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早期胃癌及癌前病变内镜黏膜下剥离术后
切缘阳性的危险因素与随访分析
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【摘要】　目的　探究早期胃癌及癌前病变内镜黏膜下剥离术（endoscopic submucosal dissection，
ESD）后切缘阳性的危险因素，并随访复发情况。方法　回顾性收集 2015年 1月—2020年 12月在福

建省立医院经ESD治疗的 489例早期胃癌及癌前病变患者的内镜、临床及病理资料，根据切缘情况分

为切缘阴性组（371例）、切缘低级别上皮内瘤变（low grade intraepithelial neoplasia，LGIN）组（79例）及

切缘高级别上皮内瘤变（high grade intraepithelial neoplasia，HGIN）或癌组（39例）。采用 logistic回归分

析切缘阳性的危险因素，Kaplan⁃Meier法和 log⁃rank检验对比不同切缘组复发风险，采用Cox比例风险

回归模型探讨阳性者复发的相关因素。结果　489 例患者中，切缘阳性率 24.1%（118/489），其中

HGIN 或癌占 33.1%（39/118）。病灶面积>10 cm2 （OR=1.58，95%CI：1.13~2.08，P=0.033）、存在溃疡

（OR=2.92，95%CI：1.37~4.54，P=0.012）以及 1~2 年 ESD 经验［OR=1.69（1~2 年比 5~6 年 ESD 经验），

95%CI：1.51~1.94，P=0.026］易导致切缘LGIN的出现；而位于胃上 1/3［OR=3.64（胃上 1/3比胃下 1/3），

95%CI：1.27~5.50，P=0.010］和黏膜下浸润（黏膜下浅层比黏膜上皮层+固有层：OR=2.37，95%CI：1.04~
5.72，P=0.028；黏膜下深层比黏膜上皮层+固有层：OR=6.08，95%CI：1.31~12.75，P=0.002）是切缘HGIN
或癌的高危因素。术后对 337例患者中位随访 26.0（22）个月，总体累积复发率 5.3%（18/337），切缘阴

性组复发率 2.1%（5/239），LGIN组复发率 8.3%（6/72），HGIN/癌组复发率 26.9%（7/26），组间复发差异

均有统计学意义（P<0.05）。切缘阳性组复发的危险因素包括基底切缘阳性（HR=5.17，95%CI：1.47~
14.09，P=0.011）以及黏膜下浅层侵犯（HR=4.82，95%CI：1.38~14.77，P=0.013）。结论　早期胃癌及癌

