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内镜黏膜剥离术对早期胃癌患者血清胃蛋白

酶原水平及预后的影响

刘东碧　杨　雁　于　双

　　【摘要】　目的　探讨内镜黏膜剥离术（ＥＳＤ）对早期胃癌患者血清胃蛋白酶原水平

及预后的影响。方法 　选择２０１３年７月至２０１４年６月重庆三峡中心医院收治的早期

胃癌患者８４例为研究对象，采用随机数字表法分为观察组和对照组各４２例。对照组行

内镜下黏膜切除术（ＥＭＲ），观察组行ＥＳＤ。比较两组病灶切除情况、术中出血率及胃穿

孔发生率、血清胃蛋白酶原水平和术后复发率。结果　观察组手术时间明显长于对照组

（犘＜０．０１），整块切除率、完全治愈性切除率明显高于对照组（９２．８６％比５９．５２％，

７８．５７％比４７．６２％，犘均＜０．０５），术中胃穿孔发生率明显高于对照组（犘＜０．０５）；术后１

个月，观察组患者血清胃蛋白酶原Ⅰ（ＰＧⅠ）水平、ＰＧⅠ／ＰＧⅡ（ＰＧＲ）明显高于对照组，

ＰＧⅡ水平明显低于对照组（犘＜０．０５）；随访３年，观察组复发率明显低于对照组（犘＜

０．０５）。结论　与ＥＭＲ相比较，ＥＳＤ有助于提高早期胃癌病灶的切除效果，可调节血清

胃蛋白酶原水平，且术后复发率较低。

【关键词】　早期胃癌；内镜黏膜剥离术；胃蛋白酶原；预后

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３５３４Ｘ．２０１８．０３．０１５

　作者单位：４０４０００　重庆三峡中心医院内镜室

　通信作者：杨雁，Ｅｍａｉｌ：ｌｉｊｕｎ１２２２０５１０＠１６３．ｃｏｍ

　　早期胃癌（ＥＧＣ）是指无论病灶大小、有无淋巴

结转移，胃癌病变位于黏膜或黏膜下层者。患者行

传统外科根治切除术后的５年存活率＞９０％，但手

术在一定程度上破坏了胃的正常解剖结构［１］。随着

内镜技术的发展，内镜下黏膜切除术（ＥＭＲ）、内镜

下黏膜剥离术（ＥＳＤ）成为治疗ＥＧＣ的主要方式。

相关研究表明，ＥＭＲ适用于直径＜２０ｍｍ且无淋

巴结转移的ＥＧＣ患者；ＥＳＤ是一种不依赖套扎而

达到黏膜及黏膜下层剥离的新技术，具有较高的整

块切除率，能有效减少病灶残留，降低复发率［２３］。

胃蛋白酶原（ＰＧ）可反映胃黏膜的状态和功能，是检

测ＥＧＣ的有效指标
［４５］。目前ＥＭＲ、ＥＳＤ应用于

ＥＧＣ的报道较多，国内研究多集中于有效性和安全

性，本文采取随机对照研究的方法，探讨ＥＳＤ对

ＥＧＣ患者血清ＰＧ及预后的影响。

１　对象与方法

１．１　纳入标准与排除标准

纳入标准：（１）均符合ＥＧＣ的诊断标准。肿瘤

组织局限于胃黏膜层或黏膜下层，微小胃癌病灶直

径≤５ｍｍ，小胃癌病灶直径５～１０ｍｍ，且经内镜及

病理活组织检查确诊［６］。（２）ＥＳＤ、ＥＭＲ手术指征

均符合《中国早期胃癌筛查及内镜诊治共识意见

（２０１４年４月·长沙）》相关标准
［７］。（３）经医院伦

理委员会批准，告知研究事项后，所有患者或家属

均签署知情同意书。排除标准：（１）内镜检查及手

术禁忌者；（２）随访脱落者。

１．２　研究对象

选择２０１３年７月至２０１４年６月重庆三峡中心

医院的８４例ＥＧＣ患者作为研究对象，采用随机数

字表法分为观察组和对照组，每组各４２例。观察组

男性２４例，女性１８例；年龄３６～７４岁，平均

（４６．１２±５．３４）岁；病变位于胃底贲门部１０例，胃体

１２例，胃窦部２０例；浸润层次分别为ｍ１层３６例，

ｍ２层４例，ｍ３层２例；ＴＮＭ临床分期为Ⅰ期１２

例，Ⅱ期３０例；病灶平均直径（２．５２±０．３４）ｃｍ。对

照组男２７例，女１５例；年龄３５～７２岁，平均

（４５．５３±５．２６）岁；病变位于胃底贲门部１２例，胃体

１１例，胃窦部１９例；浸润层次分别为ｍ１层３８例，

ｍ２层２例，ｍ３层２例；临床分期为Ⅰ期１４例，Ⅱ期
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２８例；病灶平均直径（２．５０±０．４２）ｃｍ。两组患者性

