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１１３ 例早期结直肠癌及癌前病变内镜
黏膜下剥离术标本处理及病理学评估
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　 　 【摘要】　 目的　 探讨早期结直肠癌及癌前病变内镜黏膜下剥离术（ＥＳＤ）标本的规范化病理评

估及其重要意义。 方法　 选自 ２０１２ 年 ８ 月至 ２０１６ 年 ６ 月间本院内镜中心行结直肠 ＥＳＤ 治疗的连续

性 １１３ 例早期结直肠癌和癌前病变，参照日本结直肠癌处理指南，进行标本规范化处理和病理学评

估，包括组织学类型、肿瘤最大径、肿瘤浸润深度、出芽分级、脉管侵犯情况、水平及垂直切缘情况，并
综合评估病例的治愈性或非治愈性切除等。 结果　 病理诊断结直肠腺瘤 ６３ 例（５５ ７５％），其中管状

腺瘤 ２９ 例（２５ ６６％），绒毛状腺瘤 ２ 例（１ ７７％），绒毛管状腺瘤 ３２ 例（２８ ３２％）。 锯齿状病变 ３４ 例

（３０ ０９％），包括传统型锯齿状腺瘤 １９ 例（１６ ８１％），无柄锯齿状腺瘤 １１ 例（９ ７３％），增生性息肉 ４
例（３ ５４％）。 浸润性腺癌 １６ 例（１４ １６％），包括高分化腺癌 ７ 例，中分化腺癌 ７ 例，低分化腺癌 １ 例，
黏液腺癌 １ 例。 病理评估发现，１６ 例早期浸润性结直肠癌，２ 例有脉管癌栓，均为发生于乙状结肠的

中分化腺癌。 １０８ 例垂直切缘阴性（９５ ５８％），１ 例垂直切缘阳性（中分化浸润性腺癌，ｐＴ１ｂ２），１ 例垂

直切缘可疑阳性，３ 例无法准确评估。 ８０ 例（７０ ８０％）水平切缘阴性，２０ 例（１７ ７０％）水平切缘阳性

（１９ 例腺瘤，１ 例中分化腺癌），１３ 例无法准确评估。 术后评估显示，１１３ 例 ＥＳＤ 标本中病变完整切除

率为 ８２ ３０％，大肠浸润性腺癌的病变完整切除率为 ９３ ７５％。 １６ 例大肠浸润性腺癌，术后治愈性切

除 ５ 例（治愈性切除率 ３１ ２５％），非治愈性切除 １１ 例。 其中 ７ 例非治愈性切除追加手术，余随访未见

复发。 结论　 标本规范处理、全面准确的病理学评估是结直肠 ＥＳＤ 技术发展关键因素，对内镜治疗

取得长期成功非常重要。
　 　 【关键词】　 结直肠肿瘤；　 早期诊断；　 病理学，临床；　 内镜黏膜下剥离术

Ｓｐｅｃｉｍｅｎ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ａｎｄ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ １１３ ｓａｍｐｌｅｓ ｏｆ ｅａｒｌｙ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ
ｐｒｅｃａｎｃｅｒｏｕｓ ｌｅｓｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ　 Ｌｉａｎｇ Ｌｉ∗， Ｙｕ Ｙａｎｆｅｉ， Ｚｈａｎｇ Ｊｉｘｉｎ， Ｎｏｎｇ
Ｌｉｎ， Ｒｏｎｇ Ｌｏｎｇ， Ｎｉａｎ Ｗｅｉｄｏｎｇ， Ｊｉａｎｇ Ｍｅｎｇｗａｎ， Ｌｉｕ Ｐｉｎｇ， Ｌｉ Ｔｉｎｇ． ∗Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｐａｔｈｏｌｏｇｙ， Ｐｅｋｉｎｇ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ Ｆｉｒｓｔ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， Ｂｅｉｊｉｎｇ １０００３４，Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｌｉ Ｔｉｎｇ， Ｅｍａｉｌ： ｌｉｘｉａｏｔｉｎｇ１２＠ ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ
　 　 【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 Ｔｏ ｓｔｕｄｙ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｉｔｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｅａｒｌｙ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ
ｐｒｅｃａｎｃｅｒｏｕｓ ｌｅｓｉｏｎｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｂｙ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ （ＥＳＤ）． Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅ
１１３ ｃａｓｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ａｔ ｔｈｅ ｅｎｄｏｓｃｏｐｙ ｃｅｎｔｅｒ ｆｒｏｍ Ａｕｇｕｓｔ ２０１２ ｔｏ Ｊｕｎｅ ２０１６， ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ａｓ
ｅａｒｌｙ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ｐｒｅｃａｎｃｅｒｏｕｓ ｌｅｓｉｏｎｓ ａｎｄ ｕｎｄｅｒｇｏｎｅ ＥＳＤ． Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ， ｓｐｅｃｉｍｅｎｓ ｗｅｒｅ ｐｒｏｃｅｓｓｅｄ ａｎｄ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｆｏｒ ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌ ｔｙｐｅ， ｔｕｍｏｒ
ｄｉａｍｅｔｅｒ， ｄｅｐｔｈ ｏｆ ｉｎｖａｓｉｏｎ， ｂｕｄｄｉｎｇ ｇｒａｄｉｎｇ， ｖｅｓｓｅｌ ｉｎｖａｓｉｏｎ， ａｎｄ ｈｏｒｉｚｏｎｔａｌ ａｎｄ ｖｅｒｔｉｃａｌ ｍａｒｇｉｎ， ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ
ｃｕｒａｔｉｖｅ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ６３ ｃａｓｅｓ ｏｆ ａｄｅｎｏｍａ （５５ ７５％）， ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ２９（２５ ６６％） ｔｕｂｕｌａｒ
ａｄｅｎｏｍａ， ２（ １ ７７％） ｖｉｌｌｏｕｓ ａｄｅｎｏｍａ， ａｎｄ ３２ （ ２８ ３２％） ｖｉｌｌｉｏｕｓｔｕｂｌａｒ ａｄｅｎｏｍａ． Ｔｈｉｒｔｙ⁃ｆｏｕｒ ｃａｓｅｓ ｏｆ
ｓｅｒｒａｔｅｄ ｌｅｓｉｏｎ ｗｅｒｅ ｆｏｕｎｄ， ｗｈｉｃｈ ｉｎｃｌｕｄｅｄ １９（１６ ８１％） ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ ｓｅｒｒａｔｅｄ ａｄｅｎｏｍａ， １１（９ ７３％） ｓｅｓｓｉｌｅ
ｓｅｒｒａｔｅｄ ａｄｅｎｏｍａ， ａｎｄ ４（３ ５４％） ｈｙｐｅｒｐｌａｓｉｃ ｐｏｌｙｐ． Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ａｌｓｏ １６（１４ １６％） ｃａｓｅｓ ｏｆ ｅａｒｌｙ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ
ｃａｎｃｅｒ ｗｉｔｈ ７ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｗｅｌｌ⁃ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ， ７ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ⁃ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ

