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［摘要］ 　 目的　 探讨早期食管癌患者内镜黏膜下剥离术（ＥＳＤ）术后食管狭窄形成的有关因

素。 方法　 回顾性选取我科行 ＥＳＤ 治疗的 １７８ 例早期食管癌患者，按 ＥＳＤ 术后是否发生食管狭窄

将其分为狭窄组（３２ 例）和非狭窄组（１４６ 例）。 收集两组患者的一般资料及临床资料（包括性别、
年龄、ＢＭＩ、高血压病病史、糖尿病病史、吸烟史、饮酒史、内镜下分型、术后食管狭窄分级、操作时

间、病变位置、病变形态、组织浸润深度、病变环周范围、病理类型、迟发出血、病灶纵向长度、术中 ／术
后穿孔、固有肌层损伤、术中止血夹数量、病变切除情况）并进行组间比较。 采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ 回归

分析评估食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的影响因素。 采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评估食管癌

患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的诊断价值。 结果　 ＥＳＤ 术后并发食管狭窄发生率为 １７． ９８％ 。 单因素分

析结果显示，组织浸润深度、病变环周范围、病灶纵向长度、固有肌层损伤、术中止血夹数量比较差

异均有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）。 多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，组织浸润深度、病变环周范围、
病灶纵向长度、固有肌层损伤及术中止血夹数量均是影响食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的独立危

险因素（Ｐ ＜０． ０５）。 ＲＯＣ 曲线分析结果显示，固有肌层损伤、病变环周范围、病灶纵向长度、组织浸润

深度、术中止血夹数量及以上 ５ 项指标联合对食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄均有诊断价值（Ｐ ＜
０． ０５），其中 ５ 项指标联合预测对食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的诊断价值最高。 结论　 组织浸

润深度、病变环周范围、病灶纵向长度、固有肌层损伤、术中止血夹数量均是食管癌患者 ＥＳＤ 术后

食管狭窄的独立危险因素，均具备一定预测价值，且联合预测价值较高。
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　 　 食管癌是位列全球恶性肿瘤第 ７ 位的一种恶性肿

瘤，其全球死亡率排名第 ６，且预后极差［１］。 目前，内
镜黏膜下剥离术（ＥＳＤ）为食管癌的主要治疗手段，其
可整块切除大面积食管病变，同时具有创伤小、费用低

和恢复快等优势［２］。 但病灶大范围切除往往会导致

食管狭窄，有研究显示，当病灶超过食管周长的 ７５％
时，术后狭窄率高达 ６６％ ～ １００％ ，环周病变时其狭窄

率甚至高达 １００％ ［３］。 相关研究结果显示，发生食管

狭窄的患者可能会伴有不同程度的吞咽困难，严重者

食后可能会出现恶心、呕吐，导致患者长期营养摄入不

足、水电解质失衡、恶病质，严重影响患者生活质量［４］。
现阶段 ＥＳＤ 术后发生食管狭窄的机制尚未完全阐明，
可能是与食管管腔直径不同有关［５］。 目前国内外关

于 ＥＳＤ 治疗食管癌的研究相对较多，但对于术后食管

狭窄的影响因素报道较少。 基于此，本研究旨在探讨

食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄形成的危险因素。

对象与方法

１． 对象：回顾性选取 ２０２０ 年 ５ 月 ～ ２０２４ 年 ６ 月在

我科行 ＥＳＤ 治疗的 １７８ 例早期食管癌患者，其中男

１１２ 例、女 ６６ 例，年龄 １８ ～ ８３ 岁，平均年龄（６６． ６８ ±
７． ２６）岁。 纳入标准：（１）均符合《食管胃外科学》 ［６］中

早期食管癌的诊断标准，且经胃镜和术后病理检查确

诊；（２）符合 ＥＳＤ 指征［７］；（３）行内镜下 ＥＳＤ 切除，且为

首次接受 ＥＳＤ 治疗，无相关禁忌证。 排除标准：（１）合
并其他恶性肿瘤；（２）存在淋巴结转移或远处转移；
（３）合并严重精神障碍；（４）临床资料不全。 按 ＥＳＤ 术

