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摘  要 

目的：探讨癌结节(tumor deposits, TDs)对胃癌预后的影响。方法：研究采取回顾性病例对照研究方法，

收集2015年1月1日至2019年10月30日在青岛市立医院行根治性手术治疗的胃癌患者445例的临床病

理资料，根据TDs是否为阴性，分为TDs阳性组(61例)和TDs阴性组(384例)。应用倾向评分匹配法(PSM)
对患者的年龄、性别、术前CEA、术前Ca199、肿瘤部位、T分期、神经侵犯、脉管癌栓、腹水状态、肿

瘤大小和转移淋巴结数量11个因素按照最小半径法1:2进行匹配。采用Kaplan-Meier法进行生存分析，

两组间生存率的比较，采用log⁃rank检验；采用Cox回归分析进行多因素分析。分析TDs对胃癌患者3年
生存的影响。结果：匹配后，TDs阳性组44例，TDs阴性组73例，两组患者基线资料均衡(均P > 0.05)。
全组中位随访时间为43.0 (10.0~86.0)个月，TDs阳性组中有28例(63.6%)死亡，其中28例死于胃癌；

TDs阴性组中，30例(41.1%)死亡，其中29例死于胃癌，1例死于其他疾病。TDs阳性组患者3年生存率

低于阴性组(54.5%比82.2%)，差异有统计学意义(χ2 = 10.404, P = 0.001)。不同TDs数量亚组分析提示：

在3年总体生存率方面，多发TDs组低于单发TDs组(37.5%比75.0%，χ2 = 6.148, P = 0.013)。单因素分

析结果提示：T分期(P = 0.004)、术前Ca199升高(P = 0.017)、肿瘤大小(P = 0.012)、N分期(P < 0.001)、
TDs (P = 0.014)与本组胃癌患者预后有关。多因素分析提示：TDs阳性(HR = 2.258, 95%CI: 
1.288~3.960, P = 0.004)、肿瘤直径 > 6 cm (HR = 2.463, 95%CI: 1.351~4.491, P = 0.003)、T分期高

(HR = 1.972, 95%CI: 1.160~3.351, P = 0.012)以及N分期高(HR = 6.017, 95%CI: 3.862~9.373, P < 
0.001)是影响胃癌预后的独立危险因素。结论：TDs阳性是影响胃癌患者预后的独立危险因素，临床中

可采取针对性治疗措施。 
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Abstract 
Objective: To investigate the influence of tumor deposits (TDs) on the prognosis of gastric cancer. 
Methods: A retrospective case-control study was conducted to collect the clinicopathological data 
of 445 patients with gastric cancer who underwent radical surgery in Qingdao Municipal Hospital 
from January 1, 2015 to October 30, 2019. According to the TDs status, they were divided into TDs 
positive group (61 cases) and TDs negative group (384 cases). Eleven factors including age, sex, 
preoperative CEA, preoperative CA19-9, tumor site, T stage, nerve invasion, vascular tumor throm-
bus, ascites status, tumor size, and the number of metastatic lymph nodes were matched according 
to the minimum radius method (PSM) of 1:2. Kaplan Meier method was used to analyze the sur-
vival rate, and log-rank test was used to compare the survival rate between the two groups. Cox 
regression analysis was used for multivariate analysis, to analyze the effects of TDs on gastric 
cancer patients for 3 years survival impact. Results: After matching, there were 44 cases in TDs 
positive group and 73 cases in TDs negative group. The baseline data of patients in the two groups 
were balanced (P > 0.05). The median follow-up time was 43.0 (10.0~86.0) months in the whole 
group. Twenty-eight cases (63.6%) in the TDs positive group died, of which 28 cases died of gastric 
cancer. In the TDs-negative group, 30 cases (41.1%) died, including 29 cases of gastric cancer and 
1 case of other diseases. The 3-year survival rate of TDs positive group was lower than that of TDs 
negative group (54.5% vs 82.2%) (χ2 = 10.404, P = 0.001). Subgroup analyses with different num-
bers of TDs suggested that in terms of 3-year overall survival rate, the multiple-TDs group was 
lower than the single-TDs group (37.5% vs 75.0%, χ2 = 6.148, P = 0.013). The results of univariate 
analysis suggested that T stage (P = 0.004), preoperative increased CA19-9 (P = 0.017), tumor size 
(P = 0.012), N stage (P < 0.001), and TDs (P = 0.014) were related to the prognosis of gastric cancer 
in this group. Multivariate analysis revealed that positive TDs (HR = 2.258, 95%CI: 1.288~3.960, P 
= 0.004), tumor diameter > 6 cm (HR = 2.463, 95%CI: 1.351~4.491, P = 0.003), high T stage (HR = 
1.972, 95%CI: 1.160~3.351, P = 0.012) and high N stage (HR = 6.017, 95%CI: 3.862~9.373, P < 
0.001) were independent prognostic factors for gastric cancer. Conclusion: According to propen-
sity score matching, perigastric TDs positive is an independent risk factor affecting the prognosis 
of gastric cancer patients. Targeted treatment measures can be taken in clinic. 
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1. 引言 

