
国际肿瘤学杂志 2023年 7月第 50卷第 7期 J Int Oncol，July 2023，Vol. 50，No. 7

食管癌在山东省属于高发恶性肿瘤，但目前的

早诊早治、临床诊疗存在诸多不规范之处，严重影响

了患者的无瘤生存、总生存和生命质量。包括肿瘤

内科、肿瘤外科、放疗科、影像科、内镜科、病理科、营

养科等在内的多学科联合的规范化诊疗对于提高早

诊早治率、改善局部控制、提高总生存率和生命质量

能发挥极大的促进作用［1］。基于当下的临床需求，结

合近年来多学科诊疗进展成果，山东省医学会食管

癌多学科联合委员会特制定本指南。证据级别及推

荐级别的说明分别见表 1、2，除非特别注明，本指南

均为2A类证据。

1 流行病学

食管癌全球高发，发病率、死亡率分别位居恶性

肿瘤的第 7位、第 6位［2］。包括我国在内的东亚高发

区以鳞状细胞癌为主，欧美等低发区则以腺癌为

主［3］。
2020年，我国新发食管癌 32.4万例，新增死亡

30.1万例，均占同期全球总数的 55%左右［4］。我国食

管癌发病存在明显的地区差异，最高发区域位于河

北、河南和山西三省交界的太行山南侧，秦岭、大别
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表1 证据级别及说明

证据级别

1A类

1B类

2A类

2B类

3类

说明

基于高级别证据（严谨的Meta分析、大型随机对照临床研

究），专家意见高度一致

基于高级别证据，专家意见基本一致

基于较低级别证据（质量一般的Meta分析、小型随机对照

研究、回顾性研究、病例-对照研究），专家意见高度一致

基于较低级别证据，专家意见基本一致

基于低级别证据（单臂临床研究、个案报告），专家意见明

显分歧

表2 推荐级别及说明

推荐级别

Ⅰ级

Ⅱ级

Ⅲ级

说明

可及性好、获益性高的1A类证据、部分2A类证据

可及性差、效价比低的1B类证据、部分2A类证据

探索性的、但有一致共识的2B类证据、3类证据
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山、川北、苏北、闽粤、新疆等地区也有相对集中的高

