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据统计，胃癌（GC）的全球发病率和死亡率在恶

性肿瘤中分别排名第 5位和第 3位，是最常见的恶

性肿瘤之一，每年新发病例超过 100万，且由于胃癌

确诊时往往已处于晚期，因此死亡率很高，2020年共

造成 76.8万人死亡，严重威胁着人类的生存健康 [1]。

然而，相比晚期 GC，早期胃癌（EGC）具有良好的预

后，I期和 II期 GC的 5年生存率在 70%以上，这表

明早期诊断和治疗的重要性。

近年来，随着技术的成熟，内镜检查逐渐成为

GC诊断的“金标准”，数字化彩色内镜（CE）等技术

的实施有可能进一步提高 EGC的检出率[2]。内镜切

除术（ER）因其微创、安全及方便等优点成为了目前

最符合 EGC的标准治疗方法。同时，前哨淋巴结导

航手术和保留功能的胃切除术也为传统外科手术提

供了一个新的方向。本文综述了近年来 EGC 诊断

和治疗的相关进展，并对EGC患者的治疗提出了新

的观点，现报道如下。

1 诊断

1.1 内镜诊断

1.1.1 白光内镜（WLE） WLE使用的常规白光成

像（WLI）是检测 EGC的基础方法。提示胃浅表黏

膜病变时，如黏膜颜色改变（发红或淡色）、下层上皮

血管不可见、黏膜褶皱变薄、中断及自发性出血，应

仔细检查。区分癌性病变和非癌性病变的关键标志

是表面和颜色的变化。若WLE检测到可疑病变，需

要进一步诊断时，可采用图像增强的染色内镜等更

加先进的手段。

1.1.2 图像增强的染色内镜 染色剂的使用突出了

黏膜升高、表面结构和颜色的变化，以及病变边界

（分界线）的差异。WLE联合靛蓝胭脂红染色内镜

已被广泛用于确定癌与非癌黏膜的边界及 EGC 的

侵袭程度。但由于浅表型 EGC 常表现出不明显的

特征，因此要注意黏膜高度和变色（淡红或苍白）的

细微差异，检查时局部应用染色剂或染料（如靛胭脂

红和醋酸）以增强组织特征。

1.1.3 超声内镜（EUS） EUS是评估原发性局部胃

肿瘤深度和侵袭最可靠的非手术方法之一，通常用于

常规活检无法诊断的可疑病变 [3]。但是有研究发现，

相较于WLE，EUS对 EGCT分期的总体准确性并无

明显提升。同时，一些肿瘤部位和天然狭窄也降低了

EUS分期的有效性，特别是在胃食管交界处[4]。

1.1.4 窄带成像技术（NBI） NBI在评估血管化病

变方面起着重要作用。NBI使用绿光和蓝光增强血

管帮助识别黏膜模式和病变边缘，在聚焦图像上的

不规则微血管的结构影像对诊断早期癌症的敏感性

与特异性均表现出较大作用。

此外，放大内镜结合窄带成像（ME-NBI）可以在

隆起型胃癌中显示粗糙和不规则的黏膜，而在扁平

型胃癌中则显示更细的黏膜。此外，它还可以显示

血管微结构的变化，因此 NBI的诊断准确率和特异

性均明显优于WLE。
1.1.5 细胞内镜（EC） EC是一种最新的新型内镜

技术，它提供超高的放大倍率，可以在细胞水平上观

察胃肠道黏膜 [5]，目前已用于诊断胃早期病变。但

是，EC相对昂贵的价格和较高的操作难度使得这一

技术目前仅在少数地区开展。同时，由于 EC不能

显示浅表上皮层以外的细胞结构，因此仍无法评估
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胃病变的浸润深度。

