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摘  要：食管担负着人体极其重要的生理功能，食管癌是人类恶性肿瘤中恶性程度极高的肿瘤之一。

外科手术仍是局部晚期食管癌治疗的主要手段。在探索食管癌保器官的道路上，保证肿瘤学疗效占有
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至关重要的地位。我们应清醒认识到

食管癌保器官与生俱来的艰难险阻，

在食管癌保治愈和保器官之间寻求个

体化的合理平衡，为食管癌患者提供

最好的治疗方案，使患者获得最大的

疗效，为患者带来最好的生活质量。
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0  引言
外科治疗实体癌的文字记录大体可追溯到

1880年，随着“肿瘤是全身疾病”理念的确立，外

科也由曾经的唯一可能治愈癌症的手段，历经以

外科为主的综合治疗时代，直至今天理性的多学

科治疗的新篇章。当代肿瘤外科学也进入了保功

能/保器官的现代策略，食管癌外科在保器官的

尝试中也取得了傲人的成就。目前，对食管表浅

癌已摒弃了食管切除术这一传统治疗方式，成功

建立了内镜下黏膜切除的治疗体系，完美达到了

既治愈了食管癌，也保全了食管的终极追求。然

而，手术切除仍然是进展期食管癌的主要治疗手

段，甚至是不可替代的手段。如何在食管癌的治

疗中平衡好保治愈和保器官这对矛盾，为患者提

供最佳治疗，是每一个成熟食管癌多学科团队值

得关注的问题，本文就此谈谈浅薄的认识。

1  食管癌保器官的缘由
1.1  食管切除术的高风险是保食管缘由的初级版

食管癌在我国的记载与甲骨文同代，远早于

西医文字。我国以食管鳞状细胞癌为主，西方人

群则以食管胃交界腺癌为主，每年世界上约有一

半新发食管癌病例出现在中国。目前，全球范围

内食管癌的的发病率仍位列全部恶性肿瘤发病

的第6位，食管癌的死亡率仍高居恶性肿瘤第4
位[1-2]。于生命而言，食管担负着极其重要的生理

功能，因此，食管一旦患癌自然病程十分短暂，

在食管切除手术问世以前，食管癌属于“不治之

症”。20世纪30年代食管切除术治疗食管癌获得成

功，彻底改变了食管癌的自然病程，手术挽救了

大量患者的生命[3-4]。但于治疗而言，食管的解剖

位置十分隐蔽，手术极为困难，WHO长期以来将

食管癌手术界定为高风险手术[5]，加之手术引起的

一系列术后症状长期困扰着医患双方，促使人们

在治愈食管癌的同时，不断探索保全食管这一重

要器官的可能性。显然，食管癌保器官的语境首

先出现在食管癌手术安全性较低的年代。然而，

相较于食管癌“不治之症”的残酷事实，因手术疗

效的无可替代，保器官取得的成就乏善可陈。在

过去的时日里进展期食管癌的“保器官”治疗仅是

个初级版的理想。

1.2  食管癌有效全身治疗不断涌现是保食管缘由

的升级版

虽然，食管切除术救治了大量患者，单一外

科治疗疗效不尽如人意的现实也受到了前所未有

的重视[6]。为此，从上世纪开始，人们就在不断地

探索以提高远期生存为目的的多学科综合治疗。

历经了术后辅助放疗[7]、术后辅助化疗[8]失败的痛

苦，体验了术前诱导放疗[9]、术前诱导化疗[10]微弱

疗效的无助，才有了2012年CROSS研究[11]和2018
年NEOCRTEC5010研究[12]术前同步放化疗的辉煌

结果。在术前治疗的加持下，食管鳞癌的疗效有

了根本改善，预计随着免疫治疗的加入，食管癌

的综合治疗将会把食管癌的远期疗效推向新高。

总之，当代食管癌远期疗效已不再由单纯手术决

定，而是极大地依赖于多学科治疗的成熟。成熟

多学科的兴起，全身治疗疗效的进步引发的食管

癌治疗保器官的热议，可谓是食管癌治疗“保器官

的升级版的实践”。

2  食管癌保器官的尝试
如上所述，手术切除开启了食管癌的有效治

疗，且长时间占据着食管癌治疗的主导地位。但

随着放疗技术的进步及铂类药物的出现，全球范

围内不断涌现出旨在替代食管切除术的化放疗实

践，其中，以日本记载的数据最为翔实，现罗列

如下。

2.1  保食管在Ⅰ期食管癌的尝试

JCOG9708为Ⅱ期单臂研究 [13]，纳入Ⅰ期

（T1N0M0）食管鳞癌患者72例，5-氟尿嘧啶+顺
铂同步放疗为初始治疗，对残留肿瘤或局部复发

者行挽救性手术。全组临床完全缓解者（clinical 
complete response, cCR）63例（87.5%, 95%CI:  
77.6~94.1），因肿瘤残留行手术切除者6例，4年
总生存率（overall survival, OS）和无疾病生存率