—０７４— 中华消化内镜杂志 ２０１８ 年 ７ 月第 ３５ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ Ｅｎｄｏｓｃ，Ｊｕｌｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ３５，Ｎｏ．７



ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ， １ ｃａｓｅ ｏｆ ｐｏｏｒｌｙ⁃ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ， ａｎｄ １ ｃａｓｅ ｏｆ ｍｕｃｉｎｏｕｓ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ．
Ｖｅｓｓｅｌ ｉｎｖａｓｉｏｎ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ２ ｏｆ １６ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｅａｒｌｙ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｂｏｔｈ ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ⁃
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｉｎ ｓｉｇｍｏｉｄ ｃｏｌｏｎ． Ｔｈｅ ｖｅｒｔｉｃａｌ ｍａｒｇｉｎｓ ｗｅｒｅ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｉｎ １０８（９５ ５８％） ｏｆ １１３
ｃａｓｅｓ． Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｖｅｒｔｉｃａｌ ｍａｒｇｉｎ ｗｅｒｅ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ｏｎｌｙ １ ｃａｓｅ （ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ⁃ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ，ｐＴ１ｂ２）
ａｎｄ ａｎｏｔｈｅｒ ｃａｓｅ ｗａｓ ｓｕｓｐｅｃｔｅｄ ａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅ． Ｔｈｅ ｒｅｓｔ ３ ｃａｓｅｓ ｃｏｕｌｄ ｎｏｔ ｂｅ ｐｒｅｃｉｓｅｌｙ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ． Ｔｈｅ ｈｏｒｉｚｏｎｔａｌ
ｍａｒｇｉｎｓ ｗｅｒｅ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｉｎ ８０ （ ７０ ８０％） ｏｆ １１３ ｃａｓｅｓ ａｎｄ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｈｏｒｉｚｏｎｔａｌ ｍａｒｇｉｎ ｗｅｒｅ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ２０
（１７ ７％） ｃａｓｅｓ （１９ ａｄｅｎｏｍａ ａｎｄ １ ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ⁃ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ）． Ｔｈｉｒｔｅｅｎ ｃａｓｅｓ ｃａｎｎｏｔ ｂｅ
ｐｒｅｃｉｓｅｌｙ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ． Ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌｌｙ， ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｒａｔｅ ｗａｓ ８２ ３０％． Ｔｈｅ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｒａｔｅ ｏｆ
ｉｎｖａｓｉｖｅ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｗａｓ ９３ ７５％． Ａｍｏｎｇ １６ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｉｎｖａｓｉｖｅ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ， ５ ｃａｓｅｓ （ｃｕｒａｔｉｖｅ ｒａｔｅ：
３１ ２５％） ｗｅｒｅ ｊｕｄｇｅｄ ａｓ ｃｕｒａｔｉｖｅ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｗｈｅｒｅａｓ １１ ｃａｓｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ａｓ ｎｏｎ⁃ｃｕｒａｔｉｖｅ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ．
Ｓｅｖｅｎ ｎｏｎ⁃ｃｕｒａｔｉｖｅ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｃａｓｅｓ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｆｕｒｔｈｅｒ ｓｕｒｇｅｒｙ ａｎｄ ｄｉｄ ｎｏｔ ｒｅｌａｐｓｅ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｆｏｌｌｏｗ⁃ｕｐ．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ 　 Ｔｈｅ ｓｔａｎｄａｒｄｉｚｅｄ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ａｎｄ ｐｒｅｃｉｓｅ ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ａｒｅ ｋｅｙ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ
ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ＥＳＤ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ， ｗｈｉｃｈ ｐｌａｙ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｓｕｃｃｅｓｓ ｏｆ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ．
　 　 【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ； 　 Ｅａｒｌｙ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ； 　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｙ， ｃｌｉｎｉｃａｌ； 　 Ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ
ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ

