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食管癌器官保留及等待观察：未来可期
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【摘要】　食管癌的传统治疗方式为手术治疗、化疗和放疗，单一的治疗方式客观上存在局限性。

随着内镜技术的发展及免疫治疗的加入，提高了食管癌器官保留的可行性及安全性，使患者得以获得更

长的生存期及更好的生活质量。但对于适合器官保留治疗患者的筛选条件，仍需积极探索。选择器官

保留治疗的患者，需要进行严密的监测。目前，对于肿瘤进展或转移的患者，手术治疗的时机仍有争议，

但器官保留和等待观察，可能提供了一种更为温和的治疗选择。
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【Abstract】 The traditional treatment modalities for esophageal cancer include surgery, 
chemotherapy, and radiotherapy, each presenting its own limitations. With advancements in 
endoscopic techniques and the integration of immunotherapy, the feasibility and safety of organ 
preservation have significantly improved, offering patients improved survival and quality of life. 
The selection of patients suitable for organ preservation treatment demands ongoing exploration. 
Those selected for this approach require rigorous monitoring, with surgical intervention as a 
salvation for tumor progression or metastasis, though the timing of surgery remains a topic of 
debate. Organ preservation and watch-and-wait strategy may provide a more conservative 
treatment option, aiming to maximize quality of life.
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食管癌是全球范围内最常见的恶性肿瘤之一，

其发病率和死亡率均在不断增加，大多数食管癌患

者在确诊时已处于晚期，因此，治疗效果和预后较

差［1］。食管癌对患者的生活质量造成严重影响，临

床治疗方案也未达到统一。当前，食管癌的主要治

疗方法包括手术切除、放疗、化疗、免疫治疗和靶向

治疗等，多种治疗方法的联合应用可能会提高疗

效。然而，食管癌的治疗面临着诸多挑战，包括治

疗效果的个体差异、晚期患者的治疗方案，以及治

疗过程中的不良反应和围手术期并发症。因此，寻

找更有效的治疗方案仍是当前食管癌研究的重点。

器官保留旨在控制肿瘤进展的同时，减少手术对患

者的创伤。新辅助治疗显示出改善预后和控制疾

病进展的巨大潜力，为器官保留带来了希望。本文

旨在评述食管癌的传统治疗、器官保留策略以及面

临的挑战。

一、食管癌的传统治疗

食管癌的传统治疗方式包括手术、化疗和

放疗。

1.手术治疗：手术切除食管和消化道重建是食
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管癌传统治疗中最常见的方法，主要适用于没有侵