（disease free survival, DFS）分别为80.5%（95% 
CI: 71.3~89.7）和68%（95%CI: 57.3~78.8）。

JCOG0502[14]在JCOG9708基础上比较了同步放化

疗（concurrent chemoradiotherapy, CRT）和手术

的效果，纳入Ⅰ期（T1N0M0）食管鳞癌患者368
例，CRT组与手术组的5年OS分别为85.5%与86.5%
（HR为1.05；95%CI: 0.67~1.64），5年PFS分别为

71.6%与81.7%，CRT组cCR为87.3%。表明CRT对

早期食管癌能获得与手术相当的远期效果，并能

使部分患者保全食管。

2.2  保食管在局部晚期食管癌治疗中的尝试

保食管在局部晚期食管癌治疗中的尝试始于

对此类患者的新辅助治疗策略，2021年ASCO报道

的CROC研究共纳入可手术进展期患者90例[15]，

DCF方案（多西他赛+顺铂+氟尿嘧啶）诱导化疗
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3个周期后评价疗效，疗效达到cCR或ycT1N0者
给予根治性CRT，其他患者行手术治疗。结果显

示：CRT组的1年、3年PFS分别为89.8%、70.0%，

OS分别为100%、83.7%。新辅助放化疗能够提供

更高的cCR率，可能使部分患者保全器官。van der 
Wilk等[16]从7项研究中筛出新辅助放化疗后cCR者

788例，筛选出随机或倾向性评分匹配后的患者

453例：积极监测者196例，立即手术者257例，生

存分析显示，接受积极监测者的全因死亡风险为

1.08（95% CI: 0.62~1.87, P=0.75），在包括所有患

者的鳞癌亚组分析中，积极监测与手术OS相当。

2023年ESMO公布了SANO研究[17]结果：对于cCR
者主动监测和手术OS、DFS均无统计学差异。

3  食管癌保器官面临的挑战
3.1  不要忘记今天食管外科的巨大进步

食管切除术历经百年，取得了巨大进步，外

科医生几经努力，已经解决了技术本身安全性问

题，表现在手术死亡率和并发症率的持续下降，

手术安全性的大幅度提高，手术后生活质量的不

断改善，患者舒适度体验不断攀升。食管手术已

经不再是那个曾经创伤巨大、术后生活质量低下

的手术。主要的技术进步包括：（1）食管癌治

疗全程营养管理理念的持续推广，不断改善着患

者全身情况；（2）“窄管胃食管化”技术的广泛接

受，极大减轻了以反流为基础的术后消化-呼吸道

症状；（3）胸腹腔镜/机器人食管切除术的普及，

进一步降低了手术对患者的创伤；（4）术前分期

手段不断加强，治疗前多学科仔细讨论带来了更

精确的分期和由此制订的个体化的以术前治疗为

主导的治疗策略，对淋巴结转移和合理清扫的临

床意义的界定，促使人们对包括盲目三野淋巴结

清扫术在内的扩大切除再次思考等。因此，食管

癌治疗策略在权衡保治愈和保器官的选择中，切

莫忘记食管外科的巨大进步。

3.2  诱导治疗后的病理完全缓解是成就也是挑战

病理完全缓解（pathological complete response, 
pCR）是食管癌以全身化疗或全身化疗和免疫治

疗联合/不联合放疗的综合治疗后出现的术后病

理对肿瘤消退的描述，是当代食管癌治疗取得的

巨大成就。广义的pCR包含原发癌的完全消退，

区域转移淋巴结的完全消退、食管以外器官组织

潜在转移的完全消退、以及可能存在的循环肿瘤

细胞的完全消退。无疑，pCR潜在表示着患者的

彻底治愈。但是，严格来讲真正的pCR目前还只

是一个理论值，原因有二：其一，pCR目前主要

用于对接受术前治疗者手术切除标本（原发瘤和

淋巴结）彻底检查后镜下病理的表达，手术切除

是其中的必须环节；其二，对血液微小残留病灶

（minimal residual disease, MRD）的检查方法尚不

成熟，目前也无可靠的参考数值，需要不断地探

索更新更敏感的检测手段。无论目前临床实践中

证实这一理论pCR有多么困难，我们都有理由相

信，理论pCR真实存在于某些患者，是我们治疗

食管癌的追梦。如上所述，pCR概念的出现是基

于病理学专家对手术切除标本全面彻底的检查。

因此，如何解读好术前治疗后食管肿瘤手术标本

退缩（pCR、MPR）的临床意义，进而在术前筛

选出术前诱导治疗已经治愈的患者，使一部分患

者有可能避免手术，也是谈论保器官的基本前

提，这才是临床急需解决的问题。换言之，也就

