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Abstract
AIM
To identify risk factors for intraepithelial neoplasia in 
colorectal adenoma by analyzing the clinical, endoscopic, 
and histopathological features of patients with colorectal 
adenoma.

METHODS
The clinical, endoscopic, and histopathological features 
of 657 patients with colorectal adenomatous polyps 
diagnosed by colonoscopy from January 2014 to April 
2016 at Wuhan Union Hospital were retrospectively 
analyzed. The patients were divided into an intraepithelial 
neoplasia group and a non-intraepithelial neoplasia 
group according to the pathological diagnosis. χ2 test 
was applied for univariate analysis between the two 
groups. Multivariate Logistic regression analysis was 
used to identify the risk factors for intraepithelial 
neoplasia and its malignancy degree in adenoma. 

RESULTS
Most of colorectal adenomas were located in the left 
colon. The total incidence of intraepithelial neoplasia 
in colorectal adenoma was 22.68%. Age, polyp 
diameter, length of pedicle, and pathologic type 
were identified to be risk factors for intraepithelial 
neoplasia in adenoma, which could be incorporated in 
Logistic regression equation: logit P = -4.384 + 0.796X2 
(age) + 0.324X3 (polyp diameter) + 1.296X4 (pedicle 
condition) + 0.944X7 (pathology type). Gender, age, and 
polyp size were identified to be risk factors for high-
grade intraepithelial neoplasia in adenoma, which 
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could be incorporated in Logistic regression equation: 
logit P = -2.939 + 1.036X1 (gender) + 0.853X2 (age) + 
1.023X3 (polyp diameter). Total cholesterol (TC) and 
triglyceride (TG) in the low-grade and high-grade 
intraepithelial neoplasia groups were both significantly 
higher than those in the non-intraepithelial neoplasia 
group (P < 0.05). Low-density lipoprotein cholesterol 
(LDL-C) and uric acid (URIC) in the high-grade 
intraepithelial neoplasia group were both significantly 
higher than those in the non-intraepithelial neoplasia 
group (P < 0.05). There was no significant difference 
in the high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C) or 
CEA among the three groups.

CONCLUSION
There is a greater risk of intraepithelial neoplasia among 
patients older than 40, having villous adenoma with 
diameter > 1 cm and pedicle. Male, polyp diameter, 
and age are risk factors for high-grade intraepithelial 
neoplasia in colorectal adenoma. The occurrence of 
intraepithelial neoplasia in adenoma may be related to 
blood lipids and uric acid levels.

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Words: Colorectal adenoma; Intraepithelial neoplasia; 
Endoscopy; Serum lipids; Risk factors
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摘要
目的
分析结直肠腺瘤临床、内镜及病理组织学特点, 总
结结直肠腺瘤发生上皮内瘤变的相关危险因素. 

方法
回顾分析华中科技大学同济医学院附属协和医院
2014-01/2016-04以电子结肠镜检出并经病理证实为
结直肠腺瘤性息肉的657例患者的相关临床资料, 依
据是否存在上皮内瘤变分为上皮内瘤变组和非上皮
内瘤变组, 组间采用χ2检验, 腺瘤发生上皮内瘤变及
其恶变程度的相关危险因素采用多因素Logistic回
归分析. 

结果
结直肠腺瘤多发生于左半结肠, 上皮内瘤变总发生
率为22.68%, 年龄、息肉直径、蒂的长度、病理类
型是腺瘤上皮内瘤变的危险因素, 可纳入Logistic回
归方程: logit P  = -4.384+0.796X2(年龄)+0.324X3(息
肉直径)+1.296X4(蒂部形态)+0.944X7(病理类

型) .  性别、年龄、息肉大小是腺瘤高级别内瘤
变的危险因素, 可纳入Logistic回归方程: logit P  = 
-2.939+1.036X1(性别)+0.853X2(年龄)+1.023X3(息
肉直径). 低级别及高级别上皮内瘤变组总胆固醇、

甘油三酯水平均显著高于无上皮内瘤变组(P <0.05). 
高级别上皮瘤变组在低密度脂蛋白、尿酸(uric acid, 
URIC)均显著高于无上皮内瘤变组(P <0.05). 而三组
之间高密度脂蛋白、癌胚抗原无明显差异. 