前病变ESD术后切缘阳性与病灶部位、面积、有溃疡、浸润深度和术者经验有关。切缘阳性者总体复

发风险较阴性者高，对于黏膜下侵犯和基底切缘阳性者，需综合考虑是否补充干预治疗。
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【Abstract】  Objective　 To investigate the risk factors for positive margins after endoscopic 
submucosal dissection (ESD) for early gastric cancer and precancerous lesions, and to follow up the 
recurrence. Methods　 The endoscopic, clinical and pathological data of 489 patients with early gastric 
cancer or precancerous lesions treated by ESD in Fujian Provincial Hospital from January 2015 to December 
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2020 were retrospectively collected. They were categorized into a negative group (371 cases), a low-grade 
intraepithelial neoplasia (LGIN)-positive group (79 cases), and a high-grade intraepithelial neoplasia (HGIN) 
or cancer-positive group (39 cases) according to the different margins. Logistic regression was used to 
analyze the risk factors for positive margins, the Kaplan-Meier method and log-rank test to compare the risk 
of recurrence in different margin groups, and the Cox proportional risk regression model to explore the 
associated factors that caused recurrence in those with positive margins. Results　 In the 489 patients, the 
positive resection margin rate was 24.1% (118/489), of which HGIN or cancer accounted for 33.1% (39/118). 
LGIN-positive margin was more likely to occur for lesions larger than 10 cm2 (OR=1.58, 95%CI: 1.13-2.08, 
P=0.033), in the presence of ulcers (OR=2.92, 95%CI: 1.37-4.54, P=0.012) and for 1-2 years of ESD 
experience [OR=1.69 (1-2 years VS 5-6 years), 95%CI: 1.51-1.94, P=0.026]. Those located in the upper 1/3 
of the stomach [OR=3.64 (upper 1/3 VS lower 1/3), 95%CI: 1.27-5.50 P=0.010] and submucosal infiltration 
(SM1 VS M1+M2: OR=2.37, 95%CI: 1.04-5.72, P=0.028; SM2 VS M1+M2: OR=6.08, 95%CI: 1.31-12.75, 
P=0.002) were high risk factors for HGIN/cancer-positive margin. Postoperative follow-up was completed in 
337 patients, with a median follow-up time of 26.0 (22) months. The overall cumulative recurrence was 5.3% 
(18/337), 2.1% (5/239) in the negative margin group, 8.3% (6/72) in the LGIN-positive margin group, and 
26.9% (7/26) in the HGIN/cancer-positive group, with statistically significant differences among the 3 groups 
(P<0.05). Risk factors for recurrence in the positive margin group included positive basal margins (HR=5.17, 
95%CI: 1.47-14.09, P=0.011) and SM1 invasion (HR=4.82, 95%CI: 1.38-14.77, P=0.013). Conclusion　
Positive margins after ESD for early gastric cancer and precancerous lesions are related to lesion location, 
size, presence of ulceration, depth of infiltration, and endoscopists' experience. The overall risk of 
recurrence is higher in those with positive margins than in those with negative margins. Additional 
treatments need to be considered comprehensively for those with submucosal invasion and positive basal 
margins.

【Key words】 Stomach neoplasms; Early gastric cancer; Precancerous lesions; Endoscopic 
submucosal dissection; Positive margin; Follow⁃up
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早期胃癌（early gastric cancer，EGC）是指癌组

织 仅 局 限 于 黏 膜 层（mucosa，M）及 黏 膜 下 层

（submucosa，SM），不论有无区域性淋巴结转移。

癌前病变指胃黏膜上皮内瘤变，根据病变程度，分

为 低 级 别 上 皮 内 瘤 变（low grade intraepithelial 
neoplasia，LGIN）和高级别上皮内瘤变（high grade 
intraepithelial neoplasia，HGIN）［1］。基于早期胃癌

