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内镜黏膜下剥离术在早期胃癌及癌前病变治疗中的价值
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　　［摘要］　目的　评价内镜黏膜下剥离术（ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｓｕｂｍｕｃｏｓａｌｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ，ＥＳＤ）治疗早期胃癌及癌前病变的安全

性、有效性，为早期胃癌及癌前病变的内镜治疗提供依据。方法　回顾性分析２０１２年１０月到２０１４年８月在第二军医

大学长海医院消化内镜中心接受ＥＳＤ治疗的２１４例胃黏膜病变患者的临床资料，分析术前评估、病理特征、ＥＳＤ治疗

及术后随访等情况。结果　２１４例患者术前评估中，接受内镜窄带成像（ｎａｒｒｏｗｂａｎｄｉｍａｇｉｎｇ，ＮＢＩ）检查者６７例

（３１．３％），ＮＢＩ联合放大内镜 （ｍａｇｎｉｆｙｉｎｇｅｎｄｏｓｃｏｐｙ，ＭＥ）检查者 ３９ 例 （１８．２％），超声内镜 （ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ

ｕｌｔｒａｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ，ＥＵＳ）检查者５０例（２３．４％），ＣＴ检查者５０例（２３．４％），活组织检查者１９２例（８９．７％）。２１４例病灶术

后病理中，低级别上皮内瘤变８４例（３９．２％）、高级别上皮内瘤变５５例（２５．７％）、高分化癌４５例（２１．０％）、中分化癌１９

例（８．９％）、低分化癌１１例（５．１％）。ＥＳＤ整块切除率为９６．３％，完整切除率为９２．１％；ＥＳＤ手术时间为１４～２９０ｍｉｎ，

平均（５９．９±４９．６）ｍｉｎ；术中大出血２例（０．９％），术中穿孔２例（０．９％）；术后延迟出血５例（２．３％），术后复发５例

（２．３％），无患者发生术后延迟性穿孔。结论　ＥＳＤ是治疗早期胃癌及癌前病变的有效手段，但应进行完善的术前评

估以避免不必要或过度的ＥＳＤ治疗，术后定期随访是监测术后病灶残留与复发的有效手段。
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　　胃癌是我国最常见的恶性肿瘤之一，居消化系

