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·临床研究·

１７４例原发性食管小细胞癌的外科治疗分析

贾维坤，王亚琴△，杜丹妮

（川北医学院附属医院心胸外科，四川南充６３７０００）

　　摘　要：目的　探讨原发性食管小细胞癌（ＰＥＳＣ）的治疗策略。方法　回顾性分析１９９０年１月至２０１１年８月，该院收治的

ＰＥＳＣ患者１７４例的临床资料。结果　单纯手术患者较手术联合化疗者１、２、３年和５年生存率低（犘＜０．０５）；有淋巴结转移患者

较无淋巴结转移者术后１、２、３年和５年生存率低（犘＜０．０５）。结论　ＰＥＳＣ病理组织学特征多样化，有无淋巴结转移可能是影响

其预后的主要因素，以手术为主的综合治疗可以提高其临床疗效。
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　　川北地区是食管癌高发地区，在食管癌的组织学类型中，

小细胞食管癌较为罕见。但近年来原发性食管小细胞癌（ｐｒｉ

ｍａｒｙｅｓｏｐｈａｇｅａｌｓｍａｌｌｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＰＥＳＣ）的发病有升高趋

势，ＰＥＳＣ具有恶性程度高、局部复发及远处转移率高、生存时

间短等特点。本文收集本院心胸外科１９９０年１月至２０１１年８

月，手术治疗的１７４例ＰＥＳＣ患者的临床资料，回顾性分析其

临床病理特点和治疗方式对患者生存的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择１９９０年１月至２０１１年８月本院收治的

