
 
wcjd@wjgnet.com 

世界华人消化杂志 2008年2月18日; 16(5): 493-497
ISSN 1009-3079    CN 14-1260/R

 文献综述 REVIEW

黏膜下层胃癌的淋巴结转移规律与缩小手术

王世贺, 王振宁, 徐惠绵

王世贺, 王振宁, 徐惠绵, 中国医科大学附属第一医院肿瘤
外科 中国医科大学附属第一医院普通外科教研室胃肠肿瘤
外科 辽宁省沈阳市 110001
王世贺, 硕士, 主要从事胃肠肿瘤的临床研究.
教育部新世纪优秀人才支持计划资助项目, No. NCET-06-0296
辽宁省高等学校优秀人才支持计划资助项目, No. RC-05-02
作者������贡献分布: 王世贺与王振宁对此文所作贡献均等; 王世贺综
述; 王振宁与徐惠绵立题; 王振宁审校.
通�����讯����作者��: 王振宁, 110001, 辽宁省沈阳市和平区北二马路92
号, 中国医科大学附属第一医院肿瘤外科, 中国医科大学附属第
一医院普通外科教研室胃肠肿瘤外科. josieon826@yahoo.com.cn
电话: 024-83283555
收稿日期����� ���������� ���������������� : ������������� ���������������� 2007-05-16   ���������������� 修回�������������� 日期������������ : ����������2008-01-23

Lymph node metastasis in 
submucosal gastric cancer and 
reduction surgery 

Shi-He Wang, Zhen-Ning Wang, Hui-Mian Xu

Shi-He Wang, Zhen-Ning Wang, Hui-Mian Xu, Depart-
ment of Surgical Oncology and Department of General 
Surgery, the First Hospital of China Medical University, 
Shenyang 110001, Liaoning Province, China
Supported by: the Program for New Century Excellent 
Talents in University, No. NCET-06-0296; the Program for 
Liaoning Excellent Talents in University, No. RC-05-02
Correspondence to: Dr. Zhen-Ning Wang, Department 
of Surgical Oncology and Department of General Surgery, 
the First Hospital of China Medical University, 92 Beierma 
Road, Heping District, Shenyang 110001, Liaoning Prov-
ince, China. josieon826@yahoo.com.cn
Received: 2007-05-16    Revised: 2008-01-23 

Abstract
Although the concept of early gastric cancer 
(EGC) has been accepted, lymph node metastasis 
is the most important prognostic factor for EGC. 
Submucosal gastric cancer is greatly concerned 
because of its high lymph node metastasis 
incidence accounting for about 20% of all lymph 
node metastases. Many researchers suggest 
that reduction surgery should be performed for 
submucosal gastric cancer patients at a lower 
risk of developing lymph node metastasis. 
Submucosal gastric cancer can be divided into 
3 levels (Sm1, Sm2, Sm3) based on its depth 
of invasion, which has been proven useful for 
predicting lymph node metastasis, directing 
treatment and evaluating prognosis. Recently, 
with the advances in clinical pathology and 
molecular biology, the risk factor for lymph 

node metastasis of submucosal gastric cancer 
can be accurately evaluated and its treatment 
has become rather rational. This paper reviews 
the relative factors for lymph node metastasis of 
submucosal gastric cancer and advances in its 
rational surgical treatment.
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摘要
虽然早期胃癌(early gastric cancer, EGC)的概
念已经得到认同, 但有无淋巴结转移仍是影响
预后的首要因素. 其中黏膜下癌(Sm)具有相
对较高的淋巴结转移率而备受关注. Sm癌中
淋巴结转移的病例约占20%, 很多学者希望可
以选出淋巴结转移风险小的Sm癌病例予以缩
小手术治疗. Sm癌依浸润深度可分为Sm1、
Sm2、Sm3, 研究证明这种分型法对评估有无
淋巴结转移, 指导治疗, 评估预后颇有价值. 近
年来, 随着对EGC淋巴结转移相关规律的认识
和进展, 结合临床病理学和分子生物学淋巴结
转移相关因素, 更加准确地评估淋巴结转移风
险, Sm癌的治疗也趋向合理化. 本文综述了目
前Sm癌的淋巴结转移相关因素及外科合理化
治疗的研究进展．

关键词: 早期胃癌; 黏膜下癌; 淋巴结转移; 缩小

手术 

王世贺, 王振宁, 徐惠绵. 黏膜下层胃癌的淋巴结转移规律与缩

小手术.  世界华人消化杂志  2008; 16(5): 493-497

http://www.wjgnet.com/1009-3079/16/493.asp

0  引言

早期胃癌(early gastric cancer, EGC)是指癌细

胞局限于黏膜层及黏膜下层 ,  无论肿瘤大小

及有无淋巴结转移. EGC术后5年、10年生存

率分别达到95%和85%左右, 其中淋巴结转移
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阴性者5年生存率显著优于淋巴结转移阳性