的淋巴结转移风险低，内镜黏膜下剥离术（endoscopic 
submucosal dissection，ESD）已被广泛用于早期胃癌

的治疗［2］。然而，早期胃癌的术前诊断较困难，加

上内镜下病灶边界范围和深度的判断可能受到胃

背景黏膜炎症、萎缩和肠化等影响，因而术后易出

现切缘阳性的问题，影响预后。另外，关于 ESD术

后切缘阳性者是否追加外科治疗，有研究表明补充

根治性切除术后病灶残余率实际不足 50%［3］，且

Noh等［4］发现追加外科组和随访组的生存、复发率

差异并无统计学意义，意味着ESD术后切缘阳性仍

有近半数患者可以通过密切随访而不必追加外科

治疗。因此，提高对早期胃癌及癌前病变ESD术后

病灶切缘阳性及复发高危者相关危险因素的认知

有重要意义。故本研究试图通过多方面和多层次

的数据，分析导致早期胃癌及癌前病变ESD术后切

缘阳性以及进展复发的危险因素，为提高ESD的治

愈性切除和评估患者预后提供临床参考。

对象与方法

一、研究对象

采用回顾性队列研究的方法，收集2015年1月—

2020年 12月期间所有在福建省立医院消化内镜中

心因早期胃癌及癌前病变行ESD治疗的患者资料。

结合纳入和排除标准确定最终纳入对象进行回顾

性分析。根据 ESD 术后标本切缘病理情况分成切

缘阴性组和切缘阳性组。本研究按照《赫尔辛基宣

言》的伦理指导原则进行。

1.纳入标准：（1）病灶术后病理证实为HGIN或

不突破黏膜下层的早期胃癌；（2）超声内镜和CT提

示无区域淋巴结和远处转移；（3）病灶单发且整块

切除；（4）患者内镜、临床和病理资料完整且可

分析。

2. 排除标准：（1）病灶早期胃癌为非腺癌类型

（如鳞癌、鳞腺癌和未分化的小细胞胃癌）；（2）既往

有胃癌的内镜或外科手术史，或同时伴有其他原发

恶性肿瘤。
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二、器械设备及治疗过程

日本Olympus CV⁃290主机及GIF⁃Q260J内镜，

美国COOK VIN⁃23注射针，日本Olympus KD⁃650L/
655L Dual刀、FD⁃410QR 热活检钳、HX⁃610⁃090 止

血夹、CO2气泵以及副注水泵。

所有患者围术期入院接受治疗，术中予气管插

管和静脉麻醉，常规左侧卧位。①内镜下观察确定

病变性质及范围，病灶边缘外 3~5 mm充分标记；②
标记圈外多点黏膜下注射玻璃酸钠-亚甲蓝-生理

盐水混合液；③沿标记病灶周边切开，紧贴肌层表

面剥离；④创面予止血、预防穿孔等处理；⑤回收、

固定并送检标本。病理报告经过至少 2 名胃肠道

病理科医师审查。

三、定义标准

1. 切缘阳性：标本切缘见癌前病变（LGIN 或

HGIN）或癌细胞视为切缘阳性。由于HGIN生物学

行为与早期癌近似，在临床治疗中已被视为早期

癌，符合 ESD治疗的绝对指征，故将其与癌合并视

为同一阳性亚组［1］。阳性癌灶率指阳性切缘中癌

灶（病理提示为 HGIN 和癌的病灶）所占比例。如

病理提示病灶多处切缘阳性者，选择病理级别高

（重）处切缘纳入。

2. 病灶面积：参照标本尺寸，利用椭圆面积=
（π×标本长径×标本短径）/4计算。

3. 病灶部位：综合患者的内镜检查及治疗记

录，将胃内部位归类划分为胃上 1/3（含贲门部、胃

底及胃体上段）、胃中 1/3（含胃体中、下段）和胃下

1/3（含胃角、胃窦及幽门部）3个部分。

4.病灶大体形态：参照巴黎分型，分为隆起型、

凹陷型和表浅型。

5. 局部复发：指术后 6 个月及以上在原病灶

ESD 部 位 及 其 周 围 1.0 cm 内 活 检 发 现 HGIN
或癌［3］。

6. 浸润深度：黏膜层由浅至深可分上皮层

（M1），固有层（M2）和黏膜肌层（M3）；黏膜下层以

500 μm 为界定，依据肿瘤侵犯深度分为黏膜下浅

层（SM1）和深层（SM2）。

四、补充治疗

对于侵犯至黏膜下层特别是黏膜下深层的癌

灶，ESD治疗效果有限，若切缘阳性，基于脉管/神经

浸润和淋巴结转移高风险，需考虑补充治疗；而病理

证实存在脉管/神经侵犯者，不论浸润深度，均被要

求追加胃切除手术或放化疗，并内镜随访；黏膜肌层

及黏膜下浅层部分切缘阳性患者，需综合评估病理、

