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Lauren 分型与胃癌临床病理特征及预后的相关性研究
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【摘 要】目的: 探讨 Lauren 分型与胃癌临床病理特征及预后的相关性。方法: 收集 2009 年 1 月～2010 年 12 月在皖南医学院

弋矶山医院就诊的 791 例胃癌患者的病理资料，其中弥漫型胃癌( DGC) 331 例，肠型胃癌( IGC) 355 例，混合型( MGC) 105 例。
分析 DGC 与 IGC 患者临床病理特征与预后的关系。结果: DGC 与 IGC 患者在性别、年龄、肿瘤最大径、T 分期、N 分期、TNM
分期上差异均有统计学意义 ( P＜0．05) 。单因素生存分析显示年龄、肿瘤最大径、肿瘤部位、T 分期、N 分期、TNM 分期和

Lauren 分型是影响胃癌患者预后的相关因素。多因素生存分析显示: 仅年龄、肿瘤部位、N 分期、TNM 分期和 Lauren 分型是影

响胃癌患者预后的独立影响因素。生存函数显示: DGC 的 5 年生存率低于 IGC( 32．4% vs．47．2%，P＜0．001) 。结论: Lauren 分

型与胃癌临床病理特征及预后关系密切。
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Clinicopathological characteristics and prognosis of gastric carcinoma by Lauren classifica-
tion
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Department of Medical Oncology，The first Affiliated Hospital of Wannan Medical College，Wuhu 241001，China

【Abstract】Objective: To explore the clinicopathological characteristics and prognosis of gastric carcinoma by Lauren classification．Methods: The patholog-

ical data were collected from 791 cases of gastric carcinoma admitted to our hospital between January 2009 and December 2010，including diffuse-type gas-

tric carcinoma( DGC) in 331 cases，intestinal-type( IGC) in 355 and mixed-type( MGC) in 105，and analyzed pertaining to clinicopathological characteris-

tics and prognosis．Ｒesults: DGC type was significantly different from IGC type concerning the patient' s age，gender，tumor size，T-staging，N-staging and

INM-staging by Lauren classification( P＜0．05) ．Univariate survival analysis revealed that prognostic factors for gastric carcinoma patients were associated

with age，tumor size，tumor location，T-staging，N-staging，TNM-staging and Lauren classification．Contrarily，multivariate analysis indicated that only age，

tumor location，N-staging，TNM-staging and Lauren classification were independent factors for patients' prognosis．Survival function showed that DGC type

had lower rate of 5－year survival than IGC patients( 32．4% vs．47．2%，P＜0．001) ．Conclusion: Lauren classification is closely related with clinicopathlogi-

cal characteristics and prognosis of gastric carcinoma．
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胃癌是消化系统常见的恶性肿瘤，居 2012 年全

球统计的恶性肿瘤发病率排名第 5 位，病死率排名

第 3 位［1］。2015 年我国统计数据显示，胃癌已跃居

恶性肿瘤发病率及病死率第 2 位［2］，成为严重威胁

人类健康的疾病。依照 Lauren 分型可将胃癌分为

弥漫型胃癌( diffuse-type gastric carcinoma，DGC) 、肠
型胃癌( intestinal-type gastric carcinoma，IGC) 和混合

型胃癌 ( mixed-type gastric carcinoma，MGC ) 。近年

来，多项研究［3－5］显示: Lauren 分型与胃癌临床病理

特征及预后关系密切。本研究旨在探讨 Lauren 分

型与胃癌临床病理特征及预后的相关性。

1 资料与方法

1．1 研究对象 收集 2009 年 1 月 ～ 2010 年 12 月

皖南医学院第一附属医院术后病理检查确诊为原发

性胃癌且围手术期存活，临床病理和随访资料完整

的 791 例胃癌患者资料，其中 IGC 355 例，DGC 331
例，MGC 105 例。IGC 和 DGC 患者的临床病理特征

见表 1。
1．2 研究方法
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1．2．1 分组 胃癌分期采用第 7 版 TNM 分期。依