　 　 针对发病较常见的结直肠腺瘤 ／息肉性病变，
临床广泛采用内镜下息肉切除即内镜黏膜切除术

（ＥＭＲ）进行治疗，当病变＞２ ｃｍ、ＥＭＲ 难以完整切

除时，可采用分片 ＥＭＲ（Ｐｉｅｃｅｍｅａｌ ＥＭＲ）切除。 后

者虽可切除较大病变，但局部复发率高 （ ７ ９％ ～
３１％），标本病理学评估也有局限性［１⁃２］。 内镜黏膜

下剥离术（ＥＳＤ）起源于日本对早期胃癌的治疗，目
前已在包括食管、结直肠等消化道，甚至咽喉等部

位广泛应用，而对于结直肠大型癌前病变及早期癌

已被认为是高效成功的切除手段［１，３］。 ＥＳＤ 比腹腔

镜辅助手术创伤小，更重要的是手术标本可进行精

确的病理学评估。 在我国，虽已一定范围开展 ＥＳＤ
手术，但对标本完善细致的处理尚缺乏规范。 我院

内镜中心自 ２０１２ 年开展 ＥＳＤ，现参照先进国家和我

们之前处理的经验［４］，探讨早期结直肠癌及癌前病

变 ＥＳＤ 切除标本的规范处理和病理诊断评估问题

如下。

资料与方法

一、病例资料

我院内镜中心 ２０１２ 年 ８ 月至 ２０１６ 年 ６ 月间共

进行结直肠 ＥＳＤ 治疗 １１３ 例，患者均诊断明确，３５
例（３０ ９７％）有术前活检及病理诊断结果。 １１３ 例

中男 ６４ 例、女 ４９ 例，年龄 ３８ ～ ８８ 岁，中位年龄 ６５
岁；病变位于结肠 ４３ 例 （ ３８ ０５％）， 直肠 ６１ 例

（５３ ９８％），盲肠 ９ 例（７ ９６％）。
二、标本处理及取材

按照日本结直肠癌治疗指南（２０１４） ［３］ 及早期

结直肠癌组织学评估指南（２０１２） ［５］，标本经 ２ 位病

理医师操作进行如下操作（图 １）：（１）标本放置于

放有滤纸的泡沫板上，适度伸展与活体程度接近，
不锈钢大头针钉住周边切缘，标记体内对应位置近

（口侧）、远（肛侧）端，５ 倍体积 １０％缓冲福尔马林

（４０％甲醛）固定 １２ ｈ 以上；（２）大体观察肿瘤位置、
外观、病变大小及切缘情况；（３）固定前、后标本行

大体照相；（４）沿标本长轴水平放置，基底及四周切

缘采用不同颜色墨汁标记；（５）肉眼确定距病灶最

近切缘，垂直于此切缘方向每间隔 ２ ｍｍ 平行切开；
病变远离各切缘时沿标本短轴平行切开。 标本全

部取材，每条组织沿同方向立埋，最后一条翻转 １８０
度外缘朝下立埋。 石蜡包埋，４ μｍ 切片，ＨＥ 染色。

三、组织学评估

采用 ２０１０ 年消化系统 ＷＨＯ 分类和日本结直

肠癌治疗指南（２０１４）标准［３］。
１．组织学类型：腺瘤：大肠黏膜腺体上皮细胞异

型增生（Ｄｙｓｐｌａｓｉａ，细胞核增大深染呈笔杆状、复层

化、极向不佳或消失）；排列呈管状或绒毛状，根据

绒毛结构比例分为管状腺瘤（绒毛结构＜２５％）、绒
毛状腺瘤（绒毛结构＞７５％）、绒毛⁃管状腺瘤（绒毛

结构 ２５％ ～ ７５％）。 依据细胞异型和腺体排列复杂

程度将异型增生分为低级别（低级别上皮内瘤变）
和高级别（高级别上皮内瘤变）。 异型腺体浸润黏

膜固有层或黏膜肌层（未及黏膜下层）时为“黏膜内

腺癌”，ＷＨＯ 分类等同于高级别上皮内瘤变 （图

２Ａ）。
锯齿状病变：包括增生性息肉（锯齿状病变位
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于表面，隐窝较直）、无柄型锯齿状腺瘤（隐窝扩张、
扭曲，基底部常扩张呈“Ｌ”或倒“Ｔ”型，基底部附近

见锯齿状病变）、传统型锯齿状腺瘤（出现较多锯齿

状病变，并有异位隐窝，增生细胞常呈嗜酸性胞浆）
（图 ２Ｂ、２Ｃ）。

腺癌：异型增生腺体浸润至黏膜下层。 根据腺

管形成比例分为高、中、低分化 （分别为 ＞ ９５％、
５０％～９５％、＜５０％）。 进一步分组织学亚型，黏液腺

癌为细胞外黏液占一半以上区域、漂浮恶性上皮细

胞或腺泡、条索结构。
２．肿瘤最大径：大体测量、显微镜下测微尺校

正，记录横向和最大纵向值。 横向值将肿瘤累及组

织块数相加（每块 ２ ｍｍ），再行镜下校正。
３．黏膜下层浸润深度：无蒂病变：有明确黏膜肌

时，浸润深度从黏膜肌下缘测量至黏膜下肿瘤浸润

最深处（图 ３Ａ）；黏膜肌不明确时，从肿瘤表面测量

至浸润最深处 （图 ３Ｂ）。 浸润深度分期： ｐＴ１ｂ１
（ＳＭ１）， 浸 润 黏 膜 下 层 深 度 ＜ １ ０００ μｍ； ｐＴ１ｂ２
（ＳＭ２），浸润黏膜下层深度≥１ ０００ μｍ。