结论
年龄>40岁、直径>1 cm、有蒂及绒毛管状腺瘤更
易发生上皮内瘤变, 男性、息肉直径、年龄是结直
肠腺瘤发生高级别上皮内瘤变的危险因素. 结直肠
腺瘤发生上皮内瘤变可能与血脂、URIC水平有关. 

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 本研究总结腺瘤性息肉上皮内瘤变患者的临

床特征, 发现患者年龄>40岁或腺瘤直径>1 cm、有蒂及

绒毛管状腺瘤更易发生上皮内瘤变, 男性、息肉直径、

年龄是结直肠腺瘤发生高级别上皮内瘤变的危险因素, 
结直肠腺瘤发生上皮内瘤变可能与血脂、尿酸水平有

关, 对临床工作有一定指导意义.
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wjgnet.com/1009-3079/full/v26/i4/243.htm  DOI: http://dx.doi.
org/10.11569/wcjd.v26.i4.243

0  引言

结直肠癌是最常见的恶性肿瘤之一, 在世界范围内均

有较高的发病率和死亡率[1]. 约80%以上的结直肠癌[2,3]

都是由结直肠腺瘤发展而来, 及时发现被摘除结直肠

腺瘤可降低75%以上的结肠癌的发生率[4]. 而目前研

究[2,5]认为传统腺瘤主要通过发生上皮内瘤变逐渐发

展为腺癌, 因此上皮内瘤变被视为结直肠癌重要的癌

前病变. 发生高级别上皮内瘤变的结直肠腺瘤癌变几

率相对更高[6]. 早期发现可能发生上皮内瘤变的高危

腺瘤性息肉患者并进行积极治疗可有效预防结直肠腺

瘤癌变的发生, 本研究拟总结腺瘤性息肉上皮内瘤变

患者的临床特征, 以提高上皮内瘤变的检出水平, 促进

对结肠癌的诊治. 

1  材料和方法

1.1 材料 本研究入组病例来源于2014-01/2016-04华中科

技大学同济医学院附属协和医院治疗结直肠腺瘤的住



2018-02-08|Volume 26|Issue 4|WCJD|www.wjgnet.com 245

院患者, 排除既往有结直肠恶性肿瘤病史(15例)、家族

性增生性息肉病史(1例)、肠道清洁程度较差者(8例)、
既往摘除肠道息肉病史患者(38例), 按时间顺序最终入

组657例患者. 所有病例均经电子结肠镜和病理组织学

检查确诊为结肠腺瘤性息肉. 其中男499例, 女158例, 年
龄12-84岁, 平均年龄55.38岁±12.61岁, 所有息肉均通

过结肠镜下完全切除, 术后全部标本送检.
1.2 方法 患者于华中科技大学同济医学院附属协和医

院完善心电图、血常规、血脂、肝肾功能、癌胚抗

原(carcino-embryonic antigen, CEA)等检查, 签署知情

同意书后, 经严格的肠道准备后, 采用电子结肠镜检

查: 插镜至回盲部, 然后缓慢退镜的同时进行全结肠观

察, 明确息肉解剖部位、测量大小、数量及观察基蒂

特征, 并行内镜下黏膜剥离切除术(endoscopic mucosal 
resection, EMR)或者内镜黏膜下剥离术(endoscopic 
submucosal dissection, ESD), 完整切除标本全部送常规

病理检查. 需收集的临床数据包括患者年龄、性别、

家族史, 内镜数据包括息肉大小、位置、数量、形态, 

病理数据包括息肉病理类型及有无上皮内瘤变. 根据

世界卫生组织定义低级别上皮内瘤变包括轻、中度异

型增生, 高级别上皮内瘤变则包括重度异型增生、原

位癌、原位癌可疑浸润以及黏膜内癌. 结直肠腺瘤病

理类型包括: 管状腺瘤、绒毛状腺瘤和管状绒毛状腺

瘤. 分组: 按病理结果分为有上皮内瘤变组及无上皮内

瘤变组. 有上皮内瘤变组, 根据腺瘤恶变程度分为高级

别上皮内瘤变组及低级别上皮内瘤变组. 
统计学处理 应用SPSS19.0对数据进行统计分析, 

正态计量资料用mean±SE表示, 计数资料组间比较采

用χ2检验, 腺瘤发生上皮内瘤变及其程度的相关危险

因素采用多因素Logistic回归分析, 进入变量的显著性

水准取0.05, 剔除变量的显著性水准取0.10. P <0.05为
差异具有统计学意义.