胃癌是严重威胁人类健康的恶性肿瘤之一，在世界范围内，发病率在全球排名第五，死亡率在全球

排名第四[1]。随着手术技术规范、生物基因技术、化疗，靶向治疗及免疫治疗的发展，胃癌的治疗水平

已有明显提高。了解与胃癌预后相关的因素，对患者预后的正确判断、选择最合适的诊疗方案是巩固和

提高治疗效果的重要环节。诸多研究表明，肿瘤 TNM 分期、神经侵犯、血管侵犯和肿瘤部位等与胃癌

预后有关[2] [3] [4]。癌结节(tumor deposits, TDs)也是近些年来学者们研究较多的胃癌患者的显著病理特

征。2017 年 AJCC 发布的第 8 版胃癌 TNM 分期系统中，首次推荐将 TDs 进行记录，并作为区域淋巴结

计算，但这只是仅作为经验性推荐，并没有高等级循证医学证据支持，其对分期和预后的影响仍存在诸

多争议。因此，本研究通过应用倾向性评分匹配法(propensity score matching, PSM)克服选择性偏倚，减

少这些偏差和混杂变量的影响，探讨 TDs 与胃癌预后的关系，为临床分期和治疗提供参考。 

2. 资料和方法 

2.1. 一般资料 

病例纳入标准：1) 病理学确诊为胃腺癌；2) 行胃癌根治手术治疗；3) 无远处转移；4) 临床病理资

料完整；5) 按照第 8 版 TNM 分期指南推荐方案行标准化疗。排除标准：1) 其他病理类型的胃癌，如鳞

癌、腺鳞癌和神经内分泌癌；2) 合并其他恶性肿瘤者；3) 术前接受新辅助化疗者；4) 残胃癌。根据上

述标准收集 2015 年 1 月至 2019 年 10 月期间在青岛市立医院东院区普外科收治的胃癌患者 445 例。其中

男 117 例(78.5%)，女 32 例(21.5%)；年龄 28~89 岁，平均年龄 64.0 ± 10.8 岁。所有患者术前对治疗内容

知情并签署手术同意书，本研究经我院伦理委员会讨论通过。 

2.2. TDs 的判定 

根据第 8 版 UICC/AJCC 胃癌 TNM 分期系统，将 TDs 定义为：在胃周淋巴结引流区域内，与胃周脂

肪组织相邻，独立存在的肿瘤结节，并且无可识别的淋巴结、淋巴管、神经或血管的结构[5]。由 2 名病

理科医师对每例患者的术后组织切片阅片，进行 TDs 病理诊断。并根据 TDs 阳性和阴性进行分组。 

2.3. 临床病理资料收集 

查阅患者病历，收集患者的性别、年龄、术前 CEA、术前 Ca199、肿瘤大小、肿瘤位置、浸润深度、

淋巴结转移、脉管浸润、神经浸润、转移淋巴结数量(N 分期)。 

2.4. 随访方法 

通过电话、社交软件、门诊复查、住院检查等方式对患者进行随访，术后第 1 个月随访；术后 2 年

内每 3 个月随访 1 次；术后 3 年每 6 个月随访 1 次；总生存时间定义为病理确诊到患者死亡或随访终点

的时间。截止随访时间为 2022 年 10 月。 

2.5. 统计学方法 

采用 SPSS 26.0 软件进行数据分析。除观察因素外，对预后有影响、且基本资料不平衡的可观察变
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量作为协变量，纳入二分类的 logistic 回归模型中，产生 0~1 间的匹配评分，匹配精度设置为 0.02，以最

小半径法 1:2 进行匹配后，对患者进行亚组分析。可能与预后相关的基本资料变量是年龄、性别、术前

CEA、术前 Ca199、肿瘤部位、T 分期、神经侵犯、脉管癌栓、腹水状态、肿瘤大小、和转移淋巴结数

量。计数资料用[例(%)]表示，独立两组间比较采用 χ2检验；独立的两组有序分类资料则采用 Mann Whitney 
U 检验。生存分析采用 Kaplan-Meier 法进行描述，两组间生存率的比较采用 log-rank 检验。采用 Cox 回