CT检查及患者意愿，予个性化干预或密切随访。

五、术后随访

所有接受完整随访的患者，术后第 3、6、12 个

月在我科常规行内镜检查，配合活检病理结果，若

两者均未见异常，之后每年随访 1~2次。除局部复

发者外，均随访至 2021年 12月结束。随访内容主

要包括是否生存、有无按时复查胃镜、复查次数、最

后一次复查时间、术后随访时间、胃镜及相关病理

检查结果、期间有无接受补充治疗等。对于资料不

全或未在我院如期随访者，进行多次详细电话

随访。

六、统计学方法

采用 SPSS 26.0 软件进行统计分析，不符合正

态分布的计量资料以 M（IQR）表示，有序或无序分

类变量以频数表示，差异性分析采用 χ2 检验或

Fisher 确切概率法。运用 logistic 回归将组间分析

结果中有统计学意义的影响因素纳入多因素

logistic 回归。根据随访复发资料，采用 Kaplan ⁃
Meier法绘制复发曲线，log⁃rank检验比较组间复发

的差异性。运用 Cox 比例回归模型在切缘阳性组

内探究导致其局部复发的危险因素。P<0.05为差

异有统计学意义。

结 果

一、切缘阳性危险因素分析

1.基本情况：共有 489例对象入选病灶切缘阳

性的危险因素分析，其中男女比例近似 3∶1，年龄

（64.6±6.5）岁，切缘阳性率 24.1%（118/489），癌灶率

33.1%（39/118）。阳性者切缘病理见表 1，切缘阳性

组与阴性组的基本特征见表2。

2.logistic回归分析：对切缘LGIN组与HGIN/癌
组两组分别与切缘阴性组进行组间差异性分析，结

果见表 2；将各自有统计学意义的单因素视为自变

量汇总，分别纳入阳性切缘的多因素 logistic回归，

表1 早期胃癌及癌前病变患者行内镜黏膜下剥离术后标

本切缘阳性情况

阳性切缘

水平阳性

基底阳性

合计

例数

96
22

118

切缘病理（例）

LGIN
70

9
79

HGIN
19

8
27

癌

7
5

12

阳性癌灶率
（%）

27.1
59.1
33.1

注：LGIN指低级别上皮内瘤变；HGIN指高级别上皮内瘤变
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结果显示，病灶处存在溃疡、面积>10 cm2以及较少

（1~2年）的 ESD经验是术后切缘 LGIN阳性的独立

危险因素（表 3），位于胃上 1/3 和侵犯至黏膜下层

特别是黏膜下深层的病灶，术后更易出现HGIN/癌
阳性（表4）。

二、随访复发结果分析

1. 基本情况：对于纳入的 489 例患者，排除术

后因失联、死亡、不配合以及ESD术后即补充治疗者，

共337例患者完成随访，其中切缘阳性者98例，阳性癌

灶率26.5%（26/98）。中位随访26.0（22）个月，18例患

者局部复发，累积复发率5.3%，中位复发时间15（7）个
月。随访阳性患者切缘病理见表5，不同切缘组随访复

发基本信息见表6。
2.随访复发对比：不同切缘组累积复发曲线见

图 1。HGIN/癌组及 LGIN 组复发风险较阴性组均

升高，差异有统计学意义（χ2=31.38，P=0.007；χ2=
5.57，P=0.018）；阳性组内，HGIN/癌组复发风险高

于 LGIN 组（χ2=5.15，P=0.023），表明切缘阳性对患

表2 早期胃癌及癌前病变患者行内镜黏膜下剥离术后切缘阳性组与阴性组的基本特征及差异对比（例）

因素

年龄（≤65岁/>65岁）
性别（男/女）
消化道肿瘤家族史（无/有）
病灶部位
　胃下1/3
　胃中1/3
　胃上1/3
病灶面积（≤10 cm2/>10 cm2）
大体形态
　隆起型
　凹陷型
　表浅型
胃镜下黏膜萎缩 a
　C1~C2
　C3~O1
　O2~O3
病理萎缩
　轻度
　中度
　重度
病理肠化
　轻度
　中度
　重度
幽门螺杆菌感染（阴性/阳性）
黄色斑（无/有）
病灶溃疡（无/有）
活检病理
　LGIN
　HGIN
　腺癌
术后病理
　HGIN
　腺癌
浸润深度
　上皮层+固有层
　黏膜肌层
　黏膜下浅层
　黏膜下深层
内镜黏膜下剥离术经验
　5~6年
　3~4年
　1~2年
脉管侵犯（不存在/存在）b