是如何从cCR挑战pCR。为此，荷兰科学家设计了

preSANO研究[18]，试图用四个维度：PET-CT、食

管腔内超声测量肿瘤厚度、食管超声内镜引导细

针穿刺疑似淋巴结、bite-on-bite活检，将cCR无限

的逼近术后pCR。该研究纳入术前放化疗后手术

的患者207例，诱导放化疗完成后到手术前做二次

肿瘤评估，以达到从cCR挑战pCR的目的。（1）
在食管癌新辅助放化疗完成后4~6周进行第一次

评估，对当时内镜不能通过者或内镜活检证实局

部有残留的这部分患者，在无远处转移的前提下

立即手术。（2）其余患者在术前治疗后12~14
周进行第二次临床评估后再手术。将术前评估结

果与最终术后病理中肿瘤残留>10%为比较标准

（TRG3: 11%~50%；TRG4: >50%），术前常规活

检和细针穿刺组假阴性率高达31%（8/26）；bite-
on-bite活检组假阴性率降至10%（4/41）；超声

内镜下肿瘤最大厚度测量判定假阴性率高达28%
（11/39）；PET-CT对局部肿瘤的假阴性率达15%
（6/41）。而PET-CT发现远处转移的准确性高达

100%（18/18）。因此，笔者建议食管癌新辅助治

疗后采用超声内镜及其引导的细针对可疑淋巴结

或可疑局部残留病灶的穿刺、bite-on-bite活检进行

局部肿瘤评估，PET-CT则用于检测远处转移。但

事实证明即便这样，残留肿瘤漏诊率仍高达10%。

李志刚等[19-20]研究中的preSINO是在preSANO评估

手段的基础上联合ctDNA辅助判断cCR和pCR，认

为能够减少假阴性率4.9%~7.3%，进一步提高从

cCR挑战pCR的准确性。

3.3  食管癌准确分期的困难与生俱来
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随着胃镜普及和技术的不断改进，初诊食管

癌患者的定性诊断已不再是临床难题。然而，食

管癌的准确分期和治疗后的再分期仍然是困扰临

床的巨大问题，有学者将几项前瞻双盲对照术前

治疗的临床试验数据进行整合，将术前CT分期

与术后病理分期作比较，发现分期符合率不到

50%[21]。食管癌常用术前分期手段包括：（1）超

声内镜：对T分期的准确性、敏感性、特异性分

别为48%~90%、58%~79%、30%~79%；对N分

期的准确性、敏感性、特异性分别为51%~89%、

41%~98%、4%~99%；（2）CT：对T分期的

准确性、敏感性、特异性分别为3 3 % ~ 6 9 %、

51%~68%、69%~96%；对N分期的准确性、敏

感性、特异性分别为38%~78%、50%~76%、

75%~92%；（3）MR：对T分期的敏感性、特

异性分别为48%~99%、42%~97%；对N分期的

敏感性、特异性分别为32%~92%、57%~94%；

（4）PET-CT：对N分期敏感性、特异性分别为

19%~92%、83%~100%。不难看出，任何一种手

段都难说满意，多维度取长补短、相互参考是当

代食管癌分期的现状[22-31]。食管癌分期不准确的原

因包括：（1）肌性空腔脏器恶性肿瘤分期固有的

难度；（2）食管比邻复杂且与周围没有天然解

剖间隔的特有解剖；（3）食管多来源血液供应

及无固定血液回流脉管尤其是多方向淋巴引流的

特殊解剖；（4）食管癌分期未将病变长度作为

一个考虑维度等。综上，不难理解食管癌术前治

疗后再分期将面临着更大的挑战。

总之，食管癌远期疗效已不再由单纯手术决

定，而是极大地依赖于多学科治疗的成熟。当今

出现的诸多对食管癌有效的全身治疗，促成了层

出不穷的术前治疗组合。在食管癌综合治疗把食

管癌的远期疗效推向新高的同时，有学者预测，

随着免疫治疗的加入，食管癌全身治疗后肿瘤pCR
可高达50%[32]，使食管癌保食管的呼声也再次达

到高峰，造就了preSANO、preSINO这些呼之欲

出的术前治疗后从cCR挑战pCR，进而通过“Wait 
-and-see策略”，达到保食管目的“新策略”。但我

们必须意识到食管癌准确分期的困难与生俱来，

需要我们在保食管的路上不断探讨更精准的分期

手段。我们也必须理解cCR挑战pCR的艰难历程，

正如preSANO指出的那样，从cCR到pCR至少还有

10%的漏诊率，从而使患者错失手术机会。更需要

指出的是，今日之食管手术已不再是那个高死亡

率、高并发症、低生活质量的危险手术。
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