归模型进行单因素及多因素分析，将单因素分析 P < 0.1 的变量纳入多因素分析。P < 0.05 表示差异有统

计学意义。 

3. 结果 

本研究 445 例患者中，TDs 阳性者 61 例(13.7%)。两组患者的年龄、性别、肿瘤部位、腹水状态的

比较，差异均无统计学意义(均 P > 0.05)；但两组患者的术前 CEA，术前 CA19-9、神经浸润、脉管浸润、

肿瘤大小、浸润深度(T 分期)及转移淋巴结(N 分期)比较差异均有统计学意义(均 P < 0.05)，见表 1。根据

以上 11 个因素匹配后，TDs 阳性组 44 例、TDs 阴性组 73 例患者；两组间临床基本资料比较，差异无统

计学意义(均 P > 0.05)，说明两组资料均衡，具有可比性，见表 1。 
 

Table 1. Comparison of clinical basic data of patients with gastric cancer between TDs negative group and positive group 
before and after propensity score matching [case (%)] 
表 1. 倾向评分匹配前后 TDs 阴性组与阳性组胃癌患者临床基本资料的比较[例(%)] 

因素 

匹配前  匹配后 

TDs 阴性组 
(384 例) 

TDs 阳性组 
(61 例) 

统计值 
X2 P 值  TDs 阴性组 

(73 例) 
TDs 阳性组 

(44 例) 
统计值 

X2 P 值 

性别         

女 116 (30.2) 12 (19.7) 
2.852 0.091 

10 (13.7) 11 (17.9) 
2.384 0.123 

男 268 (69.8) 49 (80.3) 63 (86.3) 33 (82.1) 

年龄         

<60 岁 132 (34.4) 24 (39.3) 
0.571 0.450 

21 (28.8) 16 (36.4) 
0.733 0.392 

≥60岁 252 (65.6) 37 (60.7) 52 (72.2) 28 (63.6) 

术前 CEA         

正常 318 (82.8) 41 (67.2) 
8.216 0.004 

59 (80.8) 36 (81.8) 
0.018 0.894 

升高 66 (17.2) 20 (32.8) 14 (19.2) 8 (18.2) 

术前 CA19-9         

正常 338 (88.0) 47 (77.0) 
5.432 0.020 

62 (84.9) 35 (82.9) 
0.562 0.453 

升高 46 (12.0) 14 (23.0) 11 (15.1) 9 (17.1) 

肿瘤位置         

上 41 (10.7) 5 (8.2) 

1.249 0.536 

7 (9.6) 5 (11.4) 

0.198 0.090 中 120 (31.3) 16 (26.2) 20 (27.4) 13 (29.5) 

下 223 (58.1) 40 (65.6) 46 (63.0) 26 (59.1) 
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Continued  

腹水状态         

阴性 356 (92.7) 52 (85.2) 
3.845 0.050 

68 (93.2) 37 (84.1) 
2.448 0.118 

阳性 28 (7.3) 9 (14.8) 5 (6.8) 7 (15.9) 

肿瘤直径         

≤6 cm 281 (73.2) 37 (60.7) 
4.047 0.044 

50 (68.5) 26 (59.1) 
1.066 0.302 

>6 cm 103 (26.8) 24 (39.3) 23 (31.5) 18 (40.9) 

脉管浸润         

阴性 154 (40.1) 16 (26.2) 
4.292 0.038 

20 (28.8) 13 (29.5) 
0.063 0.082 

阳性 230 (59.9) 45 (73.8) 53 (71.2) 31 (70.5) 

神经浸润         

阴性 184 (47.9) 18 (29.5) 
7.196 0.007 

21 (47.9) 15 (34.1) 
0.365 0.546 

阳性 200 (52.1) 43 (70.5) 52 (52.1) 29 (65.9) 

浸润深度(T 分期)         

1b 59 (15.4) 1 (1.6) 

21.432 <0.001 

2 (2.7) 1 (2.3) 

4.151 0.386 

2 49 (12.8) 3 (4.9) 9 (12.3) 4 (9.1) 

3 43 (11.2) 17 (27.9) 7 (9.6) 9 (20.5) 

4a 225 (58.6) 38 (62.3) 54 (74.0) 28 (63.6) 

4b 8 (2.1) 2 (3.3) 1 (1.4) 2 (4.5) 

淋巴结转移(N 分期)         

0 138 (35.9) 5 (8.2) 

