病

变的性质、大小和深度等。完善心肺功能、凝血功

能、血生化等检查，评估患者全身状况，排除麻醉及

ESD手术操作禁忌。所有患者均知晓ESD手术操作流

程及术后发生相关并发症的风险，并签署知情同

意书。

1.2 ESD手术适应证

指南[4]明确ESD的绝对适应证为：① > 2.0 cm肉

眼可见的黏膜内癌（cT1a）、分化型癌，无溃疡或溃疡

瘢痕；②≤ 3.0 cm肉眼可见的黏膜内癌（cT1a）、分化

型癌，存在溃疡或溃疡瘢痕。扩大适应证为：≤ 2.0 cm

肉眼可见的黏膜内癌（cT1a）、未分化型癌，无溃疡或

溃疡瘢痕。术前通过ME、NBI和超声内镜等辅助检

查精确评估病变的性质、范围和浸润深度等，可有效

掌握ESD手术的适应证。

1.3 操作器械

GIF Q260J胃镜（日本Olympus），胃镜前端带软

式 透 明 帽 （日 本 Olympus）， Erbotom VIO200D 或

ICC200高频电设备（德国ERBE），Olympus注水泵、

CO2气泵、注射针、针形切开刀、Dual 刀、IT 刀、

Hook刀、热活检钳和止血夹等各种内镜下操作器械。

以甘油果糖配适量美兰作为黏膜下注射液，并在注射

液中按1∶100 000配肾上腺素。

1.4 ESD手术过程

常规全身麻醉后气管插管，置入胃镜寻找病变，

确定病变位置后，采用NBI放大观察或使用0.4%靛

胭脂喷洒于病变表面，以明确病变与正常黏膜的交

界。距离病变边缘1.0 cm处行点状电热凝固标记，点

与点之间的间隔约0.2 cm。将配置好的黏膜下注射液

沿标记点外侧进行多点黏膜下注射至整块黏膜隆起。

使用IT刀于标记点外侧约0.5 cm处环形切开至黏膜下

层，经黏膜开口处进行黏膜下剥离，剥离过程中根据

黏膜隆起情况，适当补充注射黏膜下注射液，尽可能

完整剥离病变黏膜。在剥离过程中，如遇渗血或活动

性出血，应及时电凝止血，以确保操作视野清晰。对

于小血管出血，可使用IT刀或Dual刀凝固止血；若

发生较大血管破裂出血时，需使用电热止血钳凝固止

血。值得注意的是，若在剥离过程中遇到较大的血

管，可先行使用电热止血钳钳夹凝固，再继续剥离，

以预防出血。完整剥离病变黏膜组织后，需仔细检查

创面，对裸露的血管使用电热止血钳钳夹凝固，以预

防术后迟发性出血的发生。病变黏膜组织整块完整切

除为整块切除，病变黏膜分次多块切除或未完全切除

则为不完整切除。

1.5 术后病理

将切除的病变黏膜展平固定并测量其大小，以

10%福尔马林溶液固定后送病理检查，明确病变的性

质、分化程度以及是否浸润脉管，判断切除的黏膜边

缘和基底部是否暴露病变组织。若病理结果提示标本

的边缘和（或）基底部未暴露癌变组织，无脉管浸
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润，癌变侵及深度未超过黏膜肌层以下500 μm，则