犯周围器官及远处转移的患者。根据肿瘤的不同

位置，通常采取不同术式。胸段食管切除术最常见

的三种手术方式是经腹入路、右胸腹两切口（Ivor 
Lewis 术）和三切口（McKeown 术）［2］。经腹食管切

除术与经胸食管切除术治疗食管癌的预后差异无

统计学意义［3］。Hagen 等［4］的研究表明，当肿瘤位

于食管下段或贲门时，扩大全食管切除术优于经裂

孔食管切除术。日本 Isono 等［5］的研究提示，三野

淋巴结清扫较双野淋巴结清扫在远期生存率方面

有所提高。随着微创手术逐渐替代开放手术，围

手术期并发症如肺部感染等发生率虽然较前降

低，但手术治疗仍存在较大的创伤及风险。且对

于晚期食管癌，如果术中无法行 R0切除，则手术根

治效果有限，风险较高，短期生活质量较保守治

疗差。

2.化疗：化疗在食管癌的传统治疗中被广泛

应用，常作为术后辅助治疗或晚期食管癌的一线

治疗。一般方案为铂类药物（如顺铂或卡铂）和

5-氟尿嘧啶（5-FU）的组合，不同的化疗方案之间

存在较大差异。JCOG 9204 研究将 242 例食管癌

患者，随机分为顺铂加 5-FU 组或直接手术组，结

果提示：这种新辅助化疗方案的加入提高了患者

的无病生存率（disease-free survival，DFS）（55% 比

45%）和pN1亚组患者的5年生存率（overall survival，
OS）（52%比38%）；但两组的 5 年 OS 差异无统计学

意义（P=0.13）［6］。目前，食管癌辅助化疗有多种方

案，但暂无研究提示某种方案具有绝对的优势，而

且，辅助化疗的不良反应还可能严重影响部分患

者的生活质量。

3.放疗：放疗常用于无法手术切除的食管癌患者，

通常联合化疗施行。RTOG 85-01研究证明了放化疗

（50 Gy）优于单独放疗（64 Gy）（5年OS：26%比0%）；

放化疗也能更好地控制局部复发和远处转移［7-8］。

RTOG 94-05 研究提示，放疗剂量从 50.4 Gy 提高

64.8 Gy后，患者并无生存获益，且 2年OS较低剂量

组低（40% 比 31%）；故并不推荐高剂量放疗，一般

推荐根治性放疗（50.4 Gy）［9］。

传统治疗方法在部分食管癌患者中获得较好

的疗效。但随着时间推移，新治疗方式的出现，对

于局部进展期及以上的食管癌患者，单一的传统治

疗存在局限性，与之相关的风险突显了对更为安

全、有效的治疗策略的需求。

二、食管癌的器官保留策略

食管癌器官保留指在治疗肿瘤的同时，尽可能

保留食管的功能和结构的策略。在有效控制肿瘤

的同时，减少手术对患者生活质量的影响。随着新

的治疗手段的（如内镜治疗及免疫治疗）出现，器官

保留的安全性及可行性得到了提高。

1. 内镜治疗：美国国家综合癌症网络（National 
Comprehensive Cancer Network，NCCN）指南指出，内

镜黏膜下剥离术（endoscopic submucosal dissection，
ESD）适 用 于 早 期 疾 病（pTis、pT1a，选 择 浅 表

pT1b）［10］。日本食管癌指南建议，仅对 T1a 食管鳞

状细胞癌进行内镜切除［11-12］。pT1a 上皮或固有黏

膜层淋巴结转移罕见，但 pT1a 黏膜肌层可发生转

移，转移率可达 10%［13］。在日本，T1b 肿瘤通常被

认为不适合内镜治疗［14］。对于T1b患者，由于伴随

更高的淋巴结转移的可能，一般更建议外科手术。

超声内镜可用于评价早期食管肿瘤的侵袭深度［15］。

目前有观点认为，对于有淋巴结转移、血管侵犯、分

化差、浸润深度大于黏膜或>500 μm进入黏膜下层

的患者，ESD 术后给予辅助放化疗，在严密的监测

下，或许可进行器官保留［16］。JCOG 0508研究结果

显示，对ESD术后切缘阳性或淋巴结转移的患者给

予辅助放化疗，内镜切除联合放化疗对cT1bN0M0食

管鳞癌是一种有效的食管保留的治疗方法，但疾病

无进展生存期（progression-free survival，PFS）及 OS
仍有待进一步数据证实［17］。这表明，ESD术后需要

结合 PET-CT、CT、内镜和超声内镜来发现局部复

发、区域淋巴结和远处转移，如有进展应及时行补

救性手术。

2. 新辅助治疗：新辅助治疗在食管癌器官保留

中具有至关重要的地位。多项临床研究证明，患者

接受新辅助治疗后，其治疗效果获得显著提升。

OEO2研究表明，新辅助化疗组的5年OS优于单纯手

术组（23%比17%）［18-19］。JCOG 9907研究表明，术前

化疗组OS优于术后化疗组，但该方案存在局限性，

即术后化疗组pN0患者未进行化疗［20］。CROSS研究

表明，新辅助放化疗对比单独手术，中位OS显著延

长（48.6个月比 24.0个月）［21］。NEOCRTEC 5010 研

究证实，与单纯手术组比较，食管鳞癌患者新辅助

放 化 疗 后 病 理 完 全 缓 解（pathological complete 
response，pCR）率显著提高，中位 OS、PFS 延长［22］。

FFCD 9102研究发现，对于对放化疗反应良好的食

管鳞癌患者，与继续接受放化疗相比，手术没有增
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加生存获益［23］。所以，在新辅助治疗后获得临床完