病例[1-2]. 因此, 尽管目前EGC的概念已得到认

同 ,  但有无淋巴结转移仍是影响E G C预后的

首要因素 [1-3].  癌细胞浸润最深处局限于黏膜

下层 ,  未突破基底膜的早期胃癌称为黏膜下

癌(S m)[3]. S m癌据浸润深度被进一步细分为

Sm1(上1/3), Sm2(中1/3), Sm3(下1/3)[4]. 文献报

道黏膜内癌的淋巴结转移率为0%-3%, 而Sm癌

达到17.6%-21.0%[2,5-7]. 因此, 寻找Sm癌的淋巴

结转移规律, 确定高转移风险人群, 制定个体

化治疗方案, 具有重要的临床意义. 研究显示

与淋巴结转移可能相关的病理学因素包括: 浸
润深度、癌灶的直径、血管和淋巴管的浸润 
等[2-3,5]. 除此以外, 在早期胃癌分子水平的研究

提示, 某些基因的突变失活, 表达异常等与EGC
的生物学行为及预后亦相关, 如血管内皮生长

因子(VEGF), E-钙黏蛋白等. 因此, 从临床病理

学和分子生物学两个层面来描述EGC, 尤其是

Sm癌, 可能有助于准确地预测淋巴结转移.

1  病理学因素与Sm癌的淋巴结转移

1.1 浸润深度 肿瘤浸润黏膜下层的深度与淋巴

结转移的关系目前已被较多学者接受, 但仍缺少

一个较为公认的临界值, 多数研究提示浸润黏

膜下层深度<500 μm(即Sm1)的淋巴结转移率极 
低[3-4,7-9]. Kurihara et al [3]在一项对Sm癌淋巴结转

移规律的研究中将黏膜下层均分为三层(Sm1, 
Sm2, Sm3), 其淋巴结转移率分别为2%, 12%, 
20%, 其中直径<2 cm的Sm1无淋巴结转移, 提示

此类患者外科治疗可考虑缩小手术. 另有研究

结果亦支持在无淋巴管和血管浸润时, Sm1癌
无淋巴结转移[10]. 在将Sm癌浸润黏膜下层深度

数字化分级的研究中发现随着癌浸润黏膜下层

深度的增加, 淋巴结转移程度亦随着增加. Park  
et al [4]报道浸润黏膜下层深度为500-2000 μm和

>2000 μm的Sm癌淋巴结率分别为19%, 33%. 而
Yasuda et al [11]将黏膜下层分为<300 μm, 300-1000 
μm和>1000 μm三个层次, 浸润黏膜下层深度为

300-1000 μm和>1000 μm的Sm癌的淋巴结转移

率分别为19%和14%(在该项研究中Sm3癌的转

移率虽然小于Sm2癌, 但其中4例患者发现胃周

淋巴结以外的淋巴结转移). 目前每项研究提出

的浸润黏膜下层深度临界值仍有所区别, Park  
et al [4]将临界值设定为500 μm, Yasuda et al [11]为

300 μm, Shimada et al [12]和Kashimura et al [13]为200 
μm. 因此, 未来大样本多中心的研究将有利于Sm
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癌的合理分级. 
1.2 肿瘤直径 研究表明肿瘤的直径与淋巴结转

移亦有关[2-7], 直径<2 cm的Sm癌淋巴结转移明显

减少[4,14], 其中隆起型病变无淋巴结转移[15]. 浅表

广泛型EGC(SSC)是一种特殊类型, 被定义为肿

瘤浸润黏膜层或黏膜下层且直径≥5 cm[16], 多数

为Sm癌, 其淋巴结转移率可达30%以上[17-18], 常
伴有较高的淋巴管和静脉的癌栓发生率[16]. 
1.3 联合肿瘤浸润深度和直径 联合癌灶直径与

浸润深度两个病理学指标评估淋巴结转移风险

是研究的热点之一. 研究提示Sm癌, 浸润黏膜

下层深度<500 μm且直径<15 mm者无淋巴结转 
移[9], Gotoda et al [7]进一步扩展发现肿瘤直径

<30 mm, 浸润黏膜下层深度<500 μm的分化型

腺癌, 且无淋巴管和静脉受侵者无淋巴结转移. 
Park et al [4]则称浸润深度<500 μm, 直径<4 cm
的S m癌亦无淋巴结转移; 而癌直径<2 cm时, 
只有浸润深度超过2000 μm的病例才有淋巴结