达到治愈性切除，即R0切除。若术后病理提示标本

的边缘和（或）基底残留癌细胞，癌变浸润深度超过

黏膜肌层以下500 μm，则未达到治愈性切除，即R1

切除。根据浸润深度的不同，病变局限于黏膜内层记

为M，病变侵及黏膜下层记为SM，其中黏膜肌层以

下垂直深度500 μm是区分黏膜下层浅层（SM1）及

深层（SM2或以上）浸润的临界值。

1.6 术后处理

术后常规给予禁食、补液、抑酸、胃黏膜保护

剂、抗炎和止血等治疗，第2天开始酌情进流食，密

切监护患者的生命体征。复查血常规，观察血红蛋白

变化情况，对存在迟发性出血者急诊行内镜下止血治

疗；若发生胃壁穿孔则给予内镜下钛夹夹闭及胃肠减

压治疗。对于切缘或基底部存在癌细胞残留者，再次

行ESD或追加外科手术治疗。

1.7 随访

术后1、3、6和12个月于本科内镜中心复查胃

镜，之后每年复查1次，了解ESD术后创面愈合情况

及是否存在复发，随访截止时间为2020年12月。其

中，复发是指原肿物病变切除部位及其周围1.0 cm以

内再次发生肿瘤病变（术后12个月内复发为同时性

复发，术后超过12个月复发则为异时性复发）。对可

疑复发的病例行HE染色和ME检查，并取组织活检。

根据复查情况，将患者分为复发组和未复发组。对于

存在复发的患者，根据组织病理学检查结果，可追加

ESD或外科手术治疗。

1.8 统计学方法

选用SPSS 20.0软件行统计学分析，计量资料以

均数±标准差（-x±s）表示，行t检验；计数资料以

例表示，行χ2检验；用Logistic回归模型对影响术后

复发的因素进行多因素分析。P < 0.05为差异有统计

学意义。

2 结果

2.1 两组患者临床资料

术后复发14例，复发率为5.4%，平均复发时间

为（10.6±4.3）个月。复发病例中，12例达到整块

切除，有9例达到R0切除；6例病变位于上段胃，4

例位于中段胃，4例位于下段胃，有3例存在多处病

变；病变最大径 ≤ 2.0 cm者5例，2.0～4.0 cm者5例，

≥ 4.0 cm者4例；镜下分型Ⅰ型0例，Ⅱa型5例，Ⅱb

型3例，Ⅱc型4例，Ⅱa+Ⅱc型2例；病理结果为分化

型10例，未分化型4例；病变浸润深度为M～SM1者

8例，SM2或以上者6例。复发病例中，5例再次接受

ESD治疗，9例接受外科根治性手术切除治疗。截止

2020年12月，无死亡病例。

2.2 术后复发的单因素分析

如表1所示，单因素分析表明，两组患者病变浸

润深度、病变大小以及是否达到R0切除比较，差异

表1 术后复发的单因素分析

Table 1 Univariate analysis of postoperative recurrence

组别

复发组（n = 14）
未复发组（n = 244）
t/χ2值
P值

年龄/岁

57.6±7.2
56.5±9.3
0.44†
0.664

性别/例
男

8
152
0.15
0.699

女

6
92

浸润深度/例
M～SM1
8
201

5.48
0.019

SM2或以上

6
43

病变大小/例
≤ 2.0 cm
5
121

6.56
0.037

2.0～4.0 cm
5
103

≥ 4.0 cm
4
20

R0切除/例
是

9
206

3.87
0.049

否

5
38

多发占位/例
是

3
25
0.75
0.386

否

11
219

组别

复发组（n = 14）
未复发组（n = 244）
t/χ2值
P值

分化类型/例
分化型

10
216

2.16
0.142

未分化型

4
28

病变位置/例
上段胃

6
76

1.18
0.553

中段胃

4
65

下段胃

4
103

整块切除/例
是

12
237

2.30
0.130

否

2
7

镜下分型/例
Ⅰ型

0
16

3.83
0.429

Ⅱa型

5
79

Ⅱb型

3
51

Ⅱc型

4
33

Ⅱa+Ⅱc型

2
65

注：†为t值
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有统计学意义 （P < 0.05）；而年龄、性别、病变位