后是否发生食管狭窄，将所有患者分为狭窄组（３２ 例）
和非狭窄组（１４６ 例），两组患者一般资料比较差异均

无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表 １。 本研究已通过我院

伦理委员会批准，患者及其家属均已签署知情同意书。
　 　 ２． 方法

（１）ＥＳＤ 治疗：术前禁食禁水 ８ ｈ，行常规检查，所
有食管癌患者均在全麻下进行。 手术时患者取左侧卧

位，行胃镜检查；使用 Ｄｕａｌ 刀在病变外 ５ ｍｍ 处进行灼

烧并标记，对病变黏膜下采用注射针注射肾上腺素和

生理盐水混合液，使黏膜凸起，之后使用 Ｄｕａｌ 刀切开

病变黏膜对病变进行切除；完毕后，进行止血，处理创

面。 术毕回收病变黏膜，使用大头钉将其固定在平板

上，明确组织完整后用甲醛固定后送检。
（２）随访：患者于术后 ３ 个月定期门诊随访，记录

是否发生狭窄。 ＥＳＤ 术后食管狭窄的判定参照《食管

狭窄及重建》 ［８］中相关诊断标准。 若患者在随访期间

出现食管狭窄，则可随时来院治疗。
（３）观察指标：收集所有食管癌患者的一般资料

及临床资料，包括性别、年龄、ＢＭＩ、高血压病病史、糖
尿病病史、吸烟史、饮酒史、内镜下分型、术后食管狭窄

分级、操作时间、病变位置、病变形态、组织浸润深度、
病变环周范围、病理类型、迟发出血、病灶纵向长度、术
中 ／术后穿孔、固有肌层损伤、术中止血夹数量、病变切

除情况。 内镜下分型标准［９⁃１０］：０ 型：膜状狭窄；Ⅰ型：
短节段狭窄；Ⅱ型：长节段狭窄；混合型：同时存在多种

形态特征，或伴有深溃疡、瘘管等复杂情况。 术后食管

狭窄分级标准［１１］：１ 级：可进食半流质，食管直径为 ６ ～
１０ ｍｍ；２ 级：仅进食流质，食管直径为 ３ ～ ５ ｍｍ；３ 级：
仅能进食水或清流质，食管直径 ＜ ３ ｍｍ。

３． 统计学分析：应用 ＳＰＳＳ ２６． ０ 软件进行统计分

析。 符合正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间比较

采用独立样本 ｔ 检验；计数资料以例数和百分比表示，
组间比较采用 χ２ 检验。 采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ 回归分析

评估食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的影响因素。 采

用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评估食管癌患者 ＥＳＤ
术后食管狭窄的诊断价值。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 表示差异有

统计学意义。

结　 　 果

１． ＥＳＤ 术后食管再狭窄情况分析：１７８ 例行 ＥＳＤ
治疗的食管癌患者术后并发食管狭窄共 ３２ 例，发生率

为 １７． ９８％ 。 其中 １ 级狭窄 １２ 例（３７． ５０％ ），２ 级狭窄

１５ 例（４６． ８８％ ），３ 级狭窄 ５ 例（１５． ６３％ ）。
２． 影响食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的单因素

分析：单因素分析结果显示，组织浸润深度、病变环周

范围、病灶纵向长度、固有肌层损伤、术中止血夹数量

比较差异均有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ２。
　 　 ３． 影响食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的多因素