转移. 可见肿瘤直径小于2 cm或浸润黏膜下层

深度小于500 μ m(S m1)时淋巴结转移明显减

少, 联合二者预估Sm癌的淋巴结转移状况很有 
意义. 
1.4 淋巴管及血管浸润 淋巴管及血管浸润是

独立的淋巴结转移危险因素 [3,5,10].  淋巴管及

血管浸润阳性的E G C中淋巴结转移率达到

36.6%-39%[7,19], 其中, 伴有淋巴管浸润的Sm癌淋

巴结转移率更是达到58.9%[8], 而淋巴结转移阳

性的Sm癌伴淋巴管浸润的占65%[20]. 
1.5 组织学分型 研究发现分化型Sm癌淋巴结转

移率约为3.2%, 而未分化型达到20.9%[6], 未分化

型EGC较分化型更容易发生淋巴结转移[5-7,14]. 印
戒细胞癌可能是一种特殊类型的早期癌, 虽然分

化程度较差, 但淋巴结转移率偏低[21], 在相同淋

巴结转移程度时预后反而较好[22].

2  分子生物学标志物与Sm癌的淋巴结转移

某些基因的突变失活(金属蛋白酶家族, E-钙黏黏

蛋白家族, 以及家族, 以及p53基因等), 表达异常等与EGC
的生物学行为及预后亦相关, 但在Sm癌中与淋

巴结转移关系较为明确的有以下几种.
2.1 VEGF 在VEGF家族中VEGF-C与EGC的

淋巴结转移有关[23-25]. Onogawa et al [23]报道Sm
癌的VEGF-C的阳性表达率为22.9%, 与淋巴

结转移和淋巴管受侵相关. 淋巴管受侵的EGC
中VEGF-C阳性表达率为36%明显高于对照组

(14%)[24]. 关于VEGF-D是否与淋巴结转移有关

www.wjgnet.com

■研发前沿
确定Sm癌的淋巴
结高转移风险人
群, 制定个体化治
疗方案是Sm癌治
疗中亟待解决的
问题.
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仍存有争议. 部分研究结果称在EGC中VEGF-D
的阳性表达与淋巴结转移等病理学因素无显著

相关性[24], 另有部分研究结果提示未分化型的

EGC中VEGF-D阳性表达可能与淋巴结转移相

关[25].  
2.2 E-钙黏蛋白和连环蛋白黏蛋白和连环蛋白和连环蛋白 E-钙黏蛋白、连环黏蛋白、连环、连环

蛋白及其相互结合形成的复合物在细胞间粘附

中起着重要作用. E-钙黏蛋白是钙黏蛋白家族黏蛋白是钙黏蛋白家族是钙黏蛋白家族黏蛋白家族家族

中的一个成员. 研究发现在EGC中E-钙黏蛋白黏蛋白

的低表达与淋巴结微转移关系密切[26-27]. Nakajo  
et al [28]报道在pN0患者中1.5%的淋巴结存在微

转移, 而且几乎所有微转移病例均有E-钙黏蛋白黏蛋白

表达异常或缺失. 这些提示E-钙黏蛋白在EGC的黏蛋白在EGC的在EGC的
淋巴结转移过程中可能发挥重要作用. 连环蛋

白是一种细胞骨架蛋白, 包括α、β、γ三种亚型, 
这三种亚型与淋巴结转移的关系亦有争议. Joo 
e t a l [29]报道仅α亚型表达异常与淋巴结转移有

关, 而Tanaka et al [30]称β亚型表达缺失与淋巴结

转移关系密切. 对于E-钙黏蛋白/连环蛋白复合黏蛋白/连环蛋白复合/连环蛋白复合

物, 目前研究认为其表达异常多出现在弥漫型

胃癌[29], 而与淋巴结转移的关系仍有待进一步研

究证实.
总之 ,  S m癌淋巴结转移的危险因素可概

括为: (1)癌浸润黏膜下层深度>500 μm(即Sm2, 
Sm3), 直径≥2 cm, 伴有淋巴管及血管的浸润, 
组织学分化程度较差者; (2)VEGF表达异常、E-
钙黏蛋白表达异常者, 其他转移相关分子有待黏蛋白表达异常者, 其他转移相关分子有待表达异常者, 其他转移相关分子有待他转移相关分子有待转移相关分子有待

进一步研究鉴定.