统恶性肿瘤之首，胃癌的早期发现与治疗对改善患

者预后至关重要。近年来，随着内镜器械及技术的

快速发展，越来越多的胃黏膜病变被早期发现，其中

内 镜 黏 膜 下 剥 离 术 （ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ

ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ，ＥＳＤ）已成为早期胃黏膜病变的主要治疗

手段。

ＥＳＤ 是由内镜下黏膜切除术 （ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ

ｍｕｃｏｓａｌｒｅｓｅｃｔｉｏｎ，ＥＭＲ）演化而来的微创技术，具

有创伤小、恢复快、切除率高、并发症少、手术费用低

等优点，但相比ＥＭＲ其难度更高，手术时间和风险

大大增加，并且其难度直接受病变特点影响。２０１２

年１０月至２０１４年８月在第二军医大学长海医院消

化内镜中心接受ＥＳＤ治疗的早期胃黏膜病变患者

共２１４例，均取得了较好的治疗效果。现报告如下。

１　资料和方法

１．１　一般资料　２０１２年１０月至２０１４年８月在第

二军医大学长海医院消化内镜中心接受ＥＳＤ治疗

的早期胃癌或癌前病变患者共２１４例，其中男性

１５０例、女性６４例；年龄３２～８６岁，平均（６１．６±

１０．６）岁。所有患者在术前均签署知情同意书。研

究经第二军医大学长海医院伦理委员会审批通过。

１．２　手术器械与试剂　ＯｌｙｍｐｕｓＧＩＦＱ２６０Ｊ内镜。

靛胭脂（南京微创医学科技股份有限公司）、甘油果

糖氯化钠注射液（辰欣药业股份有限公司）。ＥＳＤ

附件：注射针（ＮＭ４Ｌ１，Ｏｌｙｍｐｕｓ）、Ｄｕａｌ刀 （ＫＤ

６５０Ｌ，Ｏｌｙｍｐｕｓ）、ＩＴ刀（ＫＤ６１１Ｌ，Ｏｌｙｍｐｕｓ）、透明

帽（Ｄ２０１１１８０４，Ｏｌｙｍｐｕｓ）、电凝钳（ＦＤ４１０ＬＲ，

Ｏｌｙｍｐｕｓ）、止血夹（ＨＸ６１００９０Ｌ，ＨＸ６００１３５Ｌ；

Ｏｌｙｍｐｕｓ）、高频电发生器（ＶＩＯ２００Ｄ，ＥＲＢＥ）、ＣＯ２

气泵 （ＵＣＲ，Ｏｌｙｍｐｕｓ）。

１．３　治疗方法　病灶周围标记：在距病变边缘

５ｍｍ处进行环形标记。黏膜下注射：使病灶充分抬

举，对于部分病灶抬举不佳者应重新评估ＥＳＤ治疗

的可行性。环形切开黏膜：切开过程应于标记点外

侧进行，以防病灶残留。黏膜下剥离：充分利用透明

帽保持黏膜层与固有肌层分开以进行剥离，术中对

于较粗的血管需使用电凝钳预处理，以防严重出血

影响视野及严重并发症的发生。创面处理：对可能

存在出血的残留血管行常规电凝处理，对较大的血

管残端及固有肌层损伤部位行止血夹处理。

１．４　标本处理　切除后的标本用生理盐水冲洗干

净后通过细针展平并固定于平板上，标示病灶口侧

端及肛侧端，记录病灶大小。将固定的标本浸泡于