发区［5］。山东省食管癌的发病和死亡同样具有明显

的空间异质性，总体上呈现中西部偏高，鲁西和鲁东

南地区相对较低的特征［6］。近 30年来，山东省食管

癌流行特征与全国大体一致，即标化发病率、标化死

亡率略有下降，但新增病例数、新增死亡数逐年增

加［7］；发病率和死亡率随年龄增长而升高，40岁以上

快速上升，70~80岁达高峰；男性发病率和死亡率均

高于同龄组女性。国家癌症中心数据显示，2012—
2015年我国食管癌的 5年生存率达 30.3%［8］，高于美

国 2014 年的 20%，但低于日本的 36% 和韩国的

31.3%［9］。
2 筛查

2.1 筛查的意义

从食管上皮内瘤变/异型增生到浸润性癌，一般

要经历 5~10年或更长的癌前病变和早期癌阶段［5］，
这为食管癌的早期筛查和诊治提供了重要窗口期。

对更早期的癌前病变及时干预，可有效阻断肿瘤发

生。以山东省肥城市食管癌内镜筛查的长期效果的

跟踪评价为例，与对照组相比，筛查后 9年间筛查组

食管癌累积发病率、累积死亡率分别降低 20%、32%，

并使 0.41%、0.38%的人群避免了食管癌发病和死

亡［10］。说明食管癌筛查具有良好的成本-效果和成

本-效益，对于降低食管癌发病率和死亡率具有重要

意义。

2.2 高危人群

借鉴现有研究［7，11］，结合我省实际，食管癌高危

人群定义为年龄≥40岁且合并以下任一危险因素者：

①出生或长期居住于食管癌高发区；②有上消化道

症状（如恶心、呕吐、进食不适、腹痛、腹胀、反酸、烧

心等）；③有食管癌家族史；④患有食管癌前疾病（如

慢性食管炎、食管腐蚀性损伤、食管白斑、食管乳头

状瘤、食管憩室、弥漫性掌跖角皮症、Barrett食管、贲

门失弛缓症等）或癌前病变（食管鳞状上皮内瘤变/异
型增生）；⑤有食管癌高危因素（如吸烟、重度饮酒、

头颈部或呼吸道鳞状细胞癌等）；⑥有不良饮食习惯

（如进食快，常食热烫、干硬食物，喜食咸菜、腌菜

等）；⑦人乳头瘤病毒感染。

2.3 常用筛查技术

胃镜：推荐胃镜检查作为食管癌及癌前病变筛

查的常规手段，有条件者可加用色素内镜或电子染

色内镜检查，尤其对于高风险人群。

食管新型细胞收集器：食管新型细胞收集器因

其无创、低成本、可接受性好及高于传统拉网细胞学

的敏感性、特异性而得到广泛应用，联合生物标志物

筛查食管鳞状细胞癌及癌前病变有较好的敏感性和

特异性，改良后并辅以人工智能辅助诊断系统的敏

感性、特异性分别达90%、93.7%。

3 诊断

3.1 症状

早期食管癌可无明显症状，中晚期多数有胸骨

后不适、疼痛或烧灼感，吞咽疼痛或不畅，呈进行性

加重并转变为持续性。食管胃结合部（esophagogastric
junction，EGJ）癌常见症状为下咽困难、体重减轻、上

腹疼痛，有时可有黑便或贫血。由于进食困难导致

营养摄入不足，可出现消瘦、乏力、倦怠、体力减弱等。

晚期患者可因脊柱旁筋膜受累致背疼，喉返神

经受累致声音嘶哑，食管穿孔后可出现进食呛咳、发

热或大呕血等。

3.2 体格检查

早期与局部晚期食管癌常无明显体征。晚期可

出现远处转移的相应体征，如肝转移者可有黄疸、肝

肿大或肝区压痛等，后期常伴贫血、消瘦或恶病质

等。

3.3 辅助检查

3.3.1 实验室检查

3.3.1.1 一般检查：患者在治疗前需行实验室检查，

以了解其一般状况及是否适于抗肿瘤治疗。包括：

血常规、尿常规、粪常规；肝肾功能、血糖、电解质、心

肌酶谱及其他必要的生化、免疫等检测；病毒血清学

及凝血功能检测等。

3.3.1.2 血 清 学 肿 瘤 标 志 物 ：包 括 癌 胚 抗 原

（carcinoma embryonic antigen，CEA）、细胞角质蛋白

19 片 段 抗 原 21-1（cyto-keratin 19 fragment antigen
21-1，CYFRA21-1）、鳞状上皮细胞癌抗原（squamous
cell carcinoma antigen，SCC）等。

3.3.1.3 心功能：左心室射血分数低于 50%者抗肿

瘤治疗可能受限。右胸术式对心脏功能保护作用优

于左胸。

3.3.1.4 肺功能：肺功能监测对于指导手术（特别是

拟行胸腹部手术的老年患者）或放疗有重要意义。

3.3.2 影像学检查

3.3.2.1 上消化道造影：推荐低张双对比造影。对

比剂首选钡混悬液，对于梗阻严重者或怀疑穿孔、

吻合口瘘者首选水溶性对比剂，如泛影葡胺或碘化

油。颈段食管癌推荐采用头低脚高位，以提高检出

率。

3.3.2.2 CT：推荐平扫加增强扫描，建议动脉期、静
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脉期双期扫描。薄层扫描和多平面重建等后处理技

术有助于准确诊断和分期。扫描部位应包括原发部

位及可能的转移部位。

3.3.2.3 MRI：作为CT检查的有效补充，推荐用于对

CT造影剂过敏者或其他影像学检查怀疑转移者。对

原发肿瘤、淋巴结转移的诊断价值与增强CT相仿或

优于CT，对肝、肾上腺、中枢神经系统转移的准确性

优于CT，对 T分期的判断优于CT。MRI功能成像技

术如弥散加权成像有助于疗效评价和预后判断。

3.3.2.4 超声检查：主要用于胸腹腔积液、腹部脏

器、腹部及颈部淋巴结转移的诊断。腹部脏器疑诊

或检出转移瘤后应行增强CT或MRI检查。

3.3.2.5 PET-CT或 PET-MR检查：对淋巴结及远处

转移的检出较其他影像技术更有优势。

3.3.2.6 骨扫描：为骨转移的初筛诊断方法。怀疑

骨转移者应行 X线、CT、MRI、PET-CT或 PET-MR进

一步检查确诊。

3.3.3 内镜检查

（超声）胃镜检查兼顾食管癌原发病灶大体分

型、T分期与活检病理学确诊，是目前诊断食管癌的

金标准。气管镜检查对于判断气管、主支气管是否

受侵有重要价值。胃镜分类及分型详见附件1。
①内镜下发现可疑病变时应行活检，取材要求

标本足够大，尽可能深达黏膜肌层，活检数量根据病

变范围和大小确定。早期食管癌提倡应用色素内

镜、新型内镜技术进行指示性活检。

②EGJ：该区域的定义国际上还存在一些争议，

解剖交界线可以与组织交界线不完全重叠。如果肿

瘤中点位于贲门近端 2 cm以内（Siewert Ⅰ/Ⅱ型），均

按食管癌进行分期；中点位于贲门近端 2 cm以外者，

即使侵犯EGJ，也按胃癌进行分期。

4 病理组织学检查

4.1 标本处理及报告规范

详见附件2。
4.2 免疫组织化学/分子病理检测

4.2.1 靶向及免疫治疗相关分子标志物检测：晚期

或复发的腺癌拟行靶向治疗者推荐检测人表皮生长

因子受体-2（human epidermal growth factor receptor-2，
HER-2）过表达或扩增；拟行免疫治疗者推荐检测程序

性死亡受体配体1（programmed death-ligand 1，PD-L1）
联合阳性分数（combined positive score，CPS）/肿瘤细