20.562 <0.001 

14 (19.2) 5 (11.4) 

5.689 0.224 

1 61 (15.9) 18 (29.5) 13 (17.8) 12 (27.3) 

2 72 (18.8) 13 (21.3) 24 (32.9) 8 (18.2) 

3a 76 (19.8) 17 (27.9) 16 (21.9) 14 (31.8) 

3b 37 (9.6) 8 (13.1) 6 (8.2) 5 (11.4) 

 
(一) 匹配后 TDs 阴性组与阳性组患者预后比较 
全组中位随访时间为 43.0 (10.0~86.0)个月，TDs 阳性组中有 28 例(63.6%)死亡，其中 28 例死于胃癌；

TDs 阴性组中，30 例(41.1%)死亡，其中 29 例死于胃癌，1 例死于其他疾病。TDs 阳性组患者 3 年生存率

低于阴性组(54.5%比 82.2%)，差异有统计学意义(χ2 = 10.404, P = 0.001)，见图 1。不同 TDs 数量亚组分析

提示：在 3 年总体生存率方面，多发癌结节组低于单发癌结节组(37.5%比 75.0%，χ2 = 6.148，P = 0.013)，
见图 2。 
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Figure 1. Comparison of overall survival curves between positive and negative groups of TDs after matching 
图 1. 匹配后癌结节阳性组和阴性组总体生存曲线比较 

 

 
Figure 2. Comparison of survival curves between multiple TDs group and single TDs group 
图 2. 多发癌结节组和单发癌结节组生存曲线比较 

 
(二) TDs 与胃癌预后的关系 
Cox 单因素分析提示：T 分期、术前 Ca199 升高、肿瘤大小、腹水、N 分期、TDs 与本组胃癌患者

预后有关(均 P < 0.05)。多因素分析提示：TDs 阳性、肿瘤直径大、T 分期高以及 N 分期高是影响胃癌预

后的独立危险因素(P < 0.05)。见表 2。 
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Table 2. Univariate and multivariate analysis of gastric cancer patients before and after propensity score matching 
表 2. 倾向评分匹配前后胃癌患者单因素和多因素分析 

因素 
单因素分析  多因素分析 

HR (95%CI) P 值  HR (95%CI) P 值 

性别(女/男) 0.680 (0.367~1.261) 0.221 - - 

年龄(<60 岁/≥60岁) 1.034 (0.592~1.804) 0.907 - - 

术前 CEA (正常/升高) 1.135 (0.600~2.146) 0.697 - - 

术前 CA19-9 (正常/升高) 2.097 (1.144~3.843) 0.017 1.960 (0.992~3.960) 0.053 

肿瘤位置(上/中/下) 1.099 (0.743~1.624) 0.637 - - 

腹水状态(阴性/阳性) 2.074 (0.980~4.392) 0.057 2.098 (0.850~5.179) 0.108 

肿瘤大小(≤6 cm/>6 cm) 1.969 (1.162~3.337) 0.012 2.463 (1.351~4.491) 0.003 

脉管浸润(阴性/阳性) 1.415 (0.763~2.624) 0.270 - - 

神经浸润(阴性/阳性) 1.519 (0.819~2.818) 0.185 - - 

T 分期(1b/2/3/4a/4b) 1.859 (1.215~2.837) 0.004 1.972 (1.160~3.351) 0.012 

N 分期(0/1/2/3a/3b) 5.489 (3.611~8.343) <0.001 6.017 (3.862~9.373) <0.001 

TDs (阴性/阳性) 1.914 (1.142~3.209) 0.014 2.258 (1.288~3.960) 0.004 

注：“-”表示无数据；将单因素分析 P < 0.1 的因素纳入多因素分析中。 

4. 讨论 

TDs 首次由 Gabriel 等于 1935 年在结直肠癌标本中发现并报道[6]，随着研究的逐渐深入，诸多研究

表明 TDs 是影响结直肠癌患者预后的重要因素之一[7] [8]。1997 年第 5 版 AJCC 结直肠癌分期指南首次

纳入 TDs 的概念。然后随着研究的深入，TDs 的判定标准及其组织特征被多次修订，并在 AJCC 第 7 版

结直肠癌 TNM 分期指南将肠周发现 TDs 但无局部淋巴结转移的结直肠癌纳入到病理 Nc 分期。而 AJCC
第 8 版胃癌 TNM 分期系统推荐将 TDs 按转移淋巴结计算[5]，通过合并 TDs 增加了 TNM 分期的准确性，