2  结果 

2.1 结肠腺瘤临床病理特征与腺瘤发生率 657例结肠

腺瘤病例临床、内镜、病理资料如表1, 其中149例经

     

表  1  结直肠腺瘤不同性别、年龄、大小、蒂部、部位、数量、病理的比较

项目 无上皮内瘤变
有上皮内瘤变

上皮内瘤变发生率(%) χ2
1 χ2

2 P 1 P 2低级别 高级别

性别     0.477   2.244 0.490 0.134

  男 389 44 66 22.04

  女 119 21 18 24.68

年龄(岁)

  <40   26 3   0 10.34

  40-59 314 40 36 19.49     1.475   1.050 0.225 0.305a

  ≥60 168 22 48 29.41 248.726   3.348 0.000 0.067a

直径 (cm)

  ≤1 464 55 26 14.86

  >1   44 10 58 60.71   111.39 42.534 0.000 0.000

蒂部情况

  无蒂 299 13 19   9.67

  亚蒂 171 16 20 17.39       6.88   0.101 0.009 0.751c

  有蒂 38 36 45 68.07 158.744   0.136 0.000 0.712c

部位

  左半结肠 359 49 62 23.62

  右半结肠 149 16 22 20.32     0.829   0.048 0.363 0.827

息肉数目

  单发 193 24 31 22.18

  多发 315 41 53 22.98     0.057   0.000 0.811 0.998

病理类型

  管状 415 30 16 9.98

  绒毛状   39 14 10 38.1   37.858   0.320 0.000 0.572e

  绒毛-管状   54 21 58 59.4 151.728 17.966 0.000 0.000e

aP<0.05 vs  <40岁组; cP<0.05 vs  无蒂组; eP<0.05 vs 管状腺瘤组. χ2
1, P 1为无上皮内瘤变组与有上皮内瘤变组相比; χ2

2, P 2为低级别上皮内瘤变组与

高级别上皮内瘤变组相比.
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病理证实发生了上皮内瘤变(腺瘤上皮内瘤变发生率

为22.68%), 其中发生高级别上皮内瘤变者84例(腺瘤

高级别上皮内瘤变发生率为12.78%). 管状、绒毛状、

绒毛管状腺瘤平均直径为: 5.37 mm±4.89 mm, 11.34 
mm±10.52 mm, 14.52 mm±10.58 mm. 无上皮内瘤变

组、低级别及高级别上皮内瘤变组腺瘤平均直径分别

为: 4.58 mm±4.80 mm, 8.58 mm±8.21 mm, 13.76 mm
±12.54 mm. 