带蒂病变：以肿瘤头茎交界处为基线，测量与

肿瘤浸润最深处间距离。 肿瘤未侵及该基线时定

义为“头部浸润”，浸润深度相当于 ｐＴ１ｂ１；超越该基

线则定义为“蒂部浸润”，相当于 ｐＴ１ｂ２（图 ３Ｃ）。
４．出芽分级：对黏膜下层浸润的肿瘤（ｐＴ１ｂ）观

察浸润最深处癌细胞排列方式（单个或小簇状）。
“出芽”指癌细胞呈小簇状（少于 ５ 个癌细胞）排列；
放大 ２００ 倍下分为 １、２、３ 级，分别为 ０ ～ ４ 簇、５ ～ ９
簇、１０ 簇以上（图 ４Ａ）。

５．脉管侵犯：衬有内皮细胞的淋巴管或血管腔

内见肿瘤细胞，局部内皮细胞有破坏；管腔不完整

时加做内皮标记 ＣＤ３１、ＣＤ３４、Ｄ２⁃４０ 免疫组织化学

染色及弹力纤维染色确定（图 ４Ｂ、４Ｃ）。
６．切缘评估：包括水平和垂直切缘。 水平切缘

阴性指第一和最后一张切片边缘及所有切片的两

端切缘阴性；垂直切缘阴性指所有切片的基底切缘

阴性。 报告病变距离最近切缘的距离。 垂直切缘

阳性时，报告自黏膜肌下缘至阳性基底切缘距离。
切缘识别应结合手术所致组织烧灼变性及标本涂

墨标记，避免出现假阳性，必要时需深切观察，准确

判断。
７．ＥＳＤ 标本图像构建及病理报告：报告格式同

早期胃癌 ＥＳＤ 标本。 将全面病理诊断评估结果对

应到 ＥＳＤ 大体标本，用不同颜色标记不同组织学改

变区域，并生成图文病理报告。
８．ＥＳＤ 适应证：＞２０ ｍｍ 的结直肠上皮内病变；

怀疑结直肠早期浸润性癌；伴发纤维性病变（炎症

性肠病偶发的腺瘤）；内镜切除术后残余病变。
９．ＥＳＤ 后临床评估：ＥＳＤ 标本出现以下任何一个

危险因素时，需进一步接受外科手术治疗：黏膜下层

浸润分期 ｐＴ１ｂ２；脉管侵犯；组织学分化差；标本水平

或垂直切缘阳性；２ 或 ３ 级肿瘤细胞出芽。 病变的治

愈性切除即 ＥＳＤ 标本中无上述任何一个危险因素，
不需要进一步外科手术治疗。 完整切除指组织学评

估标本的垂直切缘及水平切缘均阴性［５］。
１０．随访：１１３ 例结直肠 ＥＳＤ 病例全部随访，随

访时间始于 ＥＳＤ 标本诊断时间，止于最后一次做肠

镜时间、行根治手术标本或复发的时间。

结　 　 果

１．病理学诊断评估：１１３ 例结直肠 ＥＳＤ 标本中，
腺瘤 ６３ 例 （ ５５ ７５％）， 包 括 管 状 腺 瘤 ２９ 例

（２５ ６６％，低、高级别分别为 １３ 和 １６ 例）、绒毛状腺

瘤 ２ 例（１ ７７％，均为低级别）、绒毛⁃管状腺瘤 ３２ 例

（２８ ３２％，低、高级别分别为 １２ 和 ２０ 例））；锯齿状

病变 ３４ 例（３０ ０９％），包括传统型锯齿状腺瘤 １９ 例

（１６ ８１％，低、高级别分别为 ８ 和 １１ 例）、无柄型 １１
例（９ ７３％，低、高级别分别为 ７ 和 ４ 例），增生性息

肉 ４ 例（３ ５４％）；腺癌 １６ 例（１４ １６％，高、中、低分

化分别为 ７、７、１ 例，其中黏液腺癌 １ 例）。 病灶最大

径４～９０ ｍｍ，其中腺瘤 ６ ～ ７５ ｍｍ［（１７±１２ ８）ｍｍ］，
锯齿状病变 １０～９０ ｍｍ［（２４ ５±１５ ６）ｍｍ］，腺癌４～
２５ ｍｍ［（１５±６ ５）ｍｍ］。