分析：将食管癌患者ＥＳＤ术后是否发生食管狭窄作为

表 １　 两组患者一般资料比较［例，（％ ）］

组别 例数
性别

（男 ／ 女）
年龄

（岁，􀭰ｘ ± ｓ）
ＢＭＩ

（ｋｇ ／ ｍ２，􀭰ｘ ± ｓ）
高血压病

病史
糖尿病
病史

吸烟史 饮酒史
内镜下分型

０⁃Ⅰ型 ０⁃Ⅱ型 混合型

狭窄组 ３２ ２１ ／ １１ ６７． ５５ ± ６． ５３ ２２． ９６ ± １． ４５ １１（３４． ３８） ９（２８． １３） ６（１８． ７５） １２（３７． ５０） ７（２１． ８８） ２１（６５． ６３） ４（１２． ５０）
非狭窄组 １４６ ９１ ／ ５５ ６５． ６８ ± ５． ７８ ２３． ３８ ± １． ２１ ３２（２１． ９２） ２２（１５． ０７） ４７（３２． １９） ６０（４１． １０） ３１（２１． ２３） １０９（７４． ６６） ６（４． １１）
χ２ ／ ｔ 值 ０． １２２ １． ６１９ １． ７１４ ２． ２２３ ３． １１１ ２． ２６８ ０． １４１ ３． ５８７
Ｐ 值 ０． ７２７ ０． １０７ ０． ０８８ ０． １３６ ０． ０７８ ０． １３２ ０． ７０７ ０． １６６
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表 ２　 影响食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的单因素分析［例，（％ ）］

组别 例数
操作时间

（ｍｉｎ，􀭰ｘ ± ｓ）
病变位置

上段 中段 下段

病变形态

隆起型 浅表型 凹陷型

组织浸润深度

Ｍ１⁃Ｍ２ Ｍ３⁃ＳＭ１
狭窄组 ３２ ３３． ４５ ± ６． ５３ ６（１８． ７５） １６（５０． ００） １０（３１． ２５） ６（１８． ７５） １２（３７． ５０） １４（４３． ７５） ９（２８． １３） ２３（７１． ８８）
非狭窄组 １４６ ３２． ８４ ± ６． ２４ ３５（２３． ９７） ７０（４７． ９５） ４１（２８． ０８） １３（８． ９０） ４７（３２． １９） ８６（５８． ９０） ８８（６０． ２７） ５８（３９． ７３）
ｔ ／ χ２值 ０． ４９７ ０． ４２６ ３． ６８０ １０． ９４０
Ｐ 值 ０． ６２０ ０． ８０８ ０． １５９ ０． ００１

组别 例数
病变环周范围

＜ ３ ／ ４ ≥３ ／ ４
病理类型

高级别上皮内瘤变 鳞状细胞癌

迟发出血

有 无

病灶纵向长度

≥５０ ｍｍ ＜５０ ｍｍ
狭窄组 ３２ ２１（６２． ６３） １１（３４． ３８） １４（４３． ７５） １８（５６． ２５） ３（９． ３８） ２９（９０． ６２） ２２（６８． ７５） １０（３１． ２５）
非狭窄组 １４６ １３１（８９． ７３） １５（１０． ２７） ７６（５２． ０５） ７０（４７． ９５） ９（６． １６） １３７（９３． ８４） ４０（２７． ４０） １０６（７２． ６０）
ｔ ／ χ２值 １２． ２２３ ０． ７２４ ０． ４３０ １９． ７７３
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ０． ３９５ ０． ５１２ ＜ ０． ００１

组别 例数
术中 ／ 术后穿孔

有 无

固有肌层损伤

有 无

术中止血夹数量

≤５ 个 ＞ ５ 个

病变切除

分次切除 完整切除

狭窄组 ３２ ７（２１． ８８） ２５（７８． １３） １５（４６． ８８） １７（５３． １３） １１（３４． ３８） ２１（６５． ６３） ８（２５． ００） ２４（７５． ００）
非狭窄组 １４６ ２０（１３． ７０） １２６（８６． ３０） １６（１０． ９６） １３０（８９． ０４） ９０（６１． ６４） ５６（３８． ３６） ９（１６． ４４） １３７（８３． ５６）
ｔ ／ χ２值 １． ３６４ ２３． ５４１ ７． ９５１ １． ３０５
Ｐ 值 ０． ２４３ ＜ ０． ００１ ０． ００５ ０． ２５３