１０％甲醛溶液（标本与溶液的比例为１∶１０）中，送

病理检查。

１．５　术后处理及随访　术后第１天禁食，监测患者

血压、脉搏、呼吸等生命体征，观察腹部体征，进行必

要的实验室和影像学检查，如临床表现及相关检查

无异常，术后第２天可进流食。对于存在穿孔的患

者需严格禁食５ｄ。ＥＳＤ治疗后第３、６、１２个月定期

随访，行内镜及相关检查。无残留病灶、复发者此后

每年随访１次；有残留病灶或复发者根据具体情况

再次行内镜检查或追加外科手术切除，后每３个月

随访１次。

１．６　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２１．０软件进行数据

处理。计量资料以珔狓±狊表示，计数资料以率表示。

病灶大小及手术时间等计量资料比较采用单因素方

差分析，计数资料比较采用χ
２检验。检验水准（α）

为０．０５。

２　结　果

２．１　术前评估　２１４例患者术前接受内镜窄带成

像（ｎａｒｒｏｗ ｂａｎｄｉｍａｇｉｎｇ，ＮＢＩ）检查者 ６７ 例

（３１．３％），ＮＢＩ 联 合 放 大 内 镜 （ｍａｇｎｉｆｙｉｎｇ

ｅｎｄｏｓｃｏｐｙ，ＭＥ）检查者３９例（１８．２％），超声内镜

（ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｕｌｔｒａｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ，ＥＵＳ）检查者５０例

（２３．４％），ＣＴ检查者５０例（２３．４％），术前活组织检

查者１９２例（８９．７％）。依据术后病理，病灶局限于

黏膜层者１８７例，其中术前接受ＮＢＩ检查者５６例

（２９．９％）、ＮＢＩ联合 ＭＥ检查者３４例（１８．２％）、

ＥＵＳ检查者４２例（２２．５％）、ＣＴ 检查者４２例

（２２．５％）、术前活组织检查者１６９例（９０．４％）；病灶

累及黏膜下层者２７例，其中术前接受ＮＢＩ检查者

１１例 （４０．７％）、ＮＢＩ 联 合 ＭＥ 检 查 者 ５ 例

（１８．５％）、ＥＵＳ检查者８例（２９．６％）、ＣＴ检查者

８例（２９．６％）、术前活组织检查者２３例（８５．２％）。

２．２　病灶特征　２１４例患者中，病灶位于贲门者

４６例（２１．５％）；位于胃底者２例（０．９％）；位于胃体

者３８例（１７．８％），其中胃体大弯４例（１．９％）、胃体

小弯２０例（９．３％）、胃体前壁１１例（５．１％）、胃体后

壁３例（１．４％）；位于胃角者４９例（２２．９％）；位于胃

窦者７９例（３６．９％），其中胃窦大弯１６例（７．５％）、

胃窦小弯１６例（７．５％）、胃窦前壁２９例（１３．６％）、

胃窦后壁１８例（８．４％）。病灶分布以胃窦最多、胃

·４２９·



书书书

　　 　