１１３ 例 标 本 垂 直 切 缘 评 估， １０８ 例 阴 性

（９５ ５８％，最近垂直切缘距离 ０ ０５～１ ７０ ｍｍ），１ 例

阳性（中分化腺癌，ｐＴ１ｂ２），１ 例组织烧灼变形可疑

阳性（中分化腺癌，ｐＴ１ｂ１），３ 例由于组织烧灼变形

重无法准确评估（均为腺瘤）。 水平切缘评估，８０ 例

（７０ ８０％）阴性，２０ 例（１７ ７０％）阳性（１９ 例腺瘤，１
例中分化腺癌），１３ 例由于组织烧灼变形重无法准

确评估（１ 例高分化腺癌，１２ 例腺瘤）。 １ 例直肠中

分化腺癌垂直与水平切缘均阳性，病变广泛突破黏

膜肌侵犯黏膜下层（ｐＴ１ｂ２）。
１６ 例腺癌（表 １），直肠 ９ 例，乙状结肠 ４ 例，结

肠脾曲、横结肠和盲肠各 １ 例。 病变均呈隆起型，１５
例无蒂，１ 例盲肠者有蒂；７ 例为 ｐＴ１ｂ１（４３ ７５％，浸
润深度 １００～８００ μｍ），９ 例为 ｐＴ１ｂ２（５６ ２５％，其中
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图 １　 大肠 ＥＳＤ 标本的处理　 １Ａ：病灶基底及四周切缘采用不同颜色墨水标记；１Ｂ：垂直于病灶最近切缘方向每间隔 ２ ｍｍ 平行切开　 　
图 ２　 病变类型　 ２Ａ：管状腺瘤伴高级别上皮内瘤变，局部腺体密集增生，形态不规则，并融合呈筛状，细胞复层化，极向消失，但病变局限

于黏膜固有层，无黏膜下层侵犯　 ＨＥ ×１００；２Ｂ：传统型锯齿状腺瘤伴低级别上皮内瘤变，较多锯齿状病变，见异位隐窝，胞浆嗜酸性　 ＨＥ ×

４０；２Ｃ：无柄型锯齿状腺瘤伴低级别上皮内瘤变，基底部见多个隐窝扩张、扭曲，呈“Ｌ”及倒“Ｔ”型，并“锚定”于黏膜肌附近　 ＨＥ ×４０　 　
图 ３　 浸润深度测量　 ３Ａ：大肠腺癌浸润至黏膜下层，黏膜肌存在，肿瘤浸润深度从黏膜肌下缘测量至肿瘤浸润最深处（红线标记，浸润深

度 ５００ μｍ，ｐＴ１ｂ１）　 ＨＥ ×１５；３Ｂ：大肠腺癌浸润至黏膜下层，黏膜肌消失，肿瘤浸润深度从肿瘤表面测量至肿瘤浸润最深处（红线标记，浸
润深度 ２ ０００ μｍ，ｐＴ１ｂ２）　 ＨＥ ×１５；３Ｃ：带蒂的浸润性腺癌，以肿瘤头和茎交界处为基线（红线标记），肿瘤侵犯该基线，为“蒂部浸润”（浸
润深度相当于 ｐＴ１ｂ２）　 ＨＥ ×１０　 　 图 ４　 出芽生长及脉管癌栓　 ４Ａ：低分化腺癌的出芽浸润，箭头示肿瘤细胞呈单个或小簇状（少于 ５ 个

癌细胞）排列　 ＨＥ ×１００；４Ｂ：中分化腺癌的脉管侵犯，箭头示脉管腔内见肿瘤细胞，局部内皮细胞破坏　 ＨＥ ×４０；４Ｃ：Ｄ２⁃４０ 免疫标记淋巴

管腔，箭头示脉管侵犯　 ＩＨＣ ×１００

８ 例浸润深度１ ４００ ～ ４ ５００ μｍ，另 １ 例盲肠高分化

腺癌，浸润至蒂部，相当于浸润深度＞１ ０００ μｍ）（图
３）。 １６ 例中有 １ 例低分化腺癌，浸润前端癌细胞单

个或小簇状排列，出芽分级 Ｇｒａｄｅ ３（图 ４Ａ），余 １５
例为 Ｇｒａｄｅ １。 ２ 例有脉管癌栓（图 ４Ｂ、４Ｃ），均为乙

状结肠中分化腺癌，１ 例 ｐＴ１ｂ１，１ 例 ｐＴ１ｂ２。
２．ＥＳＤ 术前活检与术后组织学诊断比较：１１３

例 ＥＳＤ 中 ３５ 例（３０ ９７％）进行了术前活检，其中腺

瘤组 １０ 例，术前均诊断为腺瘤；锯齿状病变组 １７

例，其中 ９ 例传统型锯齿状腺瘤，术前 ２ 例诊断正确

（诊断符合率 ２２ ２２％）、４ 例诊断为管状腺瘤、３ 例

绒毛⁃管状腺瘤，８ 例无柄型锯齿状腺瘤术前 １ 例诊

断为增生性息肉、５ 例管状腺瘤、２ 例绒毛⁃管状腺瘤

（诊断符合率为 ０），４ 例增生性息肉无术前活检；腺
癌组 ８ 例术前 ５ 例诊断腺瘤、３ 例腺癌（诊断符合率

３７ ５０％），复习原病理切片均无诊断问题。
３．ＥＳＤ 病例临床情况评估：１１３ 例均属 ＥＳＤ 适

应证。 术后评估显示，本组总体完整切除率为
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表 １　 １６ 例早期大肠浸润性腺癌病理学评估及随访