因变量（狭窄组 ＝ １，非狭窄组 ＝ ０），以表 ２ 中差异有

统计学意义的临床资料作为自变量，多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析结果显示，组织浸润深度、病变环周范围、病灶

纵向长度、固有肌层损伤及术中止血夹数量均是影响

食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的独立危险因素（Ｐ ＜
０． ０５）。 见表 ３。

表 ３　 影响食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的多因素

ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

因素 Ｂ 值 Ｓ． Ｅ． Ｗａｌｄ Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ ＣＩ

组织浸润深度 －１． ５５２ ０． ５２８ ８． ６３６ ０． ００３ ０． ２１２ ０． ０７５ ～０． ５９６
病变环周范围 －１． ６４７ ０． ６４５ ６． ５２４ ０． ０１１ ０． １９３ ０． ０５４ ～０． ６８２
病灶纵向长度 －２． １２２ ０． ５４３ １５． ２４７ ＜０． ００１ ０． １２０ ０． ０４１ ～０． ３４８
固有肌层损伤 －２． ２７６ ０． ６００ １４． ４０７ ＜０． ００１ ０． １０３ ０． ０３２ ～０． ３３３
术中止血夹数量 － １． ７２２ ０． ５５１ ９． ７６２ ０． ００２ ０． １７９ ０． ０６１ ～ ０． ５２６

　 　 ４． 食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的诊断价值：
ＲＯＣ 曲线分析结果显示，固有肌层损伤、病变环周范

围、病灶纵向长度、组织浸润深度、术中止血夹数量及

以上 ５ 项指标联合对食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄

均有诊断价值（Ｐ ＜ ０． ０５），其中 ５ 项指标联合预测对

食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的诊断价值最高。 见

表 ４、图 １。

表 ４　 食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄诊断价值的

ＲＯＣ 曲线分析结果

因素 ＡＵＣ ９５％ ＣＩ 敏感度 特异度 Ｐ 值

组织浸润深度 ０． ６６１ ０． ５５９ ～ ０． ７６３ ０． ７１９ ０． ６０３ ０． ００４
病变环周范围 ０． ６２１ ０． ５０４ ～ ０． ７３７ ０． ３４４ ０． ８９７ ０． ０３３
病灶纵向长度 ０． ７０７ ０． ６０５ ～ ０． ８０９ ０． ６８８ ０． ７２６ ＜ ０． ００１
固有肌层损伤 ０． ６８０ ０． ５６５ ～ ０． ７９４ ０． ４６９ ０． ８９０ ０． ００１
术中止血夹数量 ０． ６３６ ０． ５３１ ～ ０． ７４２ ０． ６５６ ０． ６１６ ０． ０１６
５ 项联合 ０． ８７２ ０． ７８７ ～ ０． ９５８ ０． ６８８ ０． ９４５ ＜ ０． ００１

图 １　 食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄诊断价值的 ＲＯＣ 曲线

讨　 　 论

食管癌是一种高发病率、高死亡率的恶性肿瘤，食
管鳞癌为其主要发病类型，占所有患者的 ９０％ 以

上［１２］。 ＥＳＤ 是目前临床上治疗食管癌常见方法之一，
具有操作简单、创伤小、恢复快、整块切除率高等优势，
但 ＥＳＤ 术后常会出现食管狭窄情况，使食管癌患者出

现吞咽困难［１３］。 Ｙａｎｇ 等［１４］认为术后出现食管狭窄情

况是因为食管黏膜层自身发生病变激发了机体的炎症

反应，使食管内炎性因子集聚，造成大量胶原纤维的形

成，使食管狭窄。 本研究 １７８ 例行 ＥＳＤ 治疗的食管癌

患者中，发生食管狭窄患者 ３２ 例，发病率为 １７． ９８％ ，
与徐震等［１５］研究结果基本一致。 因此，明确食管癌患

者 ＥＳＤ 术后食管狭窄形成的有关因素是目前临床医

疗工作的重中之重。
本研究多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，固有肌

层损伤、病变环周范围、组织浸润深度、病灶纵向长度

及术中止血夹数量均是食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭

窄的独立危险因素；且 ＲＯＣ 曲线分析结果显示，上述
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因素及 ５ 项联合预测对食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭

窄均有诊断价值，其中 ５ 项指标联合对食管癌患者

ＥＳＤ 术后食管狭窄的诊断价值最高，提示上述因素可

作为早期预测食管癌患者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的参考

指标，且联合预测价值更高。 其原因可能为当组织浸

润深度越深时，其固有肌层被破坏得越严重，导致肌纤

维纤维化程度越高，从而造成食管狭窄［１６］。 故术前应

及时评估组织浸润深度，提前制定有效的干预方法，降
低术后食管狭窄发生率。 研究还表明，当食管癌患者

病变环周范围≥３ ／ ４ 时，其术后食管狭窄的发生率高

达 ８８％ ～１００％ ［１７］。 程文会等［１８］认为，黏膜环周缺损

会引发炎症反应的发生，促使食管壁发生纤维化，造成

食管狭窄。 故病变环周范围≥３ ／ ４ 的食管癌患者，其
ＥＳＤ 术后应积极制订干预手段，最大程度预防或减轻

术后食管狭窄带来的负担。
另研究发现，ＥＳＤ 术后食管狭窄与病灶纵径长度

密切相关，手术治疗范围越大，病灶纵径越长，则术后

发生食管狭窄的风险就越高，可能因为病灶纵径过长，
导致手术剥离时创伤较大，造成的溃疡面积变大，使瘢

痕面也进一步增加，造成 ＥＳＤ 术后食管狭窄的几率变

高［１９］。 因此，ＥＳＤ 时应尽可能缩短黏膜剥离的纵径长

度。 此外，有研究认为 ＥＳＤ 术中固有肌层损伤可能是

导致术后食管狭窄的关键危险因素［２０］。 徐震等［１５］ 研

究也指出，固有肌层损伤的食管癌患者行 ＥＳＤ 治疗

后，其食管创面肌纤维萎缩，并发生纤维化，导致食管

舒张功能减弱，进而造成吞咽困难，使患者食管狭窄。
故术中应尽可能减少固有肌层的损伤。 程文会等［１８］

研究还指出，术中止血夹数量≥６ 个是食管癌患者

ＥＳＤ 术后食管狭窄的危险因素，这表明止血夹的使用

会严重影响手术伤口的恢复，且其数量过多时更会对

新生的黏膜上皮造成不利的影响，诱发纤维化成分的

过度增殖。 此外，胸部增强 ＣＴ 作为术前常用的影像

学评估手段，不仅在早期食管癌浸润深度评估中具有

重要的补充价值，更在术后狭窄风险预测中展现出明

确的临床意义［２１］。 此外，超声内镜亦作为目前评估早

期食管癌浸润深度的“金标准”，在术后狭窄风险预测

中价值更为精准且多维［２２］。 但因本研究设计侧重临

床病理及手术相关指标分析，未将胸部增强 ＣＴ、超声

内镜等影像学指标纳入模型构建范畴，可能在一定程

度上影响模型的全面性。
综上所述，病灶纵向长度、病变环周范围、固有肌

层损伤、组织浸润深度、术中止血夹数量均是食管癌患

者 ＥＳＤ 术后食管狭窄的独立危险因素，均具备一定诊

断价值，且联合诊断价值较高。 但本研究为单中心回

顾性分析，样本量相对有限，可能存在选择偏倚，且纳

入因素相对有限，未来可开展多中心前瞻性研究，扩大

样本量，纳入更多潜在危险因素，结合胸部增强 ＣＴ、超
声内镜等影像学指标，构建更完善的预测模型，为临床

防控提供更精准的依据。
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