别、年龄等一般资料比较差异无统计学意义（犘＜

０．０５）。

１．３　方法

对照组采用 ＥＭＲ。全身静脉麻醉下，采用

ＯｌｙｍｐｕｓＧＩＦＨ２６０胃镜探查病变程度，于病灶周

围黏膜下注射甘油果糖显露病灶，内镜前端套透明

帽，将病变黏膜负压吸入透明帽内，使用圈套器切

割，如病灶较大则分次切除。创面采用药物、电凝

或金属夹止血。

观察组采用 ＥＳＤ。全身静脉麻醉下，采用

ＯｌｙｍｐｕｓＧＩＦＨ２６０胃镜探查病变程度，于病灶边

缘０．５～１．０ｃｍ处应用针形切开刀作电凝标记，黏

膜下多点注射美蓝与甘油果糖混合液，每点约

２ｍＬ，致病灶明显抬起。使用针形切开刀沿病灶周

围切开黏膜，剥离黏膜下层，同时多次黏膜下注射，

保持剥离层在黏膜下层，术中随时止血。创面血管

使用氩离子血浆凝固术治疗，必要时使用金属夹闭

合创面［８］。

所有患者术后禁食２４ｈ，第２天进流质食物，第

３天进软食。术后常规给予质子泵抑制剂、抗生素、

黏膜保护剂、止血药物等。

１．４　观察指标

（１）组织学疗效：根据Ｎｅｕｈａｕｓ等
［９］文献资料

分为完全治愈性切除（切缘边缘无肿瘤细胞）、可能

治愈性切除（切缘可能存在肿瘤细胞）、非治愈性切

除（分块切除），整块切除为完全治愈性切除与可能

治愈性切除之和；（２）血清ＰＧ水平：于手术前、术后

１个月，采集患者空腹静脉血４ｍＬ，取血清，采用酶

联免疫法检测血清胃蛋白酶原Ⅰ（ＰＧⅠ）、胃蛋白酶

原Ⅱ（ＰＧⅡ）水平，计算ＰＧⅠ／ＰＧⅡ（ＰＧＲ）值；（３）

术中并发症：包括术中出血、胃穿孔等；（４）随访：所

有患者随访时间均为３年，完整切除者每１２个月复

查，不完全切除者术后３个月、１２个月各复查１次，

以后每６个月复查１次。局部复发判断标准：治疗

部位出现任何损害均以病理检查确认才能判断为

局部复发［１０］。

１．５　统计学方法

采用ＳＰＳＳ２１．０软件进行统计学分析，手术时

间、血清ＰＧ等计量资料用均数±标准差（珔狓±狊）表

示，采用狋检验，并发症、复发率等计数资料用

［例（％）］表示，采用卡方检验，犘＜０．０５表示差异有

统计学意义。

２　结果

２．１　手术时间与切除情况

观察组手术时间明显长于对照组，整块切除

率、完全治愈性切除率明显高于对照组（犘＜０．０５，

犘＜０．０１）。见表１。

表１　两组手术时间与切除情况比较

组别 例数 手术时间／ｍｉｎ 整块切除率／例（％） 完全治愈性切除率／例（％）

观察组 ４２ ６０．１２±７．４５ ３９（９２．８６） ３３（７８．５７）

对照组 ４２ ３２．４５±４．１２ ２５（５９．５２） ２０（４７．６２）

统计值 狋＝２１．０６４ χ
２＝１２．８６３ χ

２＝８．６４０

犘 ０．０００ ０．０００ ０．００２

２．２　血清ＰＧ水平

手术前，两组患者血清ＰＧⅠ、ＰＧⅡ、ＰＧＲ比较

差异无统计学意义（犘＞０．０５）；术后１个月，两组患

者血清ＰＧⅠ、ＰＧＲ均明显高于同组手术前，ＰＧⅡ

明显低于同组手术前（犘＜０．０５），观察组患者血清

ＰＧⅠ、ＰＧＲ明显高于对照组，ＰＧⅡ明显低于对照组

（犘＜０．０５）。见表２。

表２　两组手术前后血清ＰＧ水平比较

组别 时间 ＰＧⅠ／μｇ·Ｌ
－１ ＰＧⅡ／μｇ·Ｌ

－１ ＰＧＲ

观察组
手术前 ６７．５０±９．１２ ２１．２４±４．１２ ３．２８±０．７５

术后１个月 ９８．４５±１４．１１ｂｃ １４．５２±２．３６ｂｃ ６．７８±１．１２ｂｃ

对照组
手术前 ６８．１４±９．３１ ２０．５６±４．３２ ３．３１±０．７８

术后１个月 ８６．５２±１０．２５ａ １６．５４±２．４５ａ ５．２３±０．９２ｂ

　　注：与手术前比较，ａ犘＜０．０５，ｂ犘＜０．０１；与对照组比较，ｃ犘＜０．０５
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２．３　并发症与复发情况