胞阳性比例分数（tumor proportion score，TPS）、微卫

星不稳定性（microsatellite instability，MSI）、错配修复

（mismatch repair，MMR）等。若条件允许，可行二代测

序（next-generation sequencing，NGS）检测肿瘤突变负

荷（tumor mutation burden，TMB）、神经营养因子受体酪

氨酸激酶（neurotrophin factor receptor tyrosine kinase，
NTRK）基因融合等。低龄、肿瘤家族史和多原发癌

患者，推荐胚系突变检测（血液或唾液NGS检测），推

荐先检测先证者。

4.2.2 鉴别诊断相关免疫组织化学标志物检测：可

用于食管癌组织类型的鉴别诊断，食管高级别鳞状

上皮内瘤变Ki-67、p53均高表达，可与食管炎鉴别。

若怀疑有淋巴管/血管浸润（尤其是内镜下切除标

本），建议检测CD31、D2-40；弹力纤维染色可判断有

无静脉受侵。

4.3 组织学分型

详见附件3。
5 治疗

5.1 基于分期的综合治疗［12-28］

食管癌淋巴结分区、TNM分期标准（第 8版）及

体能状态（performance status，PS）评分标准详见附件

4～6。
5.1.1 Ⅰ期食管癌［12］

pT1aN0食管癌推荐内镜下治疗（Ⅰ级推荐），或食

管癌切除术（Ⅱ级推荐）；不适于或不能耐受内镜下

治疗或手术者，推荐根治性同步放化疗（Ⅱ级推荐），

或光动力治疗、冷冻消融（Ⅲ级推荐，3类证据）。内

镜切除后有高危因素者（病理学评估为黏膜下浸润

深度＞200 μm，或 T1a合并脉管癌栓/神经受累/切缘

阳性者，或 SM1为低分化/未分化）推荐辅以同步放化

疗或根治性手术（Ⅱ级推荐，2B类证据）。

pT1bN0非颈段者首选根治性手术（Ⅰ级推荐，

1A类证据），颈段、拒绝或不适于手术者，则同步放化

疗（Ⅱ级推荐）。

5.1.2 Ⅱ/Ⅲ期食管癌

pT2N0、cT2N0治疗原则同pT1bN0。
cT1b-2N+或 cT3-4aN0/N+，PS评分为 0~1者，鳞状细胞

癌患者推荐新辅助放化疗（Ⅰ级推荐，1A 类证

据）［13-15］；腺癌患者首选新辅助放化疗（Ⅰ级推荐，

1A类证据），也可新辅助化疗（Ⅰ级推荐）。颈段、拒

绝手术或有手术禁忌者，推荐根治性同步放化疗

（Ⅰ级推荐，1A类证据）［16］。手术时机为新辅助放化

疗结束后6~8周，或新辅助化疗结束后3~6周。

R0切除术后，未行新辅助治疗的鳞状细胞癌高

危患者（淋巴结阳性、pT4aN0）推荐辅助放化疗，pT3N0
者仅需放疗（Ⅰ级推荐）；未行新辅助治疗的腺癌，淋

巴结阴性者可定期监测（Ⅰ级推荐，1A类证据），但高
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危 pT2（低分化、脉管癌栓、神经侵犯、<50岁中的任一