　　 　 　　　 　 　　　 　

第７期．王　伟，等．内镜黏膜下剥离术在早期胃癌及癌前病变治疗中的价值

角次之、胃底最少，胃体病变以小弯居多，胃窦病变

以前壁居多。

２１４例病灶长径最小值为１ｃｍ，最大值为

１２ｃｍ，平均（４．４８±１．６５）ｃｍ；病灶面积最小值为

１ｃｍ２，最大值为９６ｃｍ２，平均（１７．５８±１３．６９）ｃｍ２。

贲门与胃底、胃窦、胃角、胃体等不同部位病灶长径

分别为（４．３６±１．１４）、（４．２０±１．８３）、（４．６７±

１．６０）、（４．９６±１．７９）ｃｍ，病灶面积分别为（１４．９３±

７．４７）、（１５．８１±１３．３９）、（１９．８１±１４．６７）、（２１．７４±

１７．６３）ｃｍ２。不同病变部位的病灶长径及病灶面积

差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

２．３　手术情况　２１４例患者均顺利完成ＥＳＤ治疗，

其中１０４例（４８．６％）患者采用了气管插管静脉麻

醉，无麻醉相关意外发生。病灶切除时间为１４～

２９０ｍｉｎ，平均为（５９．９±４９．６）ｍｉｎ；胃窦病变的平

均切除时间短于胃体［（４７．５±３６．２）ｍｉｎｖｓ（７９．５±

７０．４）ｍｉｎ，犘＜０．０５］，其他各部位间差异均无统计

学意义；黏膜内病变的平均切除时间短于累及黏膜

下层的病变［（５７．６±４８．８）ｍｉｎｖｓ（７５．８±

５３．２）ｍｉｎ，犘＜０．０５］，其他各不同深度病变间差异

均无统计学意义。

术中有２例（０．９％）患者发生大出血，均在内镜

下成功止血；２例（０．９％）发生穿孔，均在病变切除

后及时止血夹夹闭；未发生气腹、腹腔感染等其他术

中严重并发症。术后５例（２．３％）患者发生延迟性

出血，其中４例发生在术后１２ｈ内，１例发生在术后

２周，主要表现为呕血、黑便，均在内镜下成功止血；

无１例发生术后延迟性穿孔；术后随访发现５例

（２．３％）患者复发，复发时间分别为第６、１２、１２、２７、

３３个月，均接受了第２次ＥＳＤ治疗。

依据术后病理判断，２１４例病灶中有２０６例为

整块切除，整块切除率为９６．３％；８例分块切除病灶

中有１例为Ｒ１切除（镜下见切缘有癌细胞）。２０６

例整块切除病灶中１９７例为完整切除，完整切除率

为９２．１％；９例为Ｒ１切除。２１４例病灶的病理类型

分别为低级别上皮内瘤变８４例（３９．２％）、高级别上

皮内瘤变５５例（２５．７％）、高分化癌４５例（２１．０％）、

中分化癌１９例（８．９％）、低分化癌１１例（５．１％）。

在所有１０例Ｒ１切除病灶中，癌细胞累及切缘者

２例、累及基底部者７例、脉管侵犯者５例；５例在

ＥＳＤ后追加了外科手术，其余结合内镜治疗情况及

个人意愿选择定期内镜随访（表１）。

表１　１０例犚１切除病灶的术后处理

病例 病灶深度 病理类型 整块切除 累及切缘 累及基底部 脉管侵犯 神经侵犯 追加手术

１ 黏膜内 低分化癌 否 是 是 否 否 否

２ 黏膜内 高分化癌 是 是 否 否 否 否

３ 黏膜下 高分化癌 是 否 是 否 否 是

４ 黏膜下 中分化癌 是 否 是 否 否 是

５ 黏膜下 低分化癌 是 否 是 否 否 是

６ 黏膜下 高分化癌 是 否 是 是 否 否

７ 黏膜下 中分化癌 是 否 是 是 否 是

８ 黏膜下 低分化癌 是 否 是 是 否 是

９ 黏膜下 高分化癌 是 否 否 是 否 否

１０ 黏膜下 中分化癌 是 否 否 是 否 否

总计狀 ９ ２ ７ ５ ０ ５

３　讨　论

ＥＳＤ是一项难度较大的微创手术，对内镜医师

的操作技能有很高的要求，并且手术难度也受病灶

部位、大小、深度等多种因素的影响［１］。本研究中

２１４例患者的病变分布部位以胃窦最多，其余依次

为胃角、贲门与胃底、胃体。不同病变部位的病灶大

小差异无统计学意义，但对比不同病变部位的手术

时间发现，胃体病变的病灶平均切除时间长于胃窦

病变，提示胃体病变手术难度高于胃窦。此外，累及

黏膜下层病变部位的病灶平均切除时间长于黏膜内

病变，提示病变越深，手术难度越大。

与ＥＭＲ等内镜下治疗技术相比，ＥＳＤ虽然具

有整块切除率高、切除范围广等优势，但其技术要求

更高、操作时间更长，容易导致出血、穿孔等并发症

的发生［２３］。精细的内镜操作及对较大血管的预处

理是防止术中大出血发生的有效方法，但ＥＳＤ术中

仍会发生不可预料的难治性出血，本研究中有２例

（０．９％）患者发生术中大出血，发生率与国外报道

（１．８％～３．６％）相似
［４］。一般情况下，ＥＳＤ术中出

血只要处理及时，均可在内镜下成功止血，否则要终

止内镜治疗转外科处理，以免造成严重后果。穿孔
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也是ＥＳＤ术中的严重并发症之一，发生率约为