3  Sm癌的治疗原则

Sm癌中无淋巴结转移的病例约占80%, 所以依

据肿瘤的病理生物学行为筛选无淋巴结转移的

Sm癌病例群予以微创治疗, 可以防止过度治疗, 
而不影响预后[4,31]. 目前, 新技术不断地应用于

胃癌的治疗中, 包括EMR, ESD和腹腔镜技术等, 
可明显减少传统胃癌的手术造成的创伤, 术后

的生活质量得到了显著提高. 这些治疗方法已

得到广泛推广, 但在Sm癌的治疗中的应用尚存

争议. 
3.1 Sm1癌的缩小手术治疗 此种EGC淋巴结转

移少见, 其中直径≤20 mm者几乎没有淋巴结

转移, 且ESD的整块切除率较高, 可行ESD治疗. 
据日本的一项多中心研究结果显示, 与EMR相

比, ESD降低了局部复发率, 并提高整块切除率, 
随访3年的无复发率及生存率分别为94.4%和

99.2%[32]. Onozato et al [33]报道直径>21 mm的病

例ESD的整块切除率达93.2%, 若不合并其他淋

巴结转移相关因素, Sm1癌可行ESD治疗. 
3.2 Sm2、Sm3癌的治疗 Sm2、Sm3癌的淋巴

结转移率达19%-33%[4], 因此ESD治疗的根治率

明显下降, 建议行腹腔镜胃癌根治术. 他与传统

胃癌手术相比, 在手术时间、并发症的发生率

及5年生存率等方面均无明显差别, 而手术失血

量、住院时间、术后镇痛时间均有减少[34]. 近年

来应用前哨淋巴结(SN)技术引导的腹腔镜胃癌

手术, Tonouchi et al [35]对17名早期癌患者进行了

初步研究发现, 术中所有患者都找到了SN, 术后

被证明有淋巴结转移的3名患者术中亦判断SN
转移阳性. 
3.3 特殊类型Sm癌的治疗 以下两种Sm癌应行传

统的开腹胃癌根治手术: (1)SSC型Sm癌, 常合并

其他淋巴结转移相关因素, 淋巴结转移率较高, 
而且胃切除范围应充分[16], (2)多发癌累及胃的

几个部位.

4  结论

近年来对早期胃癌的诊断和治疗技术及分子生

物学上都有了新的进展, 内镜活检, 超声内镜, 
PCR, 免疫组织化学等先进的检测手段使EGC的
cTNM分期更加准确. 先进的治疗技术, 如ESD
和腹腔镜技术等, 使Sm癌的缩小手术治疗成为

可能. 因此, 为每一位Sm癌患者选择最适宜的个

体化治疗方案是我们的目标, 进一步寻找明确

的Sm癌的淋巴结转移规律意义重大.
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■应用要点
本文综述了目前
Sm癌的淋巴结转
移相关因素及外
科合理化治疗的
研究进展, 为临床
医生提供了诊治
依据. 
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■同行评价
本文选题新颖, 但
文献量略显不足, 
治疗原则缺乏深
度了解.
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世界华人消化杂志个性化服务订购活动

本刊讯 为了满足读者的多样化需求, 解决一些作者因为资金不足而导致订阅印刷版的困难, 自2007年开始, 
世界华人消化杂志(WCJD ), 推出以下个性化服务策略来为广大读者服务.

1      精彩专家述评专辑印刷版杂志

WCJD旬刊的服务方式: (1)每月8,  18,  28日通过E-mail发送精彩专家述评PDF; (2)2007年底将精彩专家述评专

辑一本挂号邮寄用户收. 定价: 50元/年.

2      WCJD电子杂志

WCJD旬刊的服务方式: (1)每月8,  18,  28日通过E-mail提醒PDF电子杂志(1-36期). 定价: 180元/年.

 
3      WCJD网络版杂志

WCJD旬刊的服务方式: (1)每月8,  18,  28日通过E-mail提醒网络版杂志(1-36期). 定价: 160元/年.

4      WCJD印刷版杂志

WCJD印刷版1-36期. 定价: 864元/年. 

5      订购信息

邮政编码, 姓名, 地址, 部门, 机构名称, E-mail, 手机号.

6      汇款的方式

邮局汇款: 世界胃肠病学杂志社收, 100023, 北京市2345信箱. 附言注明订购的内容.

银行汇款: 户名: 北京百世登生物医学科技有限公司; 开户银行: 中国工商银行北京商务中心区支行国贸大厦

分理处; 账号: 0200041609020180741.  附言注明: 订购的内容和发票的抬头.

总之, WCJD将尽自己的最大努力, 满足广大读者的需求, 同时欢迎更多个性化服务的意见和建议E-mail

发至: h.n.zhang@wjgnet.com. 谢谢!(世界胃肠病学杂志社 2007-09-30).