切缘阴性组
（n=371）
105/266
263/108
286/85

196
55

120
134/237

173
125

73
91

269
11

10
185
176

6
171
194

225/146
316/55
326/45

42
250

79
151
220
191
100

62
18

185
111

75
369/2

切缘阳性LGIN组
（n=79）

26/53
59/20
62/17

36
13
30

19/60
28
26
25

9
69

1
2

34
43

1
29
49

47/32
65/14
62/17

6
52
21
31
48
36
23
18

2
26
32
21

78/1

切缘阳性HGIN/癌组
（n=39）

14/25
31/8
27/12

12
8

19
11/28

20
13

6
5

32
2
1

13
25

1
10
28

21/18
32/7
31/8

2
26
11

9
30
11
13
11

4
14
14
11

37/2

切缘阴性组与阳性LGIN组比较

χ2值
0.67
0.46
0.07
1.32

4.23
5.61

3.99

1.10

2.35

0.03
0.42
4.83
1.67

0.06

0.44

5.65

0.52

P值

0.413
0.497
0.788
0.250

0.039
0.018

0.046

0.294

0.126

0.849
0.516
0.028
0.196

0.810

0.509

0.017

0.471

切缘阴性组与阳性HGIN/癌组比较

χ2值
0.99
1.29
1.21
6.11

0.97
0.48

2.99

3.23

4.16

0.82
0.27
2.20
1.92

4.61

8.29

2.70

7.69

P值

0.320
0.257
0.272
0.013

0.325
0.488

0.084

0.072

0.041

0.365
0.604
0.137
0.166

0.032

0.004

0.110

0.006
注：LGIN指低级别上皮内瘤变；HGIN指高级别上皮内瘤变；a胃镜下黏膜萎缩参照木村-竹本分型，如患者术前多次检查结果不一，纳入

术前1年内最严重的一次；b本研究所有对象未合并有神经侵犯，故未列出
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者整体预后影响大。

3.Cox比例风险回归分析：在阳性组内，基底切

缘阳性和黏膜下侵犯相比水平切缘阳性和局限于

黏膜内的病灶，更易导致非治愈性切除术后局部复

发，是造成术后切缘阳性患者局部复发的独立危险

因素，而与切缘病理级别等无明显相关，见表

7及图2。

表3 早期胃癌及癌前病变患者行内镜黏膜下剥离术后切缘低级别上皮内瘤变（LGIN）阳性的危险因素分析

因素

病灶面积
　≤10 cm2
　>10 cm2

大体形态
　隆起型
　凹陷型
　表浅型
胃镜下黏膜萎缩
　C1~C2
　C3~O1
　O2~O3
病灶溃疡
　无
　有
内镜黏膜下剥离术经验
　5~6年
　3~4年
　1~2年

单因素分析

P值

参照
0.039
0.018
参照
0.398
0.015
0.046
参照
0.011
0.939
参照
0.028
0.017
参照
0.013
0.033

OR（95%CI）

1
1.79（1.02~3.02）

1
1.29（0.72~2.30）
2.12（1.16~3.87）

1
2.59（1.25~5.40）
0.92（0.11~7.96）

1
1.99（1.07~3.70）

1
1.99（1.05~3.75）
2.05（1.16~3.62）

多因素分析

P值

参照
0.033
0.134
参照
0.313
0.132
0.392
参照
0.368
0.022
参照
0.012
0.041
参照
0.445
0.026

OR（95%CI）

1
1.58（1.13~2.08）

1
1.33（0.86~2.05）
1.41（1.01~1.96）

1
1.22（0.79~2.03）
2.01（1.33~3.49）

1
2.92（1.37~4.54）

1
1.14（0.87~1.52）
1.69（1.51~1.94）

表4 早期胃癌及癌前病变患者行内镜黏膜下剥离术后切缘高级别上皮内瘤变（HGIN）/癌阳性的危险因素分析

因素

病灶部位
　胃下1/3
　胃中1/3
　胃上1/3
病理肠化
　轻度
　中度
　重度
术后病理
　HGIN
　腺癌
浸润深度
　上皮层+固有层
　黏膜肌层
　黏膜下浅层
　黏膜下深层
脉管侵犯
　不存在
　存在