ＰＥＳＣ患者１７４例，其中男１１８例，女５６例，年龄３８～７９岁，中

位年龄５８．５岁，发病年龄５０～５９岁。均行食道Ｘ线钡餐及纤

维胃镜活检，确诊为ＰＥＳＣ，病变长度３～７ｃｍ。病变部位大多

数位于食管中、下段，大体病理类型以溃疡型和蕈伞型居多，发

病时经胸部ＣＴ证实有肝脏、骨等转移者３例，区域淋巴结转

移者７３例。

１．２　方法　根据患者病情行左颈、右胸、腹部三切口食管胃颈

部吻合或行左胸后外侧切口胸内食管胃吻合术。所有患者均

行区域淋巴结清扫，根据患者情况术后行辅助性化疗，疗程在

３周期以上。化疗方案在２００３年以前的采用５ＦＵ加铂类（以

顺铂为主），２００３年以后选用方案，多以铂类（以卡铂、奥沙利

铂、奈达铂为主）加长春瑞滨，少数选择紫杉醇。有骨、肝脏等

转移的３例患者未行手术治疗，发现后直接化疗，全组无行放

射治疗病例。所有标本均经４０ｇ／Ｌ甲醛固定 ，石蜡包埋切

片，常规 ＨＥ染色，所有标本经ＳＰ法免疫组化染色，免疫组

化试剂购自迈新公司。

１．３　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析，生存

率比较采用ｌｏｇｒａｎｋ法。以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

本组ＰＥＳＣ免疫组化染色（彩插Ⅰ图１、２）阳性表达率：广

谱细胞角蛋白（ｃｅｔｏｋｅｒａｔｉｎ，ＣＫ）７４．７％（１３０／１７４），上皮细胞

膜抗原（ｅｐｉｔｈｅｌｉａｍｅｍｂｒａｎｅａｎｔｉｇｅｎ，ＥＭＡ）８１．６％（１４２／１７４）；

嗜铬素Ａ（ｃｈｒｏｍｏｇｒａｎｉｎａ，ＣｇＡ）３６．５％（６２／１７４）；神经元特异

性烯醇化酶（ｎｅｕｒｏｎｓｐｅｃｉｆｉｃｅｎｄａｓｅ，ＮＳＥ）４３．６％（７６／１７４）；突

触素（ｓｙｎａｐｔｏｐｈｓｉｎ，Ｓｙｎ）６９．５％（１２１／１７４）。单纯手术患者较

手术联合化疗者１、２、３年和５年生存率低（犘＜０．０５），见表１；

有淋巴结转移患者较无淋巴结转移者１、２、３年和５年生存率

低（犘＜０．０５），见表２。

表１　　ＰＥＳＣ患者单纯手术与手术加化疗的

　　　　生存率比较［狀（％）］

治疗方式 狀 １年 ２年 ３年 ５年

单纯手术 ３６ ２０（５５．６） ８（２２．２） ５（１３．９） ２（５．６）

手术加化疗６２ ４３（６９．４） ２９（４６．８） １７（２７．４） ８（１２．９）

　　：犘＜０．０５，与单纯手术比较。

表２　　有淋巴结转移与无淋巴结转移的患者

　　　　生存率比较［狀（％）］

淋巴结转移 狀 １年 ２年 ３年 ５年

有淋巴结转移 ５１ １８（３５．３） １０（１９．６） ５（９．８） ２（３．９）

无淋巴结转移 ４７ ３８（８０．９） ２５（５３．２） １４（２９．８） ７（１４．９）

　　：犘＜０．０５，与有淋巴结转移比较。

３　讨　　论

ＰＥＳＣ是一种极少见的食管恶性肿瘤，１９５２年 Ｍｃｋｅ
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［１］首次报道，该病具有恶性程度高、局部复发及远处转移

率高、生存时间短等特点。ＰＥＳＣ是食管癌中一类极少见的病

理类型，本院自１９９０年以来收治的 ＰＥＳＣ占同期食管癌的

２．５％（１７１／３４６９），相对较高，文献报道其发病率占原发性食

管癌１％～２．８％
［２］。

本组病例瘤细胞形态方面共同特点是瘤细胞相对较小，大

小形态趋向一致，核分裂相多见，大致分２种形态。经术中及

病理证实显微镜下浸润固有层，黏膜肌层、黏膜下层及外膜层

未发现原位癌；ＰＥＳＣ病变部位以中、下段食管癌居多，大体病

理类型主要为溃疡性，其次为蕈伞型。其临床表现及Ｘ线征

象与食管鳞癌、腺癌相似，确诊主要依靠病理组织学检查，需与

低分化癌、恶黑和食管恶性淋巴瘤相鉴别，而免疫组化染色及

电镜观察对诊断有重要意义［３５］。本组病例部分组织学上见鳞

癌特征，极少数见腺癌成分；免疫组织化学染色示ＣＫ、ＮＳＥ、

ＣｇＡ、Ｓｙｎ有较高的阳性率，显示神经内分泌癌方向分化，但总

体阳性率较文献略低，且上述３种指标联合应用更有意义。目

前，对ＰＥＳＣ的组织学来源有争议，一种观点认为起源于食管

黏膜内基底层或黏膜下腺体的神经内分泌细胞，即 ＡＰＵＤ 细

胞，这在组织学上也得到了证实。另一种观点则认为是起源于

内胚层的多潜能干细胞，在肿瘤分化过程中既可向神经内分泌

方向分化发生小细胞癌，亦可向上皮方向分化，大多分化为鳞

癌，少数分化为腺癌或小细胞癌，甚至同时向两个方向分

化［６７］，这有助于解释ＰＥＳＣ在形态上!