照 Lauren 分 型 分 为 IGC、DGC 和 MGC。WHO 与

Lauren 分型相互转化原则根据国家 863 重大项目胃

癌分子分型与个体化诊疗课题组的胃癌病理分型和

诊断标准的建议［6］: IGC 是指有明显腺体形成的胃

癌，包括高、中分化管状腺癌以及乳头状腺癌; DGC
是指孤立或小条索状癌细胞在胃壁内散在浸润的胃

癌，包含低分化腺癌和印戒细胞癌。黏液腺癌则根

据其具体背景图像分为肠型或弥漫型，肠型以腺体

形成为主，弥漫型以印戒细胞为主。
1．2．2 随访 以门诊和电话方式定期随访，若死亡

或失访则记作随访终结，随访截止日期是 2016 年 1
月 1 日。失访 20 例，随访率为 97．08%。
1．3 统计学分析 使用 SPSS18．0 统计软件分析数

据，定量资料以及定性资料分别采用 t 检验和 χ2 检

验，运用 Kaplan-Meier 法计算累计生存率，Log-Ｒank
检验应用于生存曲线比较和单因素分析，预后的多

因素分析采用 Cox 模型。P＜0．05 视为差异具有统

计学意义。

2 结果

2．1 临床病理资料

2．1．1 一般情况 DGC、IGC 两组患者平均发病年

龄、男女性别比例差异均有统计学意义( P＜0．05) ，

见表 1。
2．1．2 肿瘤发生部位 331 例 DGC 中，96 例患者肿

瘤发生部位位于上部( 近端 1 /3 胃) ，108 例位于中

部( 中段 1 /3 胃) ，127 例位于下部( 远端 1 /3 胃) ; 而

IGC 中发生于上、中、下部分别为 125 例、91 例、139
例，两者均高发于下部，但差异无统计学意义 ( P＞
0．05) 。见表 1。
2．1．3 肿瘤最大径 DGC 的平均肿瘤最大径为

( 4．94±3．71) cm，IGC 的平均肿瘤最大径为 ( 3．72±
1．99) cm，差异有统计学意义( P＜0．05) 。见表 1。
2．1．4 T 分期 两组中 T4 期均占较高比例( 68．6%
vs． 40． 6%) ，但 IGC 中 T1 期 所 占 比 例 高 于 DGC
( 27．3% vs． 8．8%) ，差异有统计学意义( P＜0．001) 。
见表 1。
2．1．5 N 分期 DGC 组有 252 例为 N2 ～ N3 期患

者，IGC 组有 89 例为 N2～N3 期患者，两组淋巴结转

移情况的差异有统计学意义( P＜0．001) 。见表 1。
2．1．6 TNM 分期 DGC 组Ⅰ ～Ⅱ期患者比例明显

低于 IGC，而Ⅲ～Ⅳ期患者比例明显高于 IGC，差异

有统计学意义( P＜0．001) 。见表 1。

表 1 DGC 与 IGC 临床病理特征比较

临床特征 DGC IGC χ2 / t 值 P 值

性别 6．662 ＜0．05
男性 239( 72．2%) 286( 80．6%)
女性 92( 27．8%) 69( 19．4%)

年龄 /岁 59．77±10．80 63．12±9．30 4．355 ＜0．05
肿瘤最大径 / cm 4．94±3．71 3．72±1．99 5．401 ＜0．05
肿瘤位置 4．965 ＞0．05

上部 96( 29．0%) 125( 35．2%)
中部 108( 32．6%) 91( 25．6%)
下部 127( 38．4%) 139( 39．2%)

T 分期 67．333 ＜0．001
T1 29( 8．8%) 97( 27．3%)
T2 29( 8．8%) 63( 17．7%)
T3 46( 13．8%) 51( 14．4%)
T4 227( 68．6%) 144( 40．6%)

N 分期 205．958 ＜0．001
N0 44( 13．3%) 196( 55．2%)
N1 35( 10．6%) 70( 19．7%)
N2 90( 27．2%) 60( 16．9%)
N3 162( 48．9%) 29( 8．2%)