单因素分析

P值
0.013
参照
0.072
0.014
0.041
参照
0.353
0.896
参照
0.032
0.004
参照
0.057
0.013
0.033
参照
0.006

OR（95%CI）

1
2.36（0.92~6.07）
2.57（1.21~5.49）

1
0.35（0.04~3.20）
0.87（0.10~7.46）

1
2.29（1.06~4.96）

1
2.26（0.98~5.22）
3.08（1.27~7.45）
3.86（1.11~13.36）

1
9.97（1.37~72.88）

多因素分析

P值
0.028
参照
0.469
0.010
0.212
参照
0.352
0.523
参照
0.407
0.008
参照
0.397
0.028
0.002
参照
0.224

OR（95%CI）

1
1.31（0.82~4.09）
3.64（1.27~5.50）

1
0.56（0.21~3.07）
1.30（0.25~7.09）

1
1.57（0.87~2.81）

1
1.91（0.85~4.27）
2.37（1.04~5.72）
6.08（1.31~12.75）

1
3.18（0.44~54.65）

表5 完成随访的早期胃癌及癌前病变患者内镜黏膜下剥

离术后标本切缘阳性组切缘病理情况

阳性切缘

水平阳性

基底阳性

合计

例数

89
9

98

切缘病理（例）

LGIN
67

5
72

HGIN
16

2
18

腺癌

6
2
8

阳性癌灶率
（%）

24.7
44.4
26.5

注：LGIN指低级别上皮内瘤变；HGIN指高级别上皮内瘤变

表6 早期胃癌及癌前病变患者内镜黏膜下剥离术后标本切缘阳性组和阴性组随访情况

组别

切缘阴性组

切缘阳性LGIN组

切缘阳性HGIN/癌组

合计

例数

239
72
26

337

局部复发［例（%）］

5（2.1）
6（8.3）
7（26.9）

18（5.3）

随访时间
［个月，M（IQR）］

28.0（19）
32.5（17）
35.5（19）
26.0（22）

随访次数
［次，M（IQR）］

3（1）
4（2）
5（2）
3（1）

复发时间
［个月，M（IQR）］

15（9）
16（4）
10（10）
15（7）

注：LGIN指低级别上皮内瘤变；HGIN指高级别上皮内瘤变
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讨 论