比较无上皮内瘤变与伴有上皮内瘤变组, 各年龄

层、不同直径息肉组间、不同蒂部、三种病理类型

(管状、绒毛状、绒毛管状腺瘤)的腺瘤上皮内瘤变发

生率χ2检验提示有统计学差异(P <0.05), 结直肠腺瘤上

皮内瘤变发生率在性别、左右半结肠、息肉发生数量

之间无显著差异(表1). 
比较低级别上皮内瘤变与高级别上皮内瘤变组, 

各年龄层、不同直径息肉组、不同病理类型(管状、

绒毛状、绒毛管状腺瘤)的结直肠腺瘤恶变程度经χ2

检验有统计学差异(P <0.05), 但在男女、有无蒂部及蒂

部形态、部位、单发多发组间无显著差异(表1). 
2.2 结直肠腺瘤上皮内瘤变危险因素分析  多因素

Logistic回归分析(赋值说明如表2)显示年龄、息肉病

理类型、直径、有无蒂部及蒂部形态是结直肠腺瘤

发生上皮内瘤变的危险因素(表3), 可纳入Logistic回归

方程: logit P  = -4.384+0.796X2(年龄)+0.324X3(息肉直

径)+1.296X4(蒂部形态)+0.944X7(病理类型). 
2.3 结直肠腺瘤高级别内瘤变危险因素分析  多因

素Logis t ic回归分析(赋值说明如表2)显示性别、年

龄、息肉大小是腺瘤性息肉发生高级别上皮内瘤变

的危险因素(表4), 可纳入Logistic回归方程: logit P  = 
-2.939+1.036X1(性别)+0.853X2(年龄)+1.023X3(息肉

直径). 
2.4 结直肠腺瘤患者代谢相关指标及肿瘤标志物 657
例结直肠腺瘤患者血脂、尿酸(uric acid, URIC)、CEA
水平如表5, 经3组间数据方差齐检验低级别及高级别

表  2  Logistic回归自变量和因变量赋值说明

     变量                                           赋值

X1: 性别 女 = 0, 男 = 1

X2: 年龄 <40岁 = 0, 40-59岁 = 1, ≥60岁 = 2

X3: 息肉直径 ≤0.5 cm = 0, 0.6-1.0 cm = 1, 1.1-2.0 cm = 2, >2.0 cm = 3

X4: 蒂部形态 无蒂 = 0, 亚蒂 = 1, 有蒂 = 2

X5: 生长部位 右半结肠 = 0, 左半结肠 = 1

X6: 息肉数目 单发 = 0, 多发 = 1

X7: 病理类型 管状腺瘤 = 0, 绒毛状腺瘤 = 1, 绒毛管状腺瘤 = 2

Y1: 有无上皮内瘤变 无上皮内瘤变 = 0, 有上皮内瘤变 = 1

Y2: 发生上皮内瘤变程度 低级别上皮内瘤变 = 0, 高级别上皮内瘤变 = 1

表  3  结直肠腺瘤发生上皮内瘤变多因素Logistic回归分析

     因素    回归系数 标准误 Wals P 值 OR值 95%CI

年龄   0.796 0.239 11.057 0.001 2.217 1.387-3.544

病理类型   0.944 0.163 33.394 0.000 2.571 1.866-3.541

大小   0.324 0.168 3.733 0.053 1.382 0.995-1.92

蒂部   1.296 0.161 64.445 0.000 3.654 2.663-5.015

常量 -4.384 0.437 100.584 0.000 0.012

表  4  结直肠腺瘤发生上皮内瘤变程度多因素Logistic回归分析

     因素    回归系数 标准误 Wals P 值 OR值 95%CI

性别    1.036 0.471   4.837 0.028 2.817 1.119-7.089

年龄    0.853 0.391   4.755 0.029 2.347   1.09-5.055

大小    1.023 0.213 23.044 0.000 2.782 1.832-4.225

常量 -2.939 0.810 13.169 0.000 0.053
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上皮内瘤变组总胆固醇(total cholesterol, TC)、甘油

三酯(triglyceride, TG)水平均显著高于无上皮瘤变组

(P <0.05). 高级别上皮瘤变组低密度脂蛋白(low-density 
lipoprotein cholesterol, LDL-C)、URIC均与无上皮内

瘤变组有显著差异(P <0.05). 而3组之间高密度脂蛋白

(high-density lipoprotein cholesterol, HDL-C)、CEA水

平无显著差异. 