TNM 分期 117．494 ＜0．001
Ⅰ期 34( 10．3%) 136( 38．3%)
Ⅱ期 26( 7．8%) 58( 16．4%)
Ⅲ期 215( 65．0%) 152( 42．8%)
Ⅳ期 56( 16．9%) 9( 2．5%)

2．2 生存分析

2．2．1 单因素生存分析 年龄、肿瘤最大径、肿瘤

部位、T 分期、N 分期、TNM 分期及 Lauren 分型是影

响胃癌患者预后的相关因素。见表 2。

表 2 686 例胃癌患者的临床资料及单因素生存分析结果

项目 病例数 5 年生存率 /% χ2 值 P 值

性别 0．269 0．604
男 525 39．4
女 161 41．0

年龄 19．778 ＜0．001
＜60 岁 433 33．8
≥60 岁 253 50．3

肿瘤最大径 42．990 ＜0．001
≤5 cm 505 46．4
＞5 cm 181 20．9

肿瘤部位 69．015 ＜0．001
上部 221 19．5
中部 199 48．4
下部 266 50．1

T 分期 427．155 ＜0．001
T1 126 98．4
T2 92 84．8
T3 97 37．6
T4 371 7．2

N 分期 374．721 ＜0．001
N0 240 75．7
N1 105 41．8
N2 150 20．9
N3 191 2．5

TNM 分期 685．580 ＜0．001
Ⅰ期 170 99．4
Ⅱ期 84 62．6
Ⅲ期 367 12．3
Ⅳ期 65 0

Lauren 分型 14．373 ＜0．001
肠型 355 47．1
弥漫型 331 31．8
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2．2．2 多因素生存分析 除年龄、肿瘤发生部位、
淋巴结转移外，Lauren 分型亦是胃癌预后的独立影

响因素。见表 3。

表 3 胃癌患者生存率的多因素分析结果

项目 B 值 SE 值 Wald 值 df P 值 Exp( B) 95%CI for Exp( B)

年龄 0．352 0．111 10．126 1 0．001 1．422 1．145～1．767

肿瘤部位 0．369 0．108 11．711 1 0．001 1．447 1．171～1．788

T 分期 1．442 0．737 3．832 1 0．050 4．231 0．998～17．934

N 分期 0．871 0．152 32．797 1 ＜0．001 2．389 1．773～3．218

TNM 分期 4．425 1．043 17．992 1 ＜0．001 83．494 10．807～645．052

Lauren 分型 －0．475 0．107 19．865 1 ＜0．001 0．622 0．505～0．766

2．2．3 DGC 与 IGC 的总生存率对比 DGC 患者的 1
年、3 年、5 年生存率分别为 74．2%、44．9%、32．4%; 而

IGC 患者 1、3、5 年生存率分别为 80．2%、57%、47．2%
( 见图 1) 。Log-Ｒank 检验提示 DGC 与 IGC 患者 5
年生 存 率 差 异 有 统 计 学 意 义 ( χ2 = 14． 921，P ＜
0．001) 。