编
号

肠道
部位

病理诊断
病变最大
径（ｍｍ）

脉管
浸润

水平切缘
（ｍｍ）

垂直切缘
（ｍｍ）

浸润深度
（μｍ） 分期

出芽分级
（Ｇ） 随访

治愈性
切除

１ 乙状 黏液腺癌 １６ 无 ２ ０ １ ４ ３００ ｐＴ１ｂ２ １ 根治切除 不是

２ 直 中分化腺癌 １４ 无 ４ ０ １ ３ ０００ ｐＴ１ｂ２ １ 无复发 不是

３ 脾曲 中分化腺癌 ４ 无 ２ ０ ２ １ ４００ ｐＴ１ｂ２ １ 根治切除 不是

４ 直 低分化腺癌 １５ 无 ３ ０ １ ２ ０００ ｐＴ１ｂ２ ３ 失访 不是

５ 直 高分化 ２０ 无 ０ ５ ０ ８ ５００ ｐＴ１ｂ１ １ 无复发 是

６ 直 高分化 １２ 无 ０ ８ ０ ２ １００ ｐＴ１ｂ１ １ 无复发 是

７ 直 中分化腺癌 ２４ 无 阳性 阳性 １ ５００ ｐＴ１ｂ２ １ 根治切除 不是

８ 直 高分化腺癌 ８ 无 ０ ８ １ ２００ ｐＴ１ｂ１ １ 失访 是

９ 横 中分化腺癌 １０ 无 １ ５ ０ ７ １ ７００ ｐＴ１ｂ２ １ 失访 是

１０ 直 中分化腺癌 ２５ 无 ０ ５ 可疑阳性 ２００ ｐＴ１ｂ１ １ 根治切除 不是

１１ 乙状 高分化腺癌 １０ 无 ０ ２ ０ １ １００ ｐＴ１ｂ１ １ 无复发 是

１２ 直 高分化腺癌 １６ 无 ０ ２ ０ ８ ３００ ｐＴ１ｂ１ １ 无复发 是

１３ 乙状 中分化腺癌 １０ 有 ２ ５ １ ５ ４ ５００ ｐＴ１ｂ２ １ 根治切除 不是

１４ 直 高分化腺癌 ６ 无 无法准确评估 ０ ８７ １７５０ ｐＴ１ｂ２ １ 失访 不是

１５ 盲 高分化腺癌 ２５ 无 ０ ３７ １ ５ ＞１ ０００ ｐＴ１ｂ２ １ 根治切除 不是

１６ 乙状 中分化腺癌 １５ 有 ２ ２ ８００ ｐＴ１ｂ１ １ 根治切除 不是

８２ ３０％（９３ ／ １１３），其中腺瘤及锯齿状病变的完整切

除率为 ８０ ４１％，腺癌的完整切除率为 ９３ ７５％。 １６
例腺癌，治愈性切除 ５ 例（３１ ２５％），非治愈性切除

１１ 例（６８ ７５％）。 １１ 例非治愈性切除患者随访（６～
２０ 个月），７ 例行根治切除，１ 例未行根治手术，术后

３ 个月、６ 个月肠镜复查均未复发，余 ３ 例失访。 ５
例治愈性切除患者，４ 例术后 ６～１２ 个月肠镜检查无

复发，１ 例失访。 余 ６３ 例腺瘤及 ３４ 例锯齿状病变

病例随访（７～４０ 个月），除 １８ 例（１２ 例腺瘤，６ 例锯

齿状病变）失访外余均未复发。
７ 例非治愈性切除病例根治手术：１ 例乙状结肠

ＥＳＤ 后 病 理 为 黏 液 腺 癌， 浸 润 深 度 ４ ３００ μｍ
（ｐＴ１ｂ２），于外院行根治手术，术后病理同 ＥＳＤ，并未

见淋巴结转移，术后随访 ６ 个月无复发。 １ 例中分化

腺癌，浸润深度１ ４００ μｍ（ｐＴ１ｂ２），根治手术结果为

无蒂锯齿状腺瘤伴高级别上皮内瘤变，部分区域癌变

为黏液腺癌，浸润达肠壁外纤维脂肪组织，大肠周淋

巴结 １５ 枚未见癌转移。 １ 例水平及垂直切缘均阳性

的直肠中分化腺癌（ｐＴ１ｂ２），根治术标本中未见肿瘤

残余，大肠周淋巴结 １８ 枚未见癌转移。 １ 例黏膜下

层浸润深度 ２００ μｍ（ｐＴ１ｂ１）可疑阳性病例，根治术后

未见肿瘤残余，肠周淋巴结 ２０ 枚未见癌转移。 １ 例

乙状结肠中分化腺癌，黏膜下层浸润深度４ ５００ μｍ
（ｐＴ１ｂ２），有脉管浸润，根治术后为大肠溃疡型中分

化腺癌，浸润肠壁外纤维脂肪组织，肠周淋巴结 ２１ 枚

未见癌转移。 １ 例乙状结肠中分化腺癌，浸润深度

８００ μｍ（ｐＴ１ｂ１），有脉管浸润，根治术后未见肿瘤残

余，肠周淋巴结 ２３ 枚未见癌转移。 １ 例盲肠带蒂的

高分化腺癌，肿瘤浸润至蒂部（ｐＴ１ｂ２），根治术后未

见肿瘤残余，肠周淋巴结 ３３ 枚未见癌转移。

讨　 　 论

１．结直肠 ＥＳＤ 治疗适应证：参照日本结直肠

ＥＳＤ 实施工作组制订的相关适应证，＞２ ｃｍ 的上皮

内病变或可疑早期癌（非管状型的侧方型生长肿

瘤、假平坦型或平坦型病变及病变表面不规则提示

早期黏膜下层浸润的病变）、伴发纤维化的病变（如
炎症性肠病偶发的腺瘤）及内镜切除术后残余病

变［３］。 本组 １１３ 例均符合适应证要求。
与胃 ＥＳＤ 适应证要求不同，结直肠 ＥＳＤ 实施对

病变大小及肿瘤大体类型严格要求，而未涉及有无

溃疡及病变组织学类型，这与结直肠壁结构和病变

特点有关［４］。 结直肠良性隆起性腺瘤和息肉性病

变多见，而恶性、溃疡或凹陷性病变相对少见。 本

组 １１３ 例均呈隆起型（微隆起、扁平隆起、息肉样），
腺瘤及锯齿状病变共占 ８５ ８４％，癌占 １４ １６％，与
之前 ８０ 例胃的病例比较 （ ３７ ５０％）， 癌明显少