项）、pT3-4a推荐氟尿嘧啶为基础的化放疗（Ⅱ级推荐，

2B类证据），淋巴结阳性者推荐氟尿嘧啶为基础的术

后化疗（Ⅰ级推荐，1A类证据）或放化疗（Ⅰ级推荐）。

无论鳞状细胞癌、腺癌，已行新辅助放化疗+根治性

手术但未达 pCR者，推荐纳武利尤单抗辅助治疗 1年
（Ⅱ级推荐，1A类证据）［28］。

R1/R2切除术后，未行新辅助放化疗者推荐残留

灶同步放化疗（Ⅰ级推荐，1A类证据），不能耐受者则

序贯化放疗（Ⅱ级推荐，2B类证据），或单纯化疗

（Ⅲ级推荐，3类证据）；接受过新辅助放化疗的鳞状

细胞癌患者推荐化疗、对症支持治疗，或观察（Ⅱ级

推荐，2B类证据），腺癌患者推荐再手术，或观察

（Ⅱ级推荐，2B类证据）。

cT4bN0/N+，PS评分为 0~1者，推荐根治性同步放

化疗（Ⅰ级推荐，1A类证据）；对于有食管穿孔或大出

血倾向者，也可在加强对照及支持治疗的基础上选

择放疗，但应慎重，且放疗过程中应密切观察（Ⅲ级

推荐，3类证据）；不能耐受同步放化疗者，建议单纯

放疗（Ⅱ级推荐）。PS评分为 2者，推荐对症支持治

疗（Ⅰ级推荐）、单纯化疗（Ⅱ级推荐，2B类证据）或姑

息性放疗（Ⅱ级推荐，2B类证据）。

5.1.3 Ⅳ期食管癌

胸段食管癌仅伴锁骨上或腹膜后、纵隔内非区

域淋巴结转移的M1患者，推荐行根治性同步放化疗

（Ⅰ级推荐）。广泛转移性食管癌患者如能耐受，推

荐全身治疗为主的综合治疗（Ⅰ级推荐），全身治疗

后转移灶缩小或稳定，可考虑原发灶高姑息放疗；有

症状的脑/骨转移，或承重骨转移灶，建议及时姑息放

疗（Ⅱ级推荐），必要时请外科会诊。不能耐受全身

治疗者，则对症支持治疗（Ⅱ级推荐）。

5.1.4 复发食管癌治疗

放疗后局部复发/转移者，综合评估后给予挽救

性手术，或再程放（化）疗，或加入临床研究（Ⅲ级推

荐，3类证据）。首程放疗结束 6个月后复发或转移

者，谨慎评估首程放疗疗效、危及器官受量及目前一

般状况、病变范围、全身治疗指征、放疗风险、预估生

存期等因素后，可再程放疗，一般推荐超分割方式以

减轻晚反应损伤，总剂量需要综合多因素而定，推荐

45~50 Gy，1.2 Gy/次，2次/d。
术后复发/转移者，参考之前的治疗情况，予以放

化疗±免疫治疗（Ⅲ级推荐，3类证据）。

5.1.5 老年食管癌治疗［29-30］

详细评估其一般状况、进食情况、心肺肝肾及骨

髓功能，根据临床分期，结合患方意愿，个体化制定

治疗方案。PS评分为 0~1，早期或局部晚期可手术

者，推荐根治性手术（Ⅰ级推荐，1A类证据），或根治

性放疗同步/序贯替吉奥治疗（Ⅰ级推荐，1A类证

据）；73岁甚至 75岁以下者，也可在详细评估、与患

者和外科医生充分沟通的基础上，行新辅助放化疗+
手术。局部晚期不可手术者，建议根治性放疗为主

的综合治疗（Ⅱ级推荐）。晚期患者，谨慎全身治疗

为主，适时姑息性局部治疗，局部症状（如梗阻、出

血、疼痛等）明显者，也可优先处理（Ⅱ级推荐）。PS
评分为2者，最佳支持治疗（Ⅱ级推荐）。

5.2 外科治疗

5.2.1 手术原则：根治性切除肿瘤，以期获得长期生

存和恢复消化道功能［17］。
5.2.2 手术适应证

①早期患者首选内镜下治疗，非颈段者也可行

根治性手术［12］。局部晚期可手术者推荐新辅助放化

疗+手术，累及胃底或胃体的腺癌也可新辅助化疗；

②肿瘤长度不是手术的限制因素，须结合上、下

缘尤其上缘位置、肿瘤与周围组织的关系等综合考

虑；

③挽救性手术适用于放（化）疗后局部复发、无

远处转移、评估可切除、一般情况能耐受者。

5.2.3 手术禁忌证

①一般情况差，不能承受手术者；

②严重心肺功能不全者；严重的全身性疾病未

能满意控制者；近3个月内有心肌/脑梗死病史者；

③合并远处转移；

④肿瘤累及喉返神经者。

5.2.4 根治性手术

5.2.4.1 术前评估

5.2.4.1.1 肿瘤评估：对肿瘤可切除性及区域淋巴结

状态进行全面、准确的评估。一般选择胸部/腹部增

强CT、颈部超声或CT、超声内镜检查；怀疑转移但无

法定性时，建议PET-CT检查；怀疑气管、支气管受侵

者，应行支气管镜或超声支气管镜检查。

5.2.4.1.2 患者评估

①肺功能评估：常规肺功能检查中以最大通气

量（maximal voluntary ventilation，MVV）和第一秒用力

呼气量（forced expiratory volume in one second，FEV1）
最为重要，MVV和 FEV1 均 >40%预计值可手术，

30%~40%属临界值，<30%属手术禁忌。非常规肺功

能检查包括心肺运动试验、放射性核素定量肺扫描、

支气管舒张试验等，前二者的临床意义较大。
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②心血管系统评估