1.1.6 共聚焦激光显微内镜（CLE） CLE是内窥镜

和电子显微镜的结合，用于在进行内窥镜检查期间

进行即时组织和血管分析。CLE在食管癌、胃癌、结

直肠腺瘤等多种消化道疾病中均有研究。一些研究

表明，CLE能够成功区分正常组织和再生组织或肿

瘤组织，这使得对胃发育不良的诊断敏感性有明显

提高。在最近的一项研究中，将 CLE诊断的准确性

与 ESD活检和组织病理学进行了比较，结果显示，

与传统活检相比，CLE诊断 EGC的准确性更高[6]。

1.2 影像学诊断 过去计算机断层扫描（CT）等影

像学手段曾经是诊断EGC临床分期的最有效手段，

通过 CT扫描，既可以看到主要肿瘤，又可以观测肿

瘤的侵袭程度，发现淋巴结累及和远处转移。但随

着内镜技术的成熟普及和CT辐射暴露的相关报道，

CT检查正逐渐被内镜检查取代。不过，CT对于远处

转移，尤其是隐匿性转移的检测仍具有重要价值[7]。

人工智能（AI）技术与 CT影像的结合为 EGC的诊

断提供了新的可能性。Zeng等 [8] 的研究证实了 AI

深度学习模型鉴别胃癌黏膜肿瘤和黏膜下层肿瘤的

巨大潜力。

1.3 分子诊断

1.3.1 癌前病变的动态基因筛查 利用一组差异表

达基因来诊断早期癌症一直是研究热点。虽然目前

已经开发了许多针对胃癌的肿瘤标志物，如相关研

究发现，TP53突变与 GC患者免疫活性降低有关，

并可能导致免疫治疗反应变差[9]；蜗牛家族转录抑制

因子 1（SNAI1）也被证实可能是胃炎向EGC过渡的

关键启动子，是 GC早期诊断的潜在靶基因[10]。但是

目前有关癌前病变转化为GC时基因的动态变化，以

及它们如何影响 GC进展的研究仍旧较为稀少。

1.3.2 DNA甲基化 DNA甲基化是最重要的表观

遗传修饰之一。越来越多的研究表明，DNA甲基化

在肿瘤的发生和发展中起着突出的作用[11]。随着相

关技术的发展，癌症全基因组甲基化数据已成为研

究早期诊断、预后评估、进展监测和放化疗敏感性的

潜在标志物[12]。对于 EGC而言，DNA甲基化主要用

于评估EGC中淋巴结转移（LNM）的可能性，目前已

有许多研究提出了不同的预测模型 [13-14]。有些研究

也表明，与RNA表达相比，DNA甲基化作为诊断性

生物标志物的可靠性更高[11，15]。

2 EGC的治疗

2.1 内镜切除 内镜黏膜切除术（EMR）和内镜下

切除（ESD）是 EGC的局部切除方法，与手术切除相

比，EMR和 ESD可以保留胃，并获得良好的生活质

量。然而，由于 EMR和 ESD是局部治疗，局限于

LNM转移可能性极低的肿瘤[16]。

1974年报道了息肉切除术治疗息肉样癌。然而，

受技术限制，息肉切除术可以治疗的病例仅限于少数

息肉样病变。至 20世纪 80年代，得益于技术发展，

对于其他病变的如隆起型、平坦型 EGCs，ER成为可

能。2006年，ESD被日本批准为保险医疗检查，并广

泛使用。《2021年日本胃癌治疗指南（第 6版）》[17]指

出，EMR或ESD的绝对手术指征：无溃疡表现的分化

型腺癌（UL0），临床诊断浸润深度为T1a，直径≤2cm；

相对手术指征：伴有溃疡表现的分化型腺癌（UL1），

临床诊断浸润深度为 T1a，直径≤3 cm。

一些改进的 ER 技术，如最近的口袋创建方法

（PCM）和隧道技术利用第三空间或内部内窥镜的原

理，已被应用于改善内镜下切除肿瘤的效果。PCM

技术使用一个更小的切口替代传统的环周围黏膜切

口，这进一步改善了预后，降低了黏膜下纤维化的风

险，并降低了穿孔率。此外，水下静电放电（U-ESD）

也因其在手术视野方面的优势成为了一个新的热点。

由于术前影像学检查（如CT）难以准确确定LNM

的存在，因此 ER的适应证是基于预测肿瘤深度、组

织学类型、有无溃疡（UL）和病变大小的LNM的患病

率。然而，由于单纯的内镜诊断不能准确判断淋巴结

的深度和淋巴血管浸润（Ly），ER标本的病理诊断可

以评估 LNM的风险，并确定是否需要进行根治性切

除。因此，获得足够病理诊断的标本是很重要的。《胃

癌治疗指南》[18]中明确引用了适应证原则：（1）理论条

件，LNM的可能性极低；（2）技术条件，适合整体切除。

LNM是内镜治疗EGC最重要的预后因素。EGC

淋巴结转移的发生率在 3%～ 20%，淋巴结转移的风

险与肿瘤大小、肿瘤浸润深度、组织学类型和有无淋

巴血管浸润有关[19-20]。有学者纳入 1 425例 EGC患

者，LNM的发生率仅为 11.9%，88.1%的患者未见

LNM。这证明黏膜下浸润的 EGC中，ESD与手术

的生存率无差异[21]。

对于无法治愈的 ESD术后复发（如已出现早期
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转移）患者，如果没有进行额外的根治性手术，则很