ESD 在早期胃癌及癌前病变中的表现非常可

观，但术后切缘阳性的发生在临床实践中也越来越

常见。切缘阳性说明病灶有不同程度的残留可能，

属非治愈性切除，影响ESD治疗效果和患者的预后

情况［3］。本研究中，切缘阳性的标准为标本切缘见

癌前病变或癌，总发生率为 24.1%；而后对阳性者

的复发随访，仅 13.3% 的病灶出现局部复发，因此

对切缘阳性患者密切随访是理论可行的，但对于当

中基底切缘阳性和黏膜下浸润的高危复发者，需个

性化评估是否补充治疗。

在探究切缘阳性的危险因素方面，Wen等［5］报

道在对老年人群目标病灶行ESD时，其整体范围往

往不够而较易出现切缘 LGIN，这可能是由于部分

老年患者虽病情较重，仍不愿接受或无法耐受外科

图 2　切缘阳性者累积复发风险曲线　2A：基底切缘阳性者和

水平切缘阳性者复发风险对比（P=0.011）；2B：黏膜内累及者和

黏膜下累及者复发风险对比（P=0.013）

表7 内镜黏膜下剥离术后标本切缘阳性的早期胃癌及癌前病变患者复发危险因素分析

因素

年龄
　≤65岁
　>65岁
性别
　男
　女
幽门螺杆菌感染
　阴性
　阳性
胃镜下黏膜萎缩
　C1~C2
　C3~O1
病灶溃疡
　无
　有
消化道肿瘤家族史
　无
　有
切缘阳性
　水平阳性
　基底阳性
切缘病理
　低级别上皮内瘤变
　高级别上皮内瘤变/癌
病灶部位
　胃下1/3
　胃中1/3
　胃上1/3
浸润深度
　黏膜层
　黏膜下浅层

未复发组
（n=85）

24
61
69
16
59
26

6
79
75
10
69
16
80

5
66
19
40
13
32
70
15

复发组
（n=13）

3
10

9
4
7
6
1

12
11

2
10

3
9
4
6
7
4
4
5
8
5

单因素Cox分析
HR（95%CI）

1
1.49（0.48~11.82）

1
1.51（0.27~12.08）

1
1.29（0.60~16.34）

1
0.94（0.58~ 9.92）

1
1.41（0.67~8.90）

1
1.22（0.23~10.14）

1
6.02（1.61~26.38）

1
2.52（0.46~12.07）

1
1.15（0.48~10.79）
2.62（0.89~12.37）

1
6.11（1.59~22.83）

P值

0.346

0.313

0.425

0.320

0.312

0.466

0.011

0.228
0.292
参照
0.552
0.162

0.007

多因素Cox分析
HR（95%CI）

1
5.17（1.47~14.09）

1
2.67（0.48~10.79）

1
4.82（1.38~14.77）

P值

0.011

0.342

0.013

注：LGIN指低级别上皮内瘤变；HGIN指高级别上皮内瘤变

图1　不同切缘组随访的累积复发曲线
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手术，而选择局部微创的保守治疗；其次随着年龄