A.冠心病：是食管癌手术患者最大的心脏危险

因素。有冠心病史（心肌梗死、心绞痛）或高危因素

（吸烟、高血压、糖尿病、肥胖、高脂血症等）者应做心

电图、24 h动态心电图、超声心动图等检查，必要时

行选择性冠状动脉造影。

B.高血压：重度高血压者应药物控制后再进行

手术评估。

C.其他：合并有心脏瓣膜病变、人造瓣膜置换、

严重心肌病、先天性心脏病、充血性心力衰竭、严重

心律失常者，应与心血管科协作，仔细评估。

③肝肾功能评估：肝功能评估参照Child-Pugh分
级标准，5~6分手术风险小；7~9分风险中等；≥10分
手术风险大。肾功能评估主要参考术前尿常规、血

尿素氮和肌酐水平，轻度肾功能受损者可耐受食管

手术，中重度受损者建议专科医师会诊。

④神经系统评估：术前若出现神经、精神症状，

需请神经科会诊。对于合并或疑诊中枢神经系统疾

病者，推荐颅脑加强CT或MRI、脑电图等检查。

5.2.4.2 手术操作方式：手术方案应在对肿瘤情况

（包括部位、外侵情况及区域淋巴结状态）、合并症、

术者习惯等综合考虑的前提下制定。一般胸段食管

癌推荐经右胸入路，确定无上纵隔转移淋巴结的胸

中下段食管癌也可经左胸入路，贲门癌采用经腹入

路（详见附件 7、8）。按手术手段可分为开胸食管癌

根治术、经胸腹腔镜食管癌根治术和机器人手术系

统辅助食管癌根治术。

5.2.5 挽救性手术

挽救性手术为非常规手术。由于前期治疗等因

素的影响，手术难度增加，风险明显增大，建议在经

验丰富的医疗中心经仔细评估后进行。

5.2.6 手术并发症

包括吻合口瘘、肺部及呼吸道/心脏/消化道并发

症、喉返神经损伤、乳糜胸、术后出血及切口裂开等，

需针对性妥善处理，保障围手术期安全。

5.2.7 术后管理

包括预防性应用抗生素、镇痛、肺功能康复、营

养支持以及针对术后生活方式的健康教育等。若

无特殊，术后营养支持应首选肠内营养，术中可安

置经鼻十二指肠营养管。加速康复外科（enhanced
recovery after surgery，ERAS）采用有循证医学证据的

系列措施，减少患者的生理、心理创伤应激，促进快

速康复。鼓励有条件的医疗中心进行ERAS的探索。

5.3 内镜下治疗

5.3.1 内镜下切除治疗

操作视频见附件9。
5.3.1.1 绝对适应证：①病变局限在上皮层或黏膜固

有层（M1、M2），≤3/4环周，未发现淋巴结转移的临床

证据；②癌前病变。

5.3.1.2 相对适应证：①病变浸润黏膜肌层（M3）或

黏膜下浅层（T1b-SM1，黏膜下浸润深度<200 μm），未

发现淋巴结转移的临床证据；②范围>3/4环周，但应

向患者充分告知术后狭窄等风险。

5.3.1.3 绝对禁忌证：①明确淋巴结转移者；②病变

浸润至黏膜下深层或以上；③一般情况差，无法耐受

者。

5.3.1.4 相对禁忌证：①非抬举征阳性；②伴凝血功

能障碍或服用抗凝剂者，凝血功能纠正前；③病变浸

润至黏膜下深层，但拒绝或不适合根治性手术/同步

放化疗者；④伴食管静脉曲张者。

5.3.1.5 围手术期处理及并发症：详见附件10。
5.3.2 内镜下非切除治疗

射频消融术对于多发、较长或累及全周的局限

于M2层的中-高分化早癌及低级别上皮内瘤变有明

显优势。对于早期食管腺癌及Barrett食管伴异型增

生者也有较好疗效。

内镜下非切除治疗还包括光动力疗法、氩离子

凝固术、激光疗法、热探头治疗和冷冻疗法等，可单

独使用，也可与内镜切除术联合应用。

非切除治疗无法进行准确的病理学评估，治疗

后需密切随访，长期疗效还有待研究证实，不推荐常

规应用。

5.4 放疗

5.4.1 放疗适应证

5.4.1.1 新辅助放化疗：主要适用于局部晚期可手术

的非颈段患者。

5.4.1.2 根治性放化疗/放疗

①局部晚期颈段食管癌，或非颈段拒绝手术者；

②局部晚期不可手术者；

③胸段食管癌仅伴锁骨上或腹膜后、纵隔内非

区域淋巴结转移的M1患者；

④经过术前放化疗/放疗后评估，不能手术者；

⑤存在手术禁忌证或手术风险大的患者。

5.4.1.3 术后放化疗

①鳞状细胞癌未接受过术前放化疗的R1、R2切
除者，R0切除的N+或pT3-4aN0者（pT3N0者仅需放疗）；

②腺癌未接受过术前放化疗的R1、R2切除者，

R0切除的N+或pT3-4aN0、高危pT2N0者；
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③内镜切除术后有高危因素者。

5.4.2 放疗禁忌证

①一般状况差，或伴恶病质；

②心肺功能差或合并其他重要器官系统严重疾

病；

③有食管穿孔先兆征象；

④食管瘘合并严重感染。

5.4.3 靶区图谱［31-35］

食管癌放疗靶区图谱详见附件11。
5.4.4 放射物理技术［36］

患者一般采用仰卧位，颈段、胸上段病变可采用

头颈肩一体化热塑面膜固定，胸中、下段食管癌可采

用真空负压袋固定。轴位扫描，层厚一般为 3 mm。
可在扫描时配合主动呼吸控制、四维CT、呼吸门控等

运动管理技术。

推荐采用调强、三维适形技术。固定野调强推

荐采用 6 MV X线，一般设 5~7个野，尽量避开穿射两

侧肩膀；旋转调强一般采用 6 MV X线，2个弧等中心

共面照射，为降低肺受量特别是低剂量照射体积，

建议采用两个非全弧，即避免横向穿射肺组织；螺

旋断层调强可在靶区层面通过设置屏蔽角度，避免

射线从肺侧横向入射。适形放疗一般采用 6~10 MV
X线，以 4~5个野为宜，前后野权重为主以减少肺受

量，侧野避开脊髓。

放疗前影像引导包括二维和三维在线影像。建

议前 3~5次治疗前采集在线影像，后续每周采集

1次。由于可能存在治疗床再次沉降，对于中下段患

者，建议提高影像引导频次。

危及器官勾画：主要包括脊髓、双肺、心脏、肝

脏、气管、主支气管、胃。受量限值参考QUANTEC标

准（详见附件 12）。需要注意的是，QUANTEC标准发

布于 2010年，故引用其放疗并发症相关剂量体积因

子时，应考虑现行综合治疗（化疗、靶向治疗、免疫治

疗等）可能叠加的不良影响。

5.4.5 放疗剂量

5.4.5.1 新辅助放化疗：40~50.4 Gy，1.8~2 Gy/次，

5次/周。

5.4.5.2 根治性同步放化疗：50~50.4 Gy，常规分割。

也有需加量至 60 Gy才能获益者，但需注意高剂量所

致不良反应可能会抵消获益［19，37-38］。
5.4.5.3 单纯放疗：60~70 Gy，常规分割。

5.4.5.4 术后放疗：R1/R2术后 50~50.4 Gy，常规分

割；R0术后辅助放（化）疗45~50.4 Gy，常规分割。

5.4.6 放疗不良反应的预防与治疗：急性放射性肺、

食管、心脏、脊髓损伤 RTOG分级标准（QUANTEC
2012）及其防治详见附件13、14。
5.4.7 放疗疗效评价

5.4.7.1 放疗后疗效评价：包括食管造影、CT、MRI
或 PET-CT、上消化道内镜或超声内镜。评价标准见

附件15。
5.4.7.2 新辅助放化疗后疗效评价：超声内镜下单点

深度活检或细针穿刺可检测出局部残余病灶，食管造

影可观察食管黏膜的变化，CT或MRI可评估原发灶

及转移淋巴结的退缩情况，必要时超声内镜引导下穿

刺，PET-CT对远处转移的判定有明显优势。采用美

国病理学会（College of American Pathologists，CAP）/
美国癌症联合委员会（American Joint Committee on
Cancer，AJCC）标准（见附件16）。

5.5 内科治疗

5.5.1 内科治疗原则

内科治疗包括针对局部晚期患者的新辅助治疗

和辅助治疗，以及针对晚期患者的化疗、靶向治疗和

免疫治疗等。

5.5.2 化疗

5.5.2.1 化疗原则

①系统性化疗应用于进展期食管癌及EGJ癌。

②方案的选择应综合考虑患者的 PS评分、伴随

疾病及药物毒性等。

③首选两药方案，三药方案可应用于 PS评分好

且能随时进行毒性评估者。

5.5.2.2 化疗方案：铂类、氟尿嘧啶和紫杉醇类是最

常用药物，依据病情需要或毒性，氟尿嘧啶与卡培他

滨、替吉奥可互换（但在含伊立替康的方案中，氟尿

嘧啶不能换为卡培他滨。伴有心脏高危因素者可换

用雷替曲塞），顺铂与卡铂、奥沙利铂、奈达铂可互

换，紫杉醇类和紫杉醇脂质体可互换。详见附件17。
5.5.2.2.1 新辅助化疗（限于食管腺癌）/新辅助放化

疗方案

首选方案：

①紫杉醇+卡铂（Ⅰ级推荐，1A类证据）；

②顺铂+氟尿嘧啶类（Ⅰ级推荐，1A类证据）；

③卡培他滨+顺铂（Ⅰ级推荐，1A类证据）；

④长春瑞滨+顺铂（Ⅰ级推荐，1A类证据）；

⑤卡培他滨+奥沙利铂（Ⅰ级推荐，2B类证据）；

⑥奥沙利铂+氟尿嘧啶类（腺癌，Ⅰ级推荐，2B类

证据）；

其他推荐方案：多西他赛+顺铂/卡铂（Ⅰ级推

荐）；伊立替康+顺铂（Ⅰ级推荐）；紫杉醇+氟尿嘧啶
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类（Ⅰ级推荐，2B类证据）；氟尿嘧啶+顺铂+多西他赛