图 1 DGC 与 IGC 总生存率的比较

3 讨论

源于胃癌的组织学特征，Lauren 于 1965 年将胃

癌分为肠型和弥漫型胃癌［7］。胃癌病理分型研究显

示［8］，由散在于胃壁内、无或只有少量腺体形成的瘤

细胞组成弥漫型胃癌，常呈小圆形，单细胞索状、不

完整腺状或网状结构的癌细胞，偶可见少量间质黏

液，偶可伴有明显间质纤维结缔组织增生。肠型胃

癌则常产生于肠化生的基础之上，其主要特征为由

大小不等的腺样结构组成，以高、中分化腺体为主，

有时在其浸润前沿可见低分化腺体成分。混合型为

两者成分相当时。该分型不但体现了胃癌的生物学

行为，并 且 反 映 了 胃 癌 的 病 因、发 病 机 制 及 流 行

特征。

3．1 关于性别、年龄 本研究中，DGC 多见于女性、
年轻者，IGC 多见于男性、老年者，与相关文献报道

统一［3，9］。其原因可能与癌细胞表达雌、孕激素受体

有关，其生长和发展依赖雌激素的存在，因此，年轻

女性患者中较易发生雌激素靶器官包括卵巢等的

转移。
3．2 关于肿瘤最大径及其发生部位 本研究显示，

DGC 组肿瘤最大径较 IGC 大( P＜0．05) ，而在胃癌发

生部位上无显著差异( P＞0．05) 。可能是由于 DGC
早期临床症状较隐匿，不易早期发现而使得肿瘤最

大径较大。而有关 DGC 及 IGC 的发生部位的研究

结果尚无定论。Sakitani 等［10］研究显示: 随年龄增

长，肠上皮化生可从胃底向近端贲门移动，可导致

DGC 与 IGC 患 者 在 肿 瘤 部 位 和 切 除 方 式 上 有 所

差异。
3．3 关于肿瘤的浸润深度、淋巴结转移、肿瘤分期

一般认为 DGC 侵袭性强，极易侵犯浆膜，早期即

可出现淋巴结转移，TNM 分期较晚［3，9，11］。多项研

究［12－14］证实 CDH1 基因突变与 DGC 有关，且 DGC
与 IGC 患者 CDH1 表达水平存在明显差异，从而导

致 DGC 表现出更强的侵袭性及发生淋巴结转移和

远处转移的可能。此外，大多胃癌细胞都能产生黏

蛋白，而 DGC 中主要包括印戒细胞癌和低分化腺

癌，大多不能形成腺管，造成黏蛋白在细胞内汇聚，

进而导致细胞和周围组织黏附能力较低; 与之相反

的是 IGC 多可形成腺管，可以将黏蛋白由细胞内分

泌到细胞外，促进细胞和周围组织密切黏附，这可能

是造成 DGC 比 IGC 更易发生局部淋巴结转移的原

因之一［15］。Qiu 等［11］的研究发现，DGC 中Ⅲ ～Ⅳ期

患者比例明显高于 IGC 患者( 61．6% vs．43．0%) 。而

在我们的研究中也得出了类似的结果 ( 81． 9% vs．
45．3%) 。众所周知，胃镜在我国尚未被用作常规胃

癌普查手段，因而晚期胃癌比例仍较高。
3．4 关于多因素分析 目前，年龄、性别、肿瘤部位
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及大小作为胃癌的独立影响因素仍存在较多争议，

但 T 分期、N 分期及 TNM 分期作为评估预后的独立

影响因素已被广泛接受［16－18］。Chen 等［4］的研究表

明，年龄是胃癌预后的独立影响因素 ( HＲ = 1．172，

95%CI 为 1． 048 ～ 1． 311，P = 0． 005 ) 。另有研究表

明［4－ 5］Lauren 分型为弥漫型是胃癌预后的独立影响

因素( B 值= 0．378，SE 值 = 0．081，Wald 值 = 21．839，

HＲ 值= 1．460，95%CI 值 = 1．246 ～ 1．711，P＜0．01) 。
本组研究提示，胃癌患者的独立预后因素包括年龄、
肿瘤部位、N 分期、TNM 分期以及 Lauren 分型。与

文献报道结果相符。
3．5 关于生存分析 有研究显示［11，19］，DGC 患者多

为进展期或晚期胃癌。而在我们的研究中，DGC 患

者中Ⅲ ～Ⅳ期患者比例明显高于 IGC 患者 ( 81．9%
vs． 45．3%) ，这一比例的差异可能是导致 DGC 总生

存率低于 IGC 的原因之一。一项 Meta 分析［20］纳入

21 项研究，共 11 073 例胃癌患者病例，结果发现 IGC
与 DGC 患者的 5 年生存率分别为 61．7%和 41．1%，

DGC 患者的 5 年生存率显著低于 IGC 患者。与本研

究结果( 47．1% vs． 31．8%) 相近。
本研究显示，与 IGC 相比，DGC 更易发生于年轻

女性，发病时肿瘤体积较大、侵袭性更强、淋巴结转

移发生率更常见、分期更晚、较 IGC 预后更差。因此

有必要进一步研究 DGC 与 IGC 的临床病理特征及

预后影响因素，从而进一步认识两者之间的差异，更

好地指导临床实践。
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