但目前这些研究存在样本量小、单中心研究等局限性，而且这些研究中患者的基线可比性很差。倾向性

评分匹配法(propensity score matching, PSM)是由 Rosenbaum 等提出[9]，PSM 的工作原理是通过从原始对

照组中选择一部分受试者来创建一个新的对照组——新组通过匹配消除队列中的协变量不平衡，从而将

观察性研究近似于随机对照研究。本研究通过 PSM 评分，两组临床基本资料对比，差异无统计学意义(均
P > 0.05)，说明两组资料均衡，具有可比性，减少这些偏差和混杂变量的影响。 

TDs 的成因和转移机制的机制尚不明确。Goldstein 等研究认为 TDs 是一种比较特殊类型的脉管侵袭，

并逐渐增殖形成的肿瘤性结节[10]。而 Wünsch 等通过连续病理切片，根据 TDs 的镜下形态和组织来源，

将 TDs 分为血管侵袭型、淋巴管侵袭型、神经浸润型、孤立结节型和脉管内 TDs 等[11]。在不同的研究

中证实，TDs 的形成与肿瘤血管浸润、淋巴结转移、神经浸润、肿瘤浸润深度等因素相关[12] [13] [14]。
目前对 TDs 形成的观点主要有以下几种：1) 淋巴结转移，癌细胞侵蚀了肿瘤周围的淋巴结，最终使淋巴

结原有的特征组织丧失。2) 血管侵袭，癌细胞在血行转移过程中侵出静脉管壁外增殖形成。3) 淋巴侵袭，

癌细胞在淋巴管转移途中，侵及管壁并于管壁外增殖形成。4) 神经周围浸润。5) 肿瘤的直接浸润或散播

[15]。 
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Etoh 等研究发现 TDs 阳性胃癌患者较阴性患者预后更差，更多伴随肝转移和腹膜转移[14]。Tan 等

研究发现 TDs 是影响胃癌患者预后的独立危险因素，TDs 阳性患者 5 年生存率仅 19.7%，并认为 TDs 可
能是晚期胃癌的表现特点[16]。Jiang 等研究认为 TDs 阳性肿瘤更具有侵袭性，是预后独立危险因素，并

且是远处复发、腹膜复发的独立危险因素[17]。我们通过 PSM 后研究发现：TDs 阳性、肿瘤直径大、T
分期晚以及 N 分期晚是影响胃癌预后的独立危险因素(P < 0.05)。TDs 阳性组患者 3 年生存率低于阴性组

(54.5%比 82.2%)，并且在 3 年总体生存率方面，多发组低于单发 TDs 组(37.5%比 75.0%，χ2 =6.148，P = 
0.013)。TDs 的数量同样影响胃癌患者的预后，TDs 以转移淋巴结计入 TNM 分期增加了对胃癌患者预后

预测的准确性，并且在一些研究中得到了证实[17] [18]。但这同样不能非常精确的预测预后，与相同数量

的转移淋巴结相比，TDs 对胃癌患者的预后的影响明显是不同的，Etoh 等研究发现随着 TDs 数目的增加，

胃癌患者的 5 年生存率迅速下降．而不是表现为线性关系[14]。许多学者将 TDs 以不同的形式纳入 TNM
分期中，以期提高 TDs 对胃癌患者预后预测的准确性：Anup 等研究发现合并胃周 TDs 的每个 T 分期和

T4 期预后相似，类似于浆膜侵犯，建议将胃周 TDs 患者以 T4a 纳入 TNM 分期[19]。Gu 等则建议将 TDs
阳性患者除ⅢC 期外，TNM 分期依次提升一级[20]；Chen 等同样建议将 TDs 纳入 N 分期，将 TDs 阳性

患者的 N 分期提升一级[12]。而 Wang 等则根据 TDs 的数量纳入 TNM，建议将 TDs 数量为 1~2 枚，定

为 N3；若 TDs 数量为 3 枚或以上则定为远处转移(M1) [21]。但目前这些研究存在样本量小、回顾性研究、

单中心研究等局限性，仍不能准确预测 TDs 对胃癌预后影响，有待于更多的大样本量、多中心的研究证

实。 

5. 结论 

综上所述，本研究经过 PSM 研究发现，TDs 是影响胃癌预后的独立危险因素。但本研究为回顾性分

析，虽然采用 PSM 克服选择偏移，但 TDs 阳性病例数较少，随访时间较短，如何准确的评价 TDs 的预

后价值，合理的纳入临床分期中，仍有需要大样本量的临床研究分析，同时也需要在 TDs 的形成及转移

机制上进行更深入的基础研究和探索。 
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