免疫组化及电镜下的

多样性，以及常伴有鳞癌和（或）腺癌成分这一现象。本组资料

也证实这两种组织学来源均存在可能。赵尔增等［８］研究发现

ＰＥＳＣ具有向上皮和神经内分泌肿瘤双向分化的特性，提示

ＰＥＳＣ可能来源于食管黏膜的多潜能干细胞。

对于ＰＥＳＣ，最佳的治疗方式尚没有定论。参照小细胞肺

癌的分期方法，作者将小细胞食管癌也分为局限期和广泛期，

由于广泛期治疗方式单一，无手术指征，只能依靠化疗，在此不

予讨论。局限期病变是指肿瘤局限于食管及管周组织，有或无

区域淋巴结转移。国外文献［９１１］推荐的治疗方式为综合治

疗，以铂类为基础的化疗联合放疗的治疗方式可作为ＰＥＳＣ的

首选治疗方法。Ｌｖ等
［１２］报道对于局限期的ＰＥＳＣ患者应采

取诱导化疗后的放化疗，手术治疗的效果不理想，对此观点尚

须进一步前瞻性的研究。而作者对本组病例回顾性分析认为

以外科手术为主，有化疗参与的综合治疗可能是局限期ＰＥＳＣ

的一种较好的治疗方式，与Ｋｕ等
［１３］的研究一致。本组ＰＥＳＣ

患者中手术联合术后化疗者１、２、３、５年生存率分别为６９．４％、

４６．８％、２７．４％、１２．９％，较单纯手术者术后生存率高，也说明

这一点。手术联合化疗组有淋巴结转移患者的１、２、３、５年生

存率明显低于无淋巴结转移组患者，这强调化疗的重要性。作

者认为根治性外科手术不仅要完整切除肿瘤、彻底清扫区域淋

巴结，这样既能减少肿瘤负荷，切除肿瘤中对化疗不敏感的非

小细胞癌成分以及肿瘤组织中的耐药肿瘤细胞，术后化疗可以

进一步抑制或消灭微淋巴结、淋巴管以及已经进入血液循环的

肿瘤细胞，对于提高治疗效果有重要意义。本研究发现，术前

化疗对于缩小病灶、提高手术切除率、预防远处转移也有非常

重要意义。对于不同的组织学类型尽管进行综合治疗，但其疗

效不尽相同，其中部分患者术后进行化疗，但很快出现骨和肝

脏转移，生存时间不到６个月；然而本组中有３例行术后化疗

生存期已超过１０年，最长达１９年且目前尚存活。

综上所述，ＰＥＳＣ的治疗应根据免疫组化实施个体化方

案，但这给临床带来了巨大困难，因为目前无理想的药物，而且

也缺乏较多的病例进行前瞻性研究。随着对其生物学行为认

识的不断深入，以外科手术为主，配合化疗的综合治疗可能是

目前对局限期ＰＥＳＣ一种好的治疗方式，并可提高远期生存

率［１４１５］。由于本地区食管癌高发，小细胞癌的发病率不断增

加，所以，有条件开展随机对照研究进一步探索ＰＥＳＣ的治疗

模式，同时寻找有意义的指导预后的指标。

参考文献：

［１］ ＭｃｋｅｏｗｎＦ．Ｏａｔｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａｏｆｔｈｅｅｓｏｐｈａｇｕｓ［Ｊ］．Ｊ

ＰａｔｈｏｌＢａｃｔｅｒｉｏｌ，１９５２，６４（４）：８８９８９１．

［２］ＢｒｅｎｎｅｒＢ，ＴａｎｇｌＨ，ＳｈｉａＪ，ｅｔａｌ．Ｓｍａｌｌｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａｓｏｆ

ｔｈｅｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｔｒａｃｔ：ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｆｅａｔｕｒｅｓａｎｄ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔａｐｐｒｏａｃｈ［Ｊ］．ＳｅｍｉｎＯｎｃｏｌ，２００７，３４（１）：４３５０．

［３］ＣａｓａｓＦ，ＦｅｒｒｅｒＦ，ＦａｒｒｕｓＢ，ｅｔａｌ．Ｐｒｉｍａｒｙｓｍａｌｌｃｅｌｌｃａｒ

ｃｉｎｏｍａｏｆｔｈｅｅｓｏｐｈａｇｕｓ：ａｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｗｉｔｈ

ｅｍｐｈａｓｉｓｏｎｔｈｅｒａｐｙａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ，１９９７，８０

（８）：１３６６１３７２．

［４］ ＴｅｒａｄａＴ．Ｐｒｉｍａｒｙｅｓｏｐｈｇｅａｌｓｍａｌｌｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａｗｉｔｈ

ｍｅｓｔａｓｉｓａｎｄｗｉｔｈＣＤ５６，ＫＩＴ，ａｎｄＰＤＧＦＲＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ

［Ｊ］．ＰａｔｈｏｌｏｎｃｏｌＲｅｓ，２０１１，２５（２）：２３５２３７．

［５］ＬｕＪ，ＸｕｅＬＹ，ＬｕＮ，ｅｔａｌ．Ｓｕｐｅｒｆｉｃｉａｌｐｒｉｍａｒｙｓｍａｌｌｃｅｌｌ

ｃａｒｃｉｎｏｍａｏｆｔｈｅｅｓｏｐｈａｇｕｓｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａａｎｄｉｍｍｕ

ｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓｏｆ１５ｃａｓｅｓ［Ｊ］．ＤｉｓＥｓｏｐｈａｇｕｓ，

２０１０，２３（２）：１５３１５９．

［６］ 李祥周，张钿乾，赖仁胜，等．食管小细胞癌的病理形态观

察［Ｊ］．中华肿瘤杂志，１９９６，１８（５）：３９５３９７．

［７］ 孟宇宏，李维华．肺和胸膜肿瘤的组织学分类［Ｊ］．诊断病

理学杂志，２０００，７（２）：１５６１５７．

［８］ 赵尔增，张建中，张铭，等．食管小细胞癌的临床病理及免

疫组织化学研究［Ｊ］．世界华人消化杂志，２００５，１３（８）：

１１８３１１８５．

［９］ ＵｓａｍｉＳ，ＭｏｔｏｙａｍａＳ，ＭａｒｕｙａｍａＫ，ｅｔａｌ．Ｓｍａｌｌｃｅｌｌｃａｒ

ｃｉｎｏｍａｏｆｔｈｅｅｓｏｐｈａｇｕｓｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｅｓｏｐｈａｇｅｃｔｏｍｙａｎｄ

ｆｏｌｌｏｗｉｎｇｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ：ｃａｓｅｒｅｐｏｒｔｗｉｔｈｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅ

ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［Ｊ］．ＥｕｒＳｕｒｇＲｅｓ，２０１０，４５（１）：４１４４．

［１０］张国斌，刘宽荣，许元平，等．Ⅲ期食管癌放射治疗临床观

察［Ｊ］．临床医药实践，２０１２，２１（２）：１５０１５１．

［１１］高兰婷，吕长兴，王家明，等．原发性食管小细胞癌临床特

征及预后分析［Ｊ］．上海交通大学学报：医学版，２０１１，３１

（３）：３５７３５９．

［１２］ＬｖＪ，ＬｉａｎｇＪ，ＷａｎｇＪ，ｅｔａｌ．Ｐｒｉｍａｒｙｓｍａｌｌｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ

ｏｆｔｈｅｅｓｏｐｈａｇｕｓ［Ｊ］．ＪＴｈｏｒａｃＯｎｃｏｌ，２００８，３（１２）：１４６０

１４６５．

［１３］ＫｕＧＹ，ＭｉｎｓｋｙＢＤ，ＲｕｓｃｈＶＷ，ｅｔａｌ．Ｓｍａｌｌｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏ

ｍａｏｆｔｈｅｅｓｏｐｈａｇｕｓａｎｄｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌｊｕｎｃｔｉｏｎ：ｒｅ

ｖｉｅｗｏｆｔｈｅｍｅｍｏｒｉａｌＳｌｏａｎＫｅｔｔｅｒｉｎｇｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ［Ｊ］．Ａｎｎ

Ｏｎｃｏｌ，２００８，１９（３）：５３３５３７．

［１４］赵献军，刘志才，赵献云，等．４５例食管小细胞癌治疗及

预后分析［Ｊ］．中国肿瘤，２００７，１６（１）：８１８２．

［１５］ＮｉｓｈｉｍａｋｉＴ，ＳｕｚｕｋｉＴ，ＮａｋａｇａｗａＳ，ｅｔａｌ．Ｔｕｍｏｒｓｐｒｅａｄ

ａｎｄｏｕｔｃｏｍｅｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｐｒｉｍａｒｙｅｓｏｐｈａｇｅａｌｓｍａｌｌｃｅｌｌ

ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＪＳｕｒｇＯｎｃｏｌ，１９７７，６４（２３）：１３０１３４．

（收稿日期：２０１２０３２９　修回日期：２０１２０５２２）

０５０３ 重庆医学２０１２年１０月第４１卷第２９期