见［４］。 此外对结直肠癌广泛被接受的定义为肿瘤

—４７４— 中华消化内镜杂志 ２０１８ 年 ７ 月第 ３５ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ Ｅｎｄｏｓｃ，Ｊｕｌｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ３５，Ｎｏ．７



须侵犯至黏膜下层。 由于黏膜内缺乏淋巴管，其浸

润不发生转移而归于高级别上皮内瘤变（日本仍使

用黏膜内癌观点），以避免过度治疗。 胃则定义肿

瘤一旦浸润黏膜的间质即为浸润性癌，有转移风险。
２．术前活检诊断问题：本组 １１３ 例中仅 ３５ 例

（３０ ９７％） 进 行 了 术 前 活 检， 总 体 诊 断 符 合 率

４２ ８６％，其中腺癌诊断符合率为 ３７ ５％。 而之前报

道的 ８０ 例胃者均有术前活检，总体诊断符合率

６７ ５０％［４］。 另有文献报道 ３６ 例 ＥＳＤ 腺癌，术前活

检 ６０％诊断为腺瘤，８％为锯齿状病变［６］。 提示结直

肠隆起或息肉样病变，活检夹取局部或表面而不能

代表病变全貌，加之组织易破碎等原因，术前活检

诊断有较大局限性。
３．结直肠 ＥＳＤ 标本处理：保护标本自然真实形

态是准确评估的重要基础。 结直肠 ＥＳＤ 标本与胃

标本处理基本相同，但有一定特殊性［４］。 结直肠黏

膜较胃偏薄、黏膜下层更疏松，ＥＳＤ 易获取更完整

标本，但标本若伸展不佳易卷曲。 我中心做法：标
本离体后由内镜医师放置于铺有滤纸的泡沫板上，
保持自然状态，钢针固定，置入 １０％缓冲福尔马林，
专人当天送至病理科。 注意结直肠腺瘤标本质地