两组患者均有术中出血发生，采用氩气刀、止

血钳或金属夹成功止血，观察组胃穿孔患者采用内

镜下金属夹闭合，术后禁食，抗生素抗感染，补液等

保守治疗成功。两组术中出血率比较差异无统计

学意义（犘＞０．０５）。观察组胃穿孔率明显高于对照

组，随访复发率明显低于对照组（犘＜０．０５）。见

表３。

表３　两组术后并发症及随访复发率比较／例（％）

组别 例数 术中出血 胃穿孔 复发

观察组 ４２ ５（１１．９０） ５（１１．９０） １（２．３８）

对照组 ４２ ４（９．５２） ０ ８（１９．０５）

χ
２ ０．１２４ ５．３１６ ６．０９８

犘 ０．７８６ ０．０１２ ０．００９

３　讨论

胃癌是常见的消化系统恶性肿瘤之一，发病率

与病死率均位于恶性肿瘤的前５位，早期诊断与治

疗显得尤为重要。随着内镜技术的发展，内镜下治

疗已逐步成为ＥＧＣ的主要手段。ＥＭＲ具有手术

时间短、创伤小的特点，对于直径＜２０ｍｍ的病灶

有良好的治疗效果，但对于较大病灶采用分次切除

仍存在局部复发的风险［１１］，日本研究报道ＥＭＲ术

后复发率约为８．５％
［１２］，临床应用存在一定的局

限性。

ＥＳＤ是在ＥＭＲ的基础上发展而来的，是一种

通过内镜直接从黏膜下层剥离黏膜的新技术，实现

了大面积病变组织的完整大块切除［１３］。相关研究

表明，病灶的整块完整切除可以达到组织意义上的

根治，是治疗ＥＧＣ的关键。尽管ＥＳＤ操作难度较

高，步骤繁琐，手术时间相对较长，且术中出血率、

胃穿孔发生率较高，但与ＥＭＲ相比较，ＥＳＤ在保留

器官功能完整性、预防复发方面仍具有优势［１４］。白

顺滟等［１５］通过对６７例ＥＧＣ患者进行回顾性分析

指出，ＥＳＤ的局部复发率明显低于ＥＭＲ，病灶整块

切除率、治愈性切除率明显高于ＥＭＲ。刘岚等
［１６］

通过对１２篇文献共５２４２个病灶进行Ｍｅｔａ分析，

报道指出ＥＳＤ的穿孔发生率（８９／２５０３）高于ＥＭＲ

（２４／２５００），认为ＥＳＤ需要进一步改进。本文比较

了两者的手术时间、病灶切除情况、术中并发症、复

发率等指标，所得结论也支持上述文献观点。

ＰＧ是胃蛋白酶的前体，包括ＰＧⅠ、ＰＧⅡ同工

酶原。ＰＧⅠ由胃底腺主细胞和黏液颈细胞分泌，

ＰＧⅡ则由全胃黏膜层腺体细胞分泌
［１７］。相关研究

表明，在致癌因子的作用下，ＥＧＣ患者胃底腺主细

胞和黏液颈细胞ＰＧ基因受损，表现为血清ＰＧⅠ水

平异常减少，ＰＧⅡ水平异常升高
［１８１９］。ＥＳＤ具有整

块切除率、治愈性切除率高的特点，因此更能有效

改善胃壁受损病理结构，促进胃黏膜组织功能恢

复。Ｉｉｎｏ等
［２０］研究指出ＥＳＤ可增加患者ＰＧⅠ水

平及ＰＧＲ，但该文献并非随机对照研究。本研究结

果显示，观察组血清ＰＧⅠ、ＰＧＲ明显高于对照组，

ＰＧⅡ水平明显低于对照组，与随访３年时的复发率

有良好的匹配性。

综上所述，与ＥＭＲ相比较，ＥＳＤ有助于提高病

灶整块切除率、治愈性切除率，调节血清ＰＧ水平，

预防术后复发；但同时，应注意提高术者的操作技

能，缩短手术时间，降低术中出血率及胃穿孔发

生率。
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