全缓解（clinical complete response，cCR）的患者是

否需要接受手术治疗成为争论的焦点，但目前缺乏

大规模的临床研究证实该观点。

3.免疫治疗：免疫治疗的加入使得食管癌的治疗

效果得到大幅提升。CheckMate-577 研究证明，术

后辅助免疫治疗能显著延长PFS（22.4个月比11.0个

月）［24］。PALACE-1 研究显示，放化疗联合免疫治

疗获得了 55.6% 的 pCR率［25］。KEYNOTE-590 研究

表明，免疫治疗的加入更好地改善了晚期食管癌

患 者 的 OS 及 PFS［26］。 同 样 地 ，KEYNOTE-028、
Checkmate-649和PERFECT这 3项研究也同样证明

了免疫治疗的临床价值［23，27-28］。

三、器官保留的挑战

内镜治疗及新辅助免疫治疗的发展，为食管癌

患者保留食管增加了可行性及安全性。但并非所

有患者都能在器官保留中获益，甚至有免疫治疗后

超进展的案例。而在器官保留中获益的患者，也存

在部分复发及转移的情况。所以对于器官保留的

实施，仍需注意以下3点。

1.评估及患者选择：对于食管癌患者，治疗前

需进行谨慎地评估，PET-CT、增强 CT 和超声内镜

都是需要完成的检查。严格评估内镜治疗的适应

证，选择合适的患者进行内镜治疗。PET-CT 可以

帮助确定在最终放化疗后可治愈的人群，也可以

预测放化疗的生存期和病理反应［29-30］。积极探索

对免疫治疗有效的标志物，筛选出适合保留器官

的患者。当前临床工作中应用较多的免疫治疗

疗 效预测指标包括 PD-L1、肿瘤突变负荷（tumor 
mutation burden，TMB）、错配修复缺失（mismatch 
repair deficiency，dMMR）或 微 卫 星 高 度 不 稳 定

（microsatellite instability high，MSI-H），其中 dMMR
和MSI-H灵敏度较高，其余预测指标的作用仍有待

进一步研究［31-32］。

2. 严密监测：对于进行器官保留治疗的患者，

应在治疗期间及治疗后进行严密的监测。然而，对

于此类患者的评估较难。preSANO研究表明，在新

辅助放化疗后，内镜活检未检测到的大多数残留肿

瘤位于食管的黏膜层，因此，评估时应增加取样的

深度［33］。治疗后定期行 PET-CT 检查，可用于监测

淋巴结转移的发生［34］。SANO 试验目前正在评估

器官保留后严密监测于标准食管切除手术的生

存率［35］。

3.选择合适的手术时机：食管癌新辅助治疗后

肿瘤残存或者复发转移的患者，选择合适的手术时

机尤为重要。Shapiro 等［36］的研究表明，新辅助放

化疗后手术窗口期延长可提高 pCR 率，对患者 OS
无影响，同时会增加术后并发症发生率。由此可

见，对于需要手术的患者，延长手术窗口恐难获益，

须综合考虑手术难度（因新辅助治疗导致肿瘤周围

组织的纤维化）、术后并发症发生风险及生存率。

四、总结

近年来，食管癌的治疗有逐渐由传统治疗向器

官保留发展的趋势，免疫治疗的加入无疑加速了这

一进程。然而，在器官保留的治疗方案中，目前尚缺

乏有效的预测标志物来筛选合适的患者，这需要进

一步的研究和探索。治疗中及治疗后的严密监测至

关重要，PET-CT和内镜检查可能将成为器官保留治

疗中有效的检查。对于新辅助治疗后评估获得 cCR
的患者，可选择器官保留及等待观察策略。新辅助

治疗的不同方案之间存在差异，仍无大规模临床研

究评估不同方案的差异及适应人群。对于监测中肿

瘤进展或转移的患者，合适的手术窗口期仍存在

争议。

综上所述，虽然食管癌的传统治疗方法在大部

分情况下仍然是首选，但是随着新治疗技术的发展，

器官保留和等待观察策略，可能提供了一种更为温

和的治疗选择，可最大限度地保持患者的生活质量。
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大肠→结直肠

食道→食管

瘘道→瘘管

返流性食管炎→反流性食管炎

胃食管返流→胃食管反流

克隆氏病→克罗恩病

炎症性肠病→炎性肠病

何杰金病→霍奇金病

节段性肠炎→局限性肠炎

应急性溃疡→应激性溃疡

肛皮线→齿状线

提肛肌→肛提肌

横隔→横膈

纵膈→纵隔

尿生殖隔→尿生殖膈

盆隔→盆膈

直肠阴道膈→直肠阴道隔

体重→体质量

体质量指数→体质指数

淋巴腺→淋巴结

探察→探查

化验检查→实验室检查

禁忌症→禁忌证

适应症→适应证

综合症→综合征

指证→指征

机理→机制

机能→功能

机率→概率

记数法→计数法

其它→其他

松驰→松弛

疤痕→瘢痕

石腊→石蜡

H⁃E染色→苏木精-伊红染色

肝昏迷→肝性脑病

抗菌素→抗生素

粘膜→黏膜

粘液→黏液

愈合期→恢复期

图象→图像

影象→影像

瘀血→淤血

血象→血常规

血色素→血红蛋白

血液动力学→血流动力学

报导→报道

侧枝→侧支

发烧→发热

份量→分量

成份→成分

浮肿→水肿

箭头后为正确用语

本刊文稿中部分常用名词的使用要求
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