置、是否多发占位、分化类型、是否整块切除和病变

镜下分型等比较，差异无统计学意义（P > 0.05）。

2.3 术后复发的多因素分析

进一步采用 Logistic 回归模型进行多因素分

析 ， 结 果 显 示 ： 病 变 浸 润 深 度 为 SM2 或 以 上

（OR^ = 5.22，95%CI：1.257～21.648，P = 0.023）、病

变 最 大 径 ≥ 4.0 cm （O R^ = 5.23， 95%CI： 1.331～

20.568，P = 0.018）是影响ESD术后复发的独立危险

因素。见表2。

3 讨论

近年来，随着医疗水平及人们对健康意识的提

高，EGC的检出率明显增高。EGC患者若能得到及时

治疗，其5年生存率可达90%以上[1]。随着微创外科

技术的发展和现代医学理念的转变，医务工作者追求

既能保证根治病变，又能最大限度地减少对患者的侵

袭性损伤，从而避免过度治疗，保留机体的正常生理

结构及功能，以提高患者的生活质量。随着内镜设备

的发展，以及内镜操作技术的提高，ESD逐渐应用于

EGC的治疗中，并取得了良好的治疗效果，已成为

EGC 的主要治疗方法。ESD 由内镜下黏膜切除术

（endoscopic mucosal resection，EMR） 发展而来，其

切除深度包括黏膜全层、黏膜肌层及大部分黏膜下

层，突破了EMR对于切除病变黏膜范围及深度的限

制，与EMR比较，其可控制黏膜剥离范围及深度，

可切除浅表凹陷型病变，可一次性整块剥除较大病

变，局部复发率还低，且完整地剥离病变组织有助于

根据肿瘤组织的浸润深度进行病理分期[6-7]，对于

EMR术后复发的病例可进一步通过ESD切除。KIM

等[8]报道，ESD的整块切除率为81.3%，治愈性切除

率为 86.1%，5 年生存率为 96.6%，局部复发率为

0.9%，异时癌的发生率为7.8%。ESD仅局部切除癌

变组织，较外科手术可更多地保留胃黏膜组织，但术

后复发风险可能随之增高。有研究[9-13]表明，ESD治

疗EGC的术后局部复发率为0.3%～10.3%。本研究

中，入组病例均接受ESD治疗，术后局部复发率为

5.4%（14/258），与文献[9-13]报道结果相似。

目前，分析ESD术后复发的相关危险因素，提高

EGC 的远期疗效非常重要。SEKIGUCHI 等[14]指出，

非治愈性切除是影响ESD术后局部复发的相关因素。

TOYOKAWA等[15]指出，内镜操作者经验不足、病变

组织范围过大、病变位于上段胃以及病变组织浸润黏

膜下层是导致ESD非治愈性切除的危险因素。JANG

等[16]指出，病变直径 > 2.0 cm是ESD术后局部复发的

危险因素。KIM 等[17]分析了 1 083 例 EGC 患者实施

ESD治疗后的临床疗效，结果显示：病变 > 2.0 cm、

切缘残留长度 > 0.6 cm是影响术后局部复发的独立危

险因素。OJIMA等[18]对 85例病变组织浸润黏膜下层

的EGC患者采用ESD治疗，随访发现12例患者存在

癌残留或复发，其指出：病变组织浸润黏膜下层是

影响癌残留或术后复发的危险因素。本研究总结本

院消化内镜中心近4年实施ESD治疗的258例EGC患

者的临床及随访资料，单因素分析显示，病变浸润

深度、病变大小以及是否达到R0切除是影响ESD术

后复发的危险因素；多因素分析显示，病变的浸润

深度为 ≥ SM2 （OR^ = 5.22，95%CI：1.257～21.648，

P = 0.023）、病变最大径 ≥ 4.0 cm（OR^ = 5.23，95%CI：

1.331～20.568，P = 0.018）是影响ESD术后复发的独

立危险因素。值得注意的是，既往有研究[16，19]显示，

病变最大径 ≥ 2.0 cm是影响ESD术后复发的危险因

素，而本研究分析得出病变最大径 ≥ 4.0 cm是ESD术

后复发的危险因素，可能与本研究病例数较少有关。

表2 术后复发的多因素分析

Table 2 Multivariate analysis of postoperative recurrence

因素

病变最大径 ≥ 4.0 cm
浸润深度为SM2或以上

未达到R0切除

B
1.655
1.652
0.735

SE
0.698
0.726
0.808

Wald
2.370
2.275
0.910

P值

0.018
0.023
0.363

OR^
5.23
5.22
2.08

95%CI
1.331～20.568
1.257～21.648
0.428～10.149
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笔者认为，病变过大以及浸润深度增加会加大剥离难

度，操作者会担心剥离创面过大或过深导致出血、穿

孔等并发症，使病变剥离不够完全，进而导致术后复

发。因此，术前需通过NBI、ME和超声内镜等检查

评估病变大小和浸润深度，还要提高术者的内镜下操

作水平，从而提高EGC的治愈率，降低术后复发率。

综上所述，ESD治疗EGC临床疗效好，病变浸润

深度及大小是影响ESD术后复发的独立危险因素。术

前需充分检查，以了解癌变大小和浸润深度等，同时

还要不断提高术者的内镜下操作水平，从而提高ESD

治疗的长期疗效。
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