难进一步提升生存率。远处转移可能是这些患者中

最常见的复发模式。因此，对于这类患者，如果拒绝

追加手术，ESD术后的效果将大打折扣[22]。

至于一些特殊种类的胃癌，如印戒细胞癌（GSRC），
ESD也是一种安全有效的治疗方法，除了符合绝对指

征的患者外，黏膜内 GSRC 病变在 20～ 40 mm 的

LNM风险也相对较低[21]。未来的研究应根据术前病

理判断是否存在双层结构（DLS），将早期GSRC的适

应证扩大到 DLS阳性、无溃疡、无淋巴血管侵犯的

20～ 40mm病变[23]。当然，早期混合性 GSRC伴低

分化者，由于 LNM风险较高，应行胃切除术和淋巴

切除术，如果这些患者已经接受过 ESD治疗，则应

采取更严格的监测策略来预防。

值得注意的是，另一项非随机单臂验证性试验

证实未分化EGC的 5年总生存率（OS）为 99.3%，但

是ESD后治愈性切除的比例仅为 71%，部分患者仍

需二次手术治疗 [24]。因此，对于是否扩大内镜治疗

适应证仍存在一定争议。

2.2 手术切除 对于不符合内镜治疗标准或接受过

无疗效的内镜治疗肿瘤患者来说，手术治疗仍被认

为是治疗 GC的最有效手段。

2.2.1 手术方式 对于EGC，根据肿瘤位置可考虑以

下胃切除术方式：（1）保留幽门的胃切除术（PPG），用

于胃中部肿瘤，肿瘤远端边界距幽门近端至少 4 cm；

（2）近端胃切除术，用于能保留远端胃一半以上的近

端肿瘤，当不能获得干净的近端切除边缘时，选择根

治性全胃切除术；（3）局部胃切除术和节段性胃切除

术仍应被视为研究性治疗。

根治性胃切除术后功能障碍是其存在的主要问题

之一。因此，保留功能的胃切除术，如近端胃切除术

（PG）和 PPG，在足以保持患者术后生活质量时可以考

虑[25]。PG和 PPG是保留功能的胃切除术的典例，可以

在胃癌患者中进行。对于位于胃上部的胃癌患者，PG

是全胃切除术（TG）的替代方案，而对于位于胃中部的

胃癌患者，PPG是远端胃切除术（DG）的替代方案。相

比传统手术方式，PG和PPG手术效果和长期营养状况

均有着显著的优势，其手术时间、出血量和总并发症方

面与传统手术并无差异[26-27]。

2.2.2 淋巴结清扫 淋巴结状态是EGC最重要的预后

因素。pT1N1患者行适当淋巴结清扫术后的 5年和 10

年癌症相关生存率分别为 98%和 95%，而pT1N2/N3患

者的 5年和 10年癌症相关生存率则降至 70%～ 80%，

当累及超过 6个淋巴结时，生存率将低于 30%[28]。淋巴

结清扫术的程度按照D级标准分为D1、D1+及D2。对

于EGC而言，cT1N+或≥cT2肿瘤应行D2淋巴结清扫

术，cT1N0肿瘤应行D1或D1+淋巴结清扫术[17]。

淋巴结清扫的范围一直以来存在很大争议。一

般而言，对于局限在黏膜内的EGC，应考虑D1或D1+

淋巴结清扫，对于浸润深度超过黏膜的 EGC，应考虑

D2淋巴结清扫，以确保完全切除转移性淋巴结。但

荷兰和意大利进行的随机对照试验显示 D2比 D1更

具有循证医学的生存优势。因此，与 D1淋巴结清扫

相比，D2淋巴结清扫更能改善局部控制效果和长期患

者生存状况，但前提是围手术期发病率和死亡率较低。

前哨淋巴结（SN）是否转移是影响淋巴结清扫范

围的的最主要因素，如果任何一个 SN呈阳性，则进

行根治性胃切除术。如果所有 SN均为阴性，则只需

行保胃切除至阴性边缘，无需额外的淋巴结切除术。

因此，使用前哨淋巴结导航手术（SNNS）进行个性化

手术治疗可以避免不必要的根治性淋巴结清扫。相

关研究表明，对术中SN活检为阴性的患者进行保留

功能的胃部分切除术，其长期生活质量比接受胃大

部切除术或全胃切除术的患者更好。近期一项研究

也证实，SNNS治疗的患者预后良好，5年总生存率

为 98.0%～ 98.5% [29]。然而 SNNS 作为一项临床试

验项目，目前还未被临床纳入标准治疗规范当中[17]。

2.2.3 腹腔镜手术 目前认为，腹腔镜辅助胃癌远端

胃切除术（LADG）是安全可行的，其和开放手术在并

发症发生率和短期结果上没有差异。《2021 年日本

胃癌治疗指南（第 6版）》[17]已建议将腹腔镜远端胃切

除术作为临床 I 期胃癌的标准治疗方案之一。另一

方面，尽管腹腔镜辅助全胃或近端胃切除术治疗EGC

也有相关报道，但日本医师协会并未将其纳入推荐[30]。

近年来，腹腔镜与内镜联合手术（LECS）也被更

多提及，相比传统的根治性手术，LECS不仅在预后

得到保证的同时扩大了内镜切除的手术指征，而且

可以保留胃的部分功能，大大提高了EGC患者的术

后生活质量，但该术式目前仍停留在动物实验及前

瞻性研究上。
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