（Ⅱ级推荐）。

5.5.2.2.2 根治性放化疗方案

首选方案：

①氟尿嘧啶+顺铂（Ⅰ级推荐，1A类证据）；

②紫杉醇+卡铂（Ⅰ级推荐，1A类证据）；

③卡培他滨+顺铂（Ⅰ级推荐，1A类证据）；

④氟尿嘧啶+奥沙利铂（腺癌，Ⅰ级推荐，1A类证

据）；

⑤卡培他滨+奥沙利铂（腺癌，Ⅰ级推荐，2B类证

据）；

⑥紫杉醇+氟尿嘧啶（Ⅰ级推荐，2B类证据）；

⑦老年患者可行替吉奥同步放疗（Ⅰ级推荐，

1A类证据）；

其他推荐方案：多西他赛或紫杉醇+顺铂（Ⅰ级

推荐）；伊立替康+顺铂（Ⅰ级推荐）；紫杉醇+卡培他

滨（Ⅰ级推荐，2B类证据）等。

5.5.2.2.3 术后化疗/放化疗方案：氟尿嘧啶类+顺铂

（Ⅰ级推荐，1A类证据）；紫杉醇+卡铂（Ⅰ级推荐，

1A类证据）；氟尿嘧啶类+奥沙利铂（仅对腺癌，Ⅰ级

推荐，1A类证据）；紫杉醇+顺铂（仅对鳞状细胞癌，

Ⅰ级推荐）。

5.5.2.2.4 姑息性化疗方案

一线方案：

①氟尿嘧啶类+顺铂（腺癌，Ⅰ级推荐，1A类证

据；鳞状细胞癌，Ⅰ级推荐，1A类证据）；

②氟尿嘧啶类+奥沙利铂（腺癌，Ⅰ级推荐）；

③紫杉醇/多西他赛+顺铂/奈达铂（Ⅱ级推荐）；

④长春瑞滨+顺铂/奈达铂（Ⅱ级推荐）；

⑤氟尿嘧啶类+伊立替康（Ⅱ级推荐）；

⑥改良的 DCF方案（多西他赛+顺铂+氟尿嘧

啶）、DOF方案（多西他赛+奥沙利铂+氟尿嘧啶+亚叶

酸钙）（腺癌，Ⅰ级推荐，1A类证据）；

⑦白蛋白结合型紫杉醇+顺铂（鳞状细胞癌，

Ⅲ级推荐，3类证据）。

二线及以上方案：

①紫杉类单药（多西他赛/紫杉醇）（腺癌，Ⅰ级推

荐，1A类证据；鳞状细胞癌，Ⅱ级推荐，3类证据）；

②伊立替康单药（腺癌，Ⅰ级推荐，1A类证据；鳞

状细胞癌，Ⅱ级推荐，3类证据）；

③白蛋白结合型紫杉醇（鳞状细胞癌，Ⅲ级推

荐，3类证据）。

5.5.3 靶向治疗［39］

5.5.3.1 抗HER-2治疗：HER-2过表达的 PS评分≤2

的食管及EGJ腺癌一线推荐曲妥珠单抗联合氟尿嘧

啶+顺铂（Ⅰ级推荐，1A类证据）；二线治疗，如铂类治

疗失败且既往未应用过曲妥珠单抗，则建议曲妥珠

单抗联合紫杉醇（Ⅰ级推荐）；或选用抗体偶联药物

维迪西妥单抗、德曲妥珠单抗。

曲妥珠单抗建议采用每 3周 1次的给药方案，初

始负荷剂量为8 mg/kg，随后6 mg/kg。
5.5.3.2 抗血管生成治疗

详见附件18。
①安罗替尼（鳞状细胞癌，二线及以上，Ⅱ级推

荐）；

②安罗替尼+顺铂+紫杉醇（鳞状细胞癌，一线，

Ⅲ级推荐，3类证据）；

③阿帕替尼+紫杉醇脂质体+奈达铂（鳞状细胞

癌，一线，Ⅲ级推荐，3类证据）；

④阿帕替尼单药（腺癌，三线及以上，Ⅱ级推荐，

1A类证据；鳞状细胞癌，Ⅱ级推荐，3类证据）；

⑤阿帕替尼+卡瑞利珠单抗（鳞状细胞癌，二线

及以上，Ⅲ级推荐，3类证据）；

⑥重组人血管内皮抑素+奥沙利铂+放疗，或+紫
杉醇+奈达铂（鳞状细胞癌，一线），或+伊立替康+顺
铂（鳞状细胞癌，二线）（均为Ⅱ级推荐，2B类证据）。

抗血管生成药物的不良反应有蛋白尿、白细胞

或中性粒细胞减少、高血压、手足综合征、转氨酶升

高、出血等。有出血风险者禁用。治疗过程中应监

测血压、血常规、肝肾功能、尿常规等，必要时停药并

对症治疗。

5.5.4 免疫治疗［40-51］

5.5.4.1 基本原则

①可手术局部晚期食管/EGJ癌经新辅助同步放

化疗联合R0切除后，非 pCR者推荐术后纳武利尤单

抗治疗 1年（Ⅰ级推荐，1A类证据）。其他围手术期

免疫治疗尚缺乏充分的循证医学证据，不推荐为临

床常规治疗方案，推荐在临床研究范畴内开展。

②不可手术食管癌的同步放化疗联合免疫治疗

的Ⅲ期随机对照临床研究正在进行中，缺乏充分的

循证医学证据，推荐在临床研究范畴内开展。

5.5.4.2 免疫治疗的基线筛查：详见附件19。
5.5.4.3 免疫治疗方案：见表3、4，附件20。
5.5.4.4 免疫治疗毒性管理：推荐所有接受免疫治

疗者在治疗前进行基线筛查。若治疗中出现不能用

原发病解释的异常情况，应进行相关检查。一旦确

诊为免疫相关不良反应，应暂停或永久停用免疫治

疗，并妥善处理。详见附件21。
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5.5.5 支持治疗［52-53］