１％～７％
［５］。ＥＳＤ术中穿孔一般都能及时发现，只

要具备良好的内镜操作经验，应用止血夹即可有效

夹闭穿孔。本研究中有２例（０．９％）患者发生术中

穿孔，均在术中及时发现并以止血夹夹闭创面，未出

现气腹及腹腔感染等严重并发症。术中及时控制出

血点、剥离过程中充分黏膜下注射、透明帽保持视野

均有利于防止术中穿孔。

术后延迟性出血是ＥＳＤ较为常见的术后并发

症，其发生与患者的基础状况、病灶大小、操作时间、

操作者经验、创面处理等多种因素有关，国外报道胃

ＥＳＤ术后延迟性出血的发生率为４．１％
［６］。本研究

中有５例患者发生术后延迟性出血，发生率为

２．３％，其中４例发生在术后１２ｈ内、１例发生在术

后２周。延迟性出血一旦发生应在急诊内镜下行止

血治疗；如仍不能控制，则需数字减影血管造影

（ＤＳＡ）或外科手术治疗。本研究中出现的５例术后

延迟性出血因发现及时，均在内镜下成功止血，无严

重情况发生。为预防术后延迟性出血的发生，在病

灶完整剥离后应仔细检查创面，对裸露的血管残端

及存在出血风险的血管进行处理。术后给予患者口

服质子泵抑制剂（ｐｒｏｔｏｎｐｕｍｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＰＰＩ）也是

降低术后延迟性出血发生率的有效方法［７９］，本研究

中所有患者在ＥＳＤ术后均接受了２个月的ＰＰＩ强

化治疗。有研究认为，相对于单用ＰＰＩ，ＰＰＩ联合胃

黏膜保护剂对治疗术后溃疡及降低术后延迟性出血

发生率更有效［１０］。术后延迟性穿孔是另一种报道

较多的ＥＳＤ术后并发症，其发生率约为０．１％～

０．４５％
［１１１２］，但本研究中２１４例患者无１例发生术

后延迟性穿孔。有研究认为患者的血糖水平、妊娠

及ＥＳＤ术中固有肌层损伤是术后延迟性穿孔的危

险因素［１３］。本研究认为创面处理是预防术后延迟

性穿孔的关键因素之一，应详细检查创面范围内固

有肌层的损伤情况，对于存在固有肌层损伤的部位

以止血夹夹闭，术后严格禁食、抑酸、抗炎治疗。

ＥＳＤ术后病理是为预后判断及诊疗决策提供

依据的基石。本研究中２１４例病变的术后病理包括

高级别上皮内瘤变、低级别上皮内瘤变、高分化癌、

中分化癌、低分化癌。对于诊断为癌的病变应仔细

评估其水平切缘及基底部情况，对于水平切缘有累

及的病灶应扩大切除范围，对于基底部有累及的病

灶应考虑是否追加外科手术，但常规病理难以判断

病灶黏膜下浸润深度，因此应结合内镜治疗情况、术

后病理及患者意愿等因素综合决策。本研究中有

５例患者因病灶癌细胞累及基底部而追加了外科手

术；１例分块切除的病变虽提示病灶累及切缘及基

底部，但因难以准确判断外科手术的必要性，最终患

者选择了定期随访，术后２４个月的内镜随访未发现

残留病灶及复发病灶；１例切缘见高级别上皮内瘤

变的患者经内镜医师判断后选择了定期随访，术后

２４个月复查无异常；２例切缘阴性但病理提示脉管

累及的患者最终选择了定期随访，在术后１８、２４个

月的内镜及ＣＴ随访中均未发现异常病灶。有１例

癌细胞累及基底部且存在脉管受累的患者（病理类

型为高分化癌）拒绝进一步外科治疗，术后３６个月

的内镜随访未发现残留病灶。因此，内镜医师对术

后病理的解读应结合内镜治疗情况综合判断，对于

浸润较深、分化差的高危患者应选择进一步的手术

治疗；对于判断困难或拒绝外科治疗的患者则可采

取严密的内镜随访，监测病灶变化［１４１５］。

目前，ＥＳＤ的快速发展与广泛应用已经使早期

胃黏膜病变的治疗模式由以外科手术为主转变为以

内镜治疗为主，极大地改善了患者的预后及术后生

活质量。ＥＳＤ已成为内镜治疗技术的典型代表，但

临床上开展ＥＳＤ仍然存在较多问题，例如早期病变

的内镜诊疗存在“重治疗、轻诊断”的偏倚现象，导致

ＥＳＤ的适应证把握不严格，甚至出现过度ＥＳＤ治疗

的现象。本研究中，尽管患者术前病理大多提示为

重度不典型增生，但经术后病理证实为低级别上皮

内瘤变的比例为３９．３％。术前、术后病理结果的差

异可能与不同单位病理科的诊断差异有关，也可能

与病变异型程度的部位差异有关，但已充分说明术

前精确评估存在不足。本研究结果显示ＥＳＤ术前

行ＮＢＩ、ＮＢＩ联合 ＭＥ、ＥＵＳ、ＣＴ检查的比例均较

低，分别为３１．３％、１８．２％、２３．４％、２３．４％；而术后

证实累及黏膜下层的病变行术前 ＮＢＩ、ＮＢＩ联合

ＭＥ、ＥＵＳ、ＣＴ评估的比例分别为４０．７％、１８．５％、

２９．６％、２９．６％。术前评估不准确容易导致两种不

必要的ＥＳＤ：一是良性病变的过度ＥＳＤ治疗，二是

部分浸润较深病变ＥＳＤ术后追加外科手术治疗。

因此，应进一步加强、完善ＥＳＤ术前评估，对于术前

活组织检查提示异型增生、上皮内瘤变或癌的病灶，

应进行ＭＥ及ＥＵＳ检查以确定病灶深度和范围，对

于浸润较深的病灶则需行增强ＣＴ扫描进一步评估

病变周围情况，从而制定出合理的治疗与随访方案，

尽量避免不必要的、不应该的ＥＳＤ治疗，降低患者
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的创伤与经济负担［１６１７］。

综上所述，ＥＳＤ治疗早期胃癌及癌前病变是安

全可靠的，但应进行细致、完善的术前评估；术后病

理是判断预后及诊疗决策的关键，应根据病变浸润

深度、异型程度做出科学严密的治疗及随访计划。
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