脆，切开标本易致破碎，因此组织包埋时应在病理

医师指导下小心平移至包埋盒，尽量保持原本位

置，方能保证评估的准确真实性。
４．结直肠上皮内肿瘤的定义：目前国际上诊断

标准尚未统一，日本结直肠癌诊断指南根据细胞及

组织结构异型性使用“低、高级别腺瘤、黏膜内腺

癌”术语。 西方国家则定义上皮内肿瘤为异型增

生，仅当肿瘤侵入黏膜下层才为“癌”。 上皮内肿瘤

异型增生程度分级也有不同。 英国根据细胞核异

型程度、腺体结构及复杂程度分为轻、中、重度三

级，日本等其他地区则分为低、高级两级。 ２０１０ 年

ＷＨＯ 分类定义异型增生或上皮内瘤变：组织病理有

明确肿瘤性上皮并无黏膜下侵袭，再依据腺体结构

和细胞核异型程度分为低和高级别，而黏膜内腺癌

归于高级别上皮内瘤变。 本组腺瘤伴高级别上皮

内瘤变者占 ３１ ８６％，高于低级别病变（２３ ８９％）。
５．有关锯齿状病变：ＷＨＯ 详细阐述了锯齿状病

变的定义和发病机制。 锯齿状病变是一组组织学

上具有腺上皮锯齿状增生特点的异质性病变，由于

其临床生物学及发病分子机制不同于一般腺瘤、与
腺癌发生的特殊关系等引起重视。 根据隐窝上皮

增生位置及隐窝形态分为增生性息肉、传统型和无

柄型锯齿状腺瘤，发病涉及 ＢＲＡＦ、Ｋ⁃ＲＡＳ、微卫星不

稳定性等分子机制。 目前认为 ３０％左右结肠癌源

于锯齿状病变的分子通路，其中无柄锯齿状腺瘤具

有更高风险，有报道 １２ ５％进展为癌［７］。 本组锯齿

状的术前活检诊断率较低，传统型锯齿状腺瘤的诊

断符合率仅为 ２２ ２２％，而无柄型锯齿状腺瘤无 １ 例

术前活检诊断正确。 因此，需要更深入全面地认识

锯齿状病变的组织学特点及发病机制。
文献报道西方人群锯齿状病变发生率为 ５％ ～

８％，其中增生性息肉占 ７５％以上，无柄锯齿状腺瘤

１５％～２５％，而传统型仅占 １％［７⁃１０］。 本组 １１３ 例中

锯齿状病变占 ３０ ０９％，其中增生性息肉 ３ ５４％，无
柄锯齿状腺瘤 ９ ７３％，传统型占 １６ ８１％。 显然由

于 ＥＳＤ 适应证病例筛选的缘故，显示数据并不能代

表真实发病情况，同时表明在结直肠较大型病变

中，锯齿状腺瘤占比大。
６．结直肠 ＥＳＤ 标本浸润深度评估：黏膜下肿瘤

浸润深度涉及淋巴结转移风险，是黏膜下浸润肿瘤

评估的重要内容。 日本结直肠癌治疗指南将其分

为 ｐＴ１ｂ１ （ ＜ １ ０００ μｍ 或 头 部 浸 润 ） 和 ｐＴ１ｂ２
（≥１ ０００ μｍ或蒂部浸润），后者淋巴结转移风险更

高，需追加外科手术治疗。 本组 １６ 例腺癌中 ｐＴ１ｂ１
占 ４３ ７５％， 浸 润 深 度 １００ ～ ８００ μｍ； ｐＴ１ｂ２ 占

５６ ２５％，浸润深度１ ４００ ～ ４ ５００ μｍ，１ 例高分化腺

癌浸润蒂部。 Ｋｉｔａｊｉｍａ 等［１１］报道黏膜下浸润大肠癌

６％～１２％有淋巴结转移；而无蒂肿瘤浸润深度 ＜
１ ０００ μｍ、有蒂肿瘤仅头部或茎部浸润、深度 ＜
３ ０００ μｍ者，无淋巴结转移。 另有报道 ｐＴ１ｂ１ 组肿

瘤，浸润深度 １２０ ～ ９５０ μｍ，淋巴和静脉转移为

１５ ３％ 和 ７ ６％； ｐＴ１ｂ２ 组， 浸 润 深 度 １ １００ ～
８ ０００ μｍ，淋巴和静脉转移为 ２０ ０％和 ３０ ０％［５］。
本组 １６ 例腺癌，４ 例失访，７ 例根治切除均无淋巴结

转移，但 ＥＳＤ 标本中 ｐＴ１ｂ１ 及 ｐＴ１ｂ２ 各有一例脉管

侵犯。 对于黏膜下浸润肿瘤，ＥＳＤ 应注意切除深度，
太浅将影响脉管侵犯和垂直边缘准确评估。 ＥＳＤ 标

本肿瘤浸润深度的病理学准确评估对患者的临床治

疗及预后评估至关重要。 本组 ２ 例 ＥＳＤ 病理评估

ｐＴ１ｂ２，浸润深度分别为１ ４００ μｍ、４ ５００ μｍ，切缘均

净，追加根治手术，术后标本见浸润腺癌，后 １ 例肿瘤

浸润深度已达肠壁外膜纤维脂肪组织（Ｔ３）。 目前术

后内镜随访 ６ 个月以上无复发。
７．切缘评估：日本结直肠癌诊断指南提出，标本

切缘状况（水平和垂直切缘）是决定是否需进一步
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外科治疗的重要因素之一。 阳性切缘须标注其位

置，阴性则需准确测量病变距切缘最近距离，以为

临床提供精确参考。 本组垂直切缘评估：９５ ５８％阴

性，距离均＜２ ｍｍ，１ 例 ｐＴ１ｂ２ 中分化腺癌阳性，１ 例

ｐＴ１ｂ１ 中分化腺癌可疑阳性，这 ２ 例进一步根治手

术无肿瘤残余及淋巴结转移。 ３ 例腺瘤由于组织烧

灼变形无法准确评估。 水平切缘评估：７０ ８０％阴

性，１７ ７０％阳性，其中 １ 例腺癌根治术后无肿瘤残

余，其余病例（腺瘤伴上皮内瘤变）随访无肿瘤复

发。 因此黏膜内病变若切缘不净，可注意内镜随诊。
８．ＥＳＤ 后临床评估：术后临床评估是 ＥＳＤ 治疗

成功的关键。 本组 １１３ 例术后评估显示，病变总体

完整切除率为 ８２ ３０％，其中腺瘤及锯齿状病变的

完整切 除 率 为 ８０ ４１％， 腺 癌 的 完 整 切 除 率 为

９３ ７５％。 １６ 例腺癌术后治愈性切除 ５ 例（治愈率

３１ ２５％），非治愈性切除 １１ 例。 后者随访，７ 例行

根治切除无淋巴结转移，其中 ２ 例阳性切缘病例，无
肿瘤残余；１ 例肠镜复查无复发，未行根治手术；３ 例

失访。 本组 １２ 例腺癌有随访资料，随访３～ ２０ 个月

无复发。 ６３ 例腺瘤及 ３４ 例锯齿状病变中随访 ７９
例，７～４０ 个月，内镜检查均无复发。 文献报道早期

结直肠癌 ＥＳＤ 完整切除率为 ６２ ４０％ ～ ８３ ８０％，术
后复发率为 ０～１１％，３ 年和 ５ 年总生存率为 ９５ １％
和 ９２ ３％［５，１２⁃１３］。 而最初应用 ＥＭＲ 切除较大病变

局部复发率高达 ３１％［２］，主要由于标本破碎、不能

进行全面准确病理评估所致。 Ｋｉｍ 等［１４］ 多中心回

顾研究中，腺瘤 ＥＳＤ 完整切除率仅为 ５２ ９％，但缺

乏术后复发随访资料。 随着内镜技术和病理学评

估的不断进步和完善，ＥＳＤ 完整切除率、治愈率及

术后复发率将进一步提高。
综上，标本规范处理、全面准确的病理学评估

是结直肠 ＥＳＤ 技术发展的关键因素，对内镜治疗取

得长期成功非常重要。
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