3  讨论

随着内镜技术的发展, 结直肠息肉的检出率大幅提高, 
约50%-76%为腺瘤性息肉[7,8], 其中约有1/5的腺瘤性息

肉可发展为结直肠腺癌. 根据Morson[2]提出的结肠息

肉-腺瘤-腺癌的演变学说理论, 腺瘤性息肉从发生至

癌变的过程约10年左右, 但已上皮内瘤变的腺瘤发展

为腺癌的时间约为1-3年. 因此及时发现上皮内瘤变可

有效降低结直肠腺癌的发生率, 提高患者生活质量. 
本研究657例患者中, 男女患者比例约为3.15∶1,

结直肠腺瘤上皮内瘤变发生率及瘤变程度两者之间无

统计学差异. 对腺瘤上皮内瘤变程度进行Logistic回归

分析发现男性是结直肠腺瘤发生高级别上皮内瘤变

的危险因素(OR = 2.817, 95%CI: 1.119-7.089, P <0.05), 
Fort Gasia等[9]研究认为这与男性抽烟、饮酒比例高于

女性有关. 年龄是结直肠腺瘤恶变的危险因素, 这一

观点与Siegel等[10]的观点相互印证, 年龄在多项研究

中[11-13]也被证实为结直肠癌明确的危险因素. 本研究

进一步证明随着结直肠腺瘤患者年龄增高, 发生上皮

内瘤变可能性增大(OR = 2.217, 95%CI: 1.387-3.544, 
P <0.001), 同时发生高级别上皮内瘤变可能性亦显著

提高(OR = 2.347, 95%CI: 1.09-5.055, P <0.05). 值得注

意的是本研究中统计结果显示40岁以上结直肠腺瘤患

者中上皮内瘤变发生率高达23.25%, 这与我国成人结

直肠癌发生年龄基本一致, 进一步证实目前我国的专

家共识[14]呼吁将结直肠癌的筛查年龄提前至40 岁是

非常必要之举. 
3组腺瘤中, 无上皮内瘤变的腺瘤直径多<1 cm, 而

高级别瘤变腺瘤常>1 cm, 部分>2 cm. 多因素回归分

析结果显示腺瘤发生上皮内瘤变与瘤体体积相关, 直

径>1 cm者相比<1 cm者更易发生恶变, 且发生高级别

上皮内瘤风险更高(OR = 2.782, 95%CI: 1.832-4.225, 
P <0.001), 与Kim等[15]及Ahlawat等[16]研究结果一致. 同
时, 息肉带蒂是结直肠腺瘤发生上皮内瘤变的危险因

素(OR = 3.654, 95%CI: 2.663-5.015, P <0.001), 其中有

蒂腺瘤2/3以上发生了上皮内瘤变, 考虑有蒂腺瘤病理

类型常为绒毛状或绒毛一管状, 且体积偏大, 因此上皮

内瘤变发生率高. 管状腺瘤是最常见的腺瘤类型, 在本

研究中发生率达70.17%, 与既往研究[17]相近. 绒毛状腺

瘤及绒毛管状腺瘤平均体积大于管状腺瘤, 发生上皮

内瘤变比例明显高于管状腺瘤, 其中绒毛管状腺瘤上

皮内瘤变率高达59.4%, 考虑与腺瘤体积大小及绒毛组

织成分含量相关. Toll等[18]研究证实绒毛组织越多, 腺
瘤越易发生恶变. 含有绒毛组织的腺瘤已被视为进展

期腺瘤[19], 但发生机制仍需进一步研究. 
内镜下检出结直肠腺瘤多见于左半结肠, 占总数

71.54%, 与既往报道相近[7,18], 因此电子肠镜检查时应

重点关注左半结肠, 但本研究显示腺瘤发生上皮内瘤

变及恶变程度在左右半结肠分布无显著差异.
多项研究证实结直肠腺瘤发生、发展及恶变与代

谢因素相关[19,20]. 本研究结果发现已发生上皮内瘤变

结肠腺瘤患者TC及TG水平较高, 与既往国内外研究

一致[21,22]. 血浆TC及TG增高可能促进结肠腺瘤恶变, 
考虑可能与高脂饮食有关. Fang等[23]研究认为高脂饮

食促进胆汁分泌, 在肠道菌群的作用下诱导肠道上皮

细胞及腺瘤细胞异常增殖从而促进结肠腺瘤的发生发

展. 本研究中高级别上皮内瘤变组LDL-C、URIC水

平均显著高于无上皮内瘤变组. LDL-C增高可增加脂

质的氧化从而促进肠上皮细胞异常增殖, Jung等[24]认

为高水平LDL-C可使进展期结肠腺瘤发生风险增加

1.83倍(95%CI: 1.23-1.54). 研究结果中未显示HDL-C
水平与结肠腺瘤发生上皮内瘤变间有相关性, 与Kim
等[22]研究一致, 但与其他研究[25,26]存在差异, 因此关

于HDL-C与结直肠腺瘤的相关性尚存在争论. 本研究

显示高URIC血症可能增加结直肠腺瘤上皮内瘤变的

发生, 已有研究[27,28]认为高水平URIC可能参与肿瘤

的发生. 