5.5.5.1 目的：全程支持，康复与治疗整体管理，以

改善生命质量，提高抗肿瘤治疗的依从性。

5.5.5.2 生命质量评价：推荐采用欧洲肿瘤研究与

治疗组织生命质量测定量表（EORTC QLQ-C30，见附

件 22），也可采用生命质量食管癌专用量表（QLQ
OES18，见附件23）。

5.5.5.3 骨髓安全管理：中性粒细胞减少性发热

（febrile neutropenia，FN）是指严重的中性粒细胞降低

（<0.5×109/L，或预计 48 h内降至<0.5×109/L）合并发

热。根据 FN的发生风险将化疗方案分为 3类，分层

及全程管理［54］见表5。
肿瘤治疗所致血小板减少症（cancer therapy

induced thrombopenia，CTIT）是指肿瘤患者在疾病治

疗过程中因抗肿瘤治疗导致的血小板减少症，化疗

原因最常见，也包括放疗、靶向治疗和免疫治疗所致

者。CTIT的全程管理［55］见表6。

《中国食管癌放射治疗指南（2022年版）》建议血

小板<75×109/L时应及时给予升血小板等相应处

理［56］。同步放化疗时，特别是长骨、扁骨接受放疗者

属于出血高风险群体，推荐预防性应用促血小板生

长因子以预防CTIT的发生。

5.5.5.4 化疗相关恶心呕吐管理：化疗相关恶心呕

吐（chemotherapy induced nausea and vomiting，CINV）
可显著降低患者生命质量，影响化疗的剂量与疗

程，甚至会被迫停止化疗。因此，对于 CINV的全程

管理非常重要，推荐常规采用预防性止吐方案，见

表 7。
5.5.5.5 营养治疗：推荐对所有患者治疗前、中、后

进行营养风险筛查（NRS-2002量表，见附件 24）、营

养状况评估（PG-SGA量表，见附件 25）。存在营养不

良风险或营养不良者，推荐给予规范化营养治疗。

5.5.5.6 镇痛治疗

①轻度疼痛：首选非阿片类（对乙酰氨基酚）或非

表3 晚期食管癌一线免疫治疗方案

方案

卡瑞利珠单抗+紫杉醇+顺铂

帕博利珠单抗+氟尿嘧啶/卡培他滨+顺铂

纳武利尤单抗+氟尿嘧啶+顺铂

纳武利尤单抗+氟尿嘧啶/卡培他滨+奥沙利铂

信迪利单抗+顺铂+氟尿嘧啶/紫杉醇

信迪利单抗+奥沙利铂+卡培他滨

特瑞普利单抗+紫杉醇+顺铂

替雷利珠单抗+顺铂+紫杉醇/氟尿嘧啶/卡培他滨

替雷利珠单抗+顺铂+氟尿嘧啶

替雷利珠单抗+奥沙利铂+卡培他滨

斯鲁利单抗+顺铂+氟尿嘧啶

纳武利尤单抗+奥沙利铂+氟尿嘧啶/卡培他滨

纳武利尤单抗+伊匹木单抗

卡瑞利珠单抗+紫杉醇脂质体+奈达铂+阿帕替尼

注：CPS为联合阳性分数；HER-2为人表皮生长因子受体-2；PD-L1为程序性死亡受体配体1

推荐级别

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅱ级

Ⅱ级

Ⅲ级

证据级别

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

1A类

3类

备注

鳞状细胞癌

CPS≥10
鳞状细胞癌

HER-2阴性腺癌，CPS≥5
鳞状细胞癌

HER-2阴性腺癌，CPS≥1
鳞状细胞癌

鳞状细胞癌

PD-L1阳性、HER-2阴性腺癌

HER-2阴性腺癌

鳞状细胞癌，CPS≥1
CPS<5，或未检测PD-L1

不宜或拒绝化疗的鳞状细胞癌，CPS≥1
鳞状细胞癌

表4 晚期食管癌二线及以上免疫治疗方案

方案

卡瑞利珠单抗

帕博利珠单抗

纳武利尤单抗

替雷利珠单抗

卡瑞利珠单抗+阿帕替尼

注：CPS为联合阳性分数

推荐级别

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅲ级

证据级别

1A类

1A类

1A类

1A类

3类

备注

鳞状细胞癌

鳞状细胞癌，CPS≥10
鳞状细胞癌（二线或以上）；腺癌（三线或以上）

鳞状细胞癌

鳞状细胞癌
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甾体抗炎药（non-steroidal anti-inflammatory drug，
NSAID）。