增长，胃黏膜变性加重，对病灶边界造成不同程度

的误判。这侧面提醒内镜医师在追求小范围内完

整切除病灶时，也应避免黏膜假阴性干扰，特别是

老年人群，可适当扩大处理。本研究关于年龄以及

萎缩肠化因素均未能得出有意义的结果，这可能与

阳性者样本总量较少，且进一步分组，年龄、萎缩肠

化因素大多以老年和中重度多见，弱化了因素的相

关性有关。在病灶位置方面，本研究发现位于胃上

1/3的病灶术后更易出现阳性切缘，与Lee等［6］结果

一致，这可能是由于对该处胃内病灶观察、活检和

治疗时常需反转镜身，倒镜观察，操作难度较大，且

此处胃腔宽大，切线位观察较多，遗漏风险相对

高［7］。亦有研究报道，胃底及附近黏膜下层较薄，

淋巴管位于黏膜肌层上，这种解剖结构增加了黏膜

下浸润和淋巴转移的风险，易导致切缘阳性与

复发［8］。

在 Ohara 等［7］报道中，病灶超过 2 cm 以及大体

表浅型病灶是造成切缘不干净的两个危险因素。

本研究虽未得出相关性结论，但发现病灶面积>
10 cm2时更易造成切缘 LGIN的非治愈性切除。笔

者认为虽然面积较长度难以被直观感受，但病灶本

身是二维平面，面积更能突出其范围大小的含义，

但总的来说，大范围病灶的治疗较难实现治愈性切

除。另外对于形态学因素，与Wen等［5］一样未发现

有意义结果的可能原因是：（1）不同研究的形态学

划分存在主观偏倚，最终各形态比例会有所不同，

故导致结果上的差异；（2）存在共线性因素的干扰。

本研究证实了病灶处存在溃疡对阳性切缘的发生

具有促进作用，同Ma等［9］最近一项研究一致，可能

是溃疡的存在多会发生黏膜下粘连，术中病灶抬起

不佳而增加了手术难度与基底阳性的风险所致。

另外，Lee等［6］和 Fu等［10］分别报道未分化型胃癌和

混合型胃癌是导致术后切缘阳性的独立危险因素，

本文未纳入分化程度和组织类型进行分析，原因

有：（1）本研究包含的癌前病变并无分化概念，分析

数据不完整，干扰实际结果；（2）在病理的组织类型

中，胃管状腺癌占绝大多数，其余乳头状癌、黏液腺

癌和印戒细胞癌等样本过小，Ⅱ类错误发生率高，

统计学意义不大。本文将 ESD 经验纳入到对切缘

阳性的分析中，既往无类似报道，间接反映出术者

熟练度在实现治愈性切除中的必要性，符合客观事

实。但对于脉管侵犯，在 Lee 等［6］研究中是导致阳

性切缘的危险因素，而本研究未能得出该结果可能

是存在脉管浸润的样本量过少。

本文随访复发部分证实切缘阳性者术后局部

累积复发风险明显高于阴性者的事实，与文献报道

结果一致［11］；同时发现阳性者中基底切缘阳性以及

黏膜下浸润会进一步加重局部复发的风险，这与近

年 Jiang等［12］和Zhao等［13］荟萃分析结果相符。笔者

认为，基底切缘阳性多意味着肿瘤实际浸润深度大

于术前判断深度，或术中组织烧灼造成观察障碍继

而导致病灶切除深度不足，这往往提示较深的黏膜

下浸润可能，而淋巴管通常在黏膜肌层附近成丛，

故基底切缘阳性以及黏膜下浸润与切缘阳性以及

复发关系密切。对于低复发风险的黏膜内和水平

切缘阳性病灶，随访观察或是一个优选［14］，但亦有

学者推荐术后即追加二次ESD［15］，笔者认为追加二

次ESD不失为一种补救措施，但初次ESD治疗后局

部纤维化对操作的影响可能增加局部并发症的发

生率［3，16］，即使后续随着复发，亦可行补救手术切

除，其预后与ESD术后立即追加内镜手术的预后并

无差异［17］。另外，Kim等［18］在对非治愈性切除术后

阳性复发者的统计分析中发现，阳性切缘的长度超

过 6 mm 是局部复发的危险因素，但其研究中纳入

例数过少（n=55），随访时间过短（中位随访 23 个

月），故与复发是否相关以及相关性如何还待进一

步验证。本研究病灶处溃疡存在的因素虽是切缘

阳性的危险因素，但对术后复发的影响并不明显，

这点与张波等［19］和Numata等［20］结果一致。

本研究存在的局限性：（1）本研究为单中心的

回顾性分析，样本纳入较少，分析结果不足以代表

临床实际情况，未来仍需多中心、大样本和前瞻性

的研究结果。（2）研究随访时间较短，中位随访

26个月，病例失访较多，可能造成较大偏倚。（3）本

研究基于患者远期预后，凡存在黏膜下深浸润的切

缘阳性以及脉管侵犯者均予补充治疗，排除在随访

之外，这可能导致后续复发率比实际偏低，对于黏

膜下浸润特别是深浸润患者的临床指导意义有限。

（4）本研究并非全部患者复查时在原ESD部位及周

边活检，且部分患者的随访结果由电话回访所得，

与实际可能不符。

综上所述，病灶处存在溃疡，面积超过 10 cm2 

以及ESD术者较少的经验是造成术后切缘LGIN的

独立危险因素；而位于胃上 1/3和侵犯至黏膜下特

别是黏膜下深层的病灶，更易出现切缘 HGIN/癌。

随访期间，切缘阳性者累积复发风险明显升高，对

于基底切缘阳性和侵犯黏膜下层的高危复发者，建
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议综合评估后密切随访或及时追加治疗。
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