     

表  5  结直肠腺瘤患者血浆TC、TG、HDL-C、LDL-C、URIC、CEA水平比较 (mean ± SD)

分组 n TC (mmol/L) TG (mmol/L) HDL-C (mmol/L) LDL-C (mmol/L) URIC (μmol/L) CEA (μg/L)

无上皮内瘤变 508 3.81±0.81 0.95±0.61 1.26±0.26 2.01±0.64 300.71±59.10 2.55±1.38

低级别上皮内瘤变   65 4.35±0.95 1.46±1.09 1.32±0.26 2.34±0.77 340.26±75.36 2.50±1.57

高级别上皮内瘤变   84  4.72±0.76a  1.52±0.76a 1.34±0.26  2.71±0.85a    363.76±118.11a 2.60±1.51

aP<0.05 vs  低级别上皮内瘤变组. TC: 总胆固醇; TG: 甘油三酯; HDL-C: 高密度脂蛋白; LDL-C: 低密度脂蛋白; URIC: 尿酸; CEA: 癌胚抗原.
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本研究中, 3组腺瘤中, CEA无统计学差异, 提示血

清CEA对于反映在结肠腺瘤发生上皮内瘤变敏感性

低, 对疾病进展的指示性不强. CEA常用于大肠癌的病

情发展监测及预后评估, 但其受敏感性限制对肠道肿

瘤的早期诊断作用不突出. 
总之, 对于息肉发生在左半结肠、年龄在40岁以

上(尤其是60岁以上)患者, 如果息肉直径>1 cm、带蒂, 
需我们在进行内镜检查及治疗时给予更多的重视, 避
免漏诊可能发生的癌前病变, 应尽可能完整的切除息

肉并进行病理检查, 同时需监测患者血脂、URIC等指

标的情况, 建议患者合理膳食, 降低血脂、URIC等, 以
期能尽早阻断腺癌的发生途径, 降低结肠癌的发生率.

文章亮点

实验背景

结直肠腺瘤是最常见的结肠息肉, 容易恶变. 目前认为

结直肠腺瘤主要通过发生上皮内瘤变逐渐发展为腺

癌, 因此上皮内瘤变被视为结直肠癌重要的癌前病变. 

实验动机

及时发现可能发生上皮内瘤变的高危腺瘤性息肉的

患者, 并进行积极治疗可有效预防结直肠腺瘤癌变的

发生.

实验目标

分析结直肠腺瘤临床、内镜及病理组织学特点, 总结

结直肠腺瘤发生上皮内瘤变的相关危险因素.

实验方法

本研究回顾分析657例结直肠腺瘤患者的相关临床资

料, 总结腺瘤性息肉上皮内瘤变患者的临床特征.

实验结果

结直肠腺瘤多发生于左半结肠, 年龄、息肉直径、蒂

的长度、病理类型是腺瘤上皮内瘤变的危险因素, 性
别、年龄、息肉大小是腺瘤高级别内瘤变的危险因

素. 低级别及高级别上皮内瘤变组总胆固醇、甘油三

酯水平均显著高于无上皮内瘤变组. 高级别上皮瘤变

组在低密度脂蛋白、尿酸均显著高于无上皮内瘤变

组. 而三组之间高密度脂蛋白、癌胚抗原无明显差异.  

实验结论

发现患者年龄>40岁或腺瘤直径>1 cm、有蒂及绒毛管

状腺瘤更易发生上皮内瘤变, 男性、息肉直径、年龄

是结直肠腺瘤发生高级别上皮内瘤变的危险因素, 结
直肠腺瘤发生上皮内瘤变可能与血脂、尿酸水平有关. 

展望前景

此研究对提高腺瘤上皮内瘤变的检出水平, 防治结肠

癌有一定临床价值.
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