②轻度-中度疼痛：推荐联合用药，对乙酰氨基

酚或NSAID联合弱阿片类药物（如可待因、双氢可待

因、曲马多）。

③中度-重度疼痛：强阿片类如吗啡、美沙酮、羟

考酮、氢吗啡酮、芬太尼、阿芬太尼、丁丙诺啡、羟甲

左吗喃等。

④爆发性疼痛：口腔黏膜/脸颊贴敷、口服速释硫

酸吗啡，鼻腔喷用、皮下/静脉注射阿片类药物。

⑤特定类型疼痛：

1）口腔黏膜炎引起的疼痛：加巴喷丁口服，或其

他注射剂、局部麻醉剂。

2）不伴肿瘤急症的骨痛：弥漫性骨痛可内分泌

治疗、化疗、糖皮质激素或全身放射性同位素治疗；

局部骨痛推荐放疗、神经阻滞、椎体充填扩张术、经

皮消融术或理疗。

3）神经病理性疼痛：神经压迫或炎症可试用糖

皮质激素；神经病理性疼痛可试用抗抑郁药、抗惊厥

药。

5.5.5.7 肿瘤相关性疲乏治疗：非药物性措施包括

体力活动、按摩、心理干预、营养辅导、睡眠认知行为

治疗及明亮白光疗法等。若能排除癌痛、贫血等原

因，可使用中枢兴奋剂（哌醋甲酯），终末期患者可使

用糖皮质激素。

5.5.5.8 止血：首选内镜下止血。经动脉栓塞术可

作为主要补救手段，常采用颗粒栓塞剂，如明胶海绵

颗粒、聚乙烯醇颗粒等，也可选用微弹簧圈或液体栓

塞剂。

5.5.6 中医药治疗

放化疗所致骨髓抑制辨证为脾肾亏虚，治以健

脾益肾、益气养血为主；紫杉类药物所致外周神经毒

性辨证为寒凝血瘀，治以散寒通络为主；化疗所致恶

心呕吐辨证为胃失和降、胃气上逆，治以和胃降逆为

主；放化疗期间食欲不振辨证为正气亏虚、脾运失

健，治以健脾益气为主；放射性肺炎、放射性食管炎

辨证为热盛伤阴，治以滋阴清热解毒为主；其他如吞

咽困难、呃逆、呕吐黏液等也可进行辨证论治，以提

高生命质量，延长生存时间。

6 随访

随访要求见表8。

表5 FN分层及全程管理

FN发生率

>20%
10%~20%

<10%

注：FN为中性粒细胞减少性发热；DCF方案为多西他赛+顺铂+氟尿嘧啶；G-CSF为粒细胞集落刺激因子

治疗模式

高危方案（如DCF方案）±同步放疗

中危方案（如紫杉醇+顺铂、伊立替康+顺铂、表柔比星+顺铂+氟尿嘧啶、

表柔比星+顺铂+卡培他滨；新辅助放化疗者接受长春瑞滨+顺铂方案；

不能手术者接受顺铂+紫杉醇联合放疗剂量>60 Gy）
低危方案

推荐措施

预防性使用长效或短效G-CSF
有高危因素者推荐预防性使用长效或短效G-CSF

不常规推荐，但有高危因素者可考虑使用长效或短

效G-CSF

表6 CTIT分层及全程管理

分层

CTIT有出血

CTIT无出血

血小板≤10×109/L
10×109/L<血小板<75×109/L
75×109/L≤血小板<100×109/L

注：CTIT为肿瘤治疗所致血小板减少症；IL-11为白细胞介素-11；rhTPO为重组人血小板生成素；TPO-RA为血小板生成素受体激动剂

Ⅰ级推荐

输注血小板，或输注血小板+IL-11/rhTPO（1A类证据）

输注血小板，或输注血小板+IL-11/rhTPO（1A类证据）

IL-11或 rhTPO（1A类证据）

密切观察血小板变化及出血情况（1A类证据）

Ⅱ级推荐

TPO-RA（2B类证据）

TPO-RA（2B类证据）

TPO-RA（2B类证据）

Ⅲ级推荐

咖啡酸片（3类证据）

表7 CINV分级及全程管理

致吐风险等级

高致吐风险

中致吐风险

低致吐风险

注：CINV为化疗相关恶心呕吐；5-HT3为 5-羟色胺 3；NK-1为神

经激肽-1

方案

①首选 5-HT3受体拮抗剂+地塞米松+NK-1受体拮

抗剂

②加用奥氮平（选择性患者）

①首选5-HT3受体拮抗剂+地塞米松

②加用奥氮平（选择性患者）

5-HT3受体拮抗剂，或地塞米松
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表8 食管癌随访建议

类型

轻度异型增生

癌前病变、Ⅰ期食管癌内

镜治疗后

食管癌 R0切除术后/根治

性同步放化疗后

食管癌化疗±免疫治疗后

注：HER-2为人表皮生长因子受体-2

随访频率

每3年随访1次
第 1~2年：每 3~6个月复查 1次；

第 3~5年：每 6~12个月 1次，若无

复发，此后每年1次
第 1~2年：每 3~6个月复查 1次；

第 3~5年：每 6个月 1次，此后每

年1次
第 1~2年：每 2~4个月复查 1次；

第 3~5年：每 6个月 1次，此后每

年1次

随访内容

内镜检查、碘染色，必要时活检

①病史及体格检查；②（颈）胸上腹部增强

CT扫描；③颈部超声；④内镜检查、碘染色、

活检

①病史及体格检查；②（颈）胸上腹部增强

CT扫描；③颈部超声；④内镜检查；⑤上消

化道造影

①病史及体格检查；②（颈）胸上腹部及转移

部位增强 CT扫描；③颈部超声；④内镜检

查；⑤上消化道造影；⑥免疫相关血液指标

备注

必要时行 PET-CT、超声内镜及

HER-2检测

也可（颈）胸上腹部平扫 CT扫

描；颈部及腹部超声；必要时

PET-CT检查

必要时行 PET-CT、超声内镜及

HER-2检测
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院）、魏育涛（济宁市第一人民医院）

执笔人：巩合义（山东第一医科大学附属中心医院）
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