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抗栓药物与早期胃癌内镜黏膜下剥离术后
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摘要 ： 目的　分析抗栓药物与早期胃癌内镜黏膜下剥离术（ESD）术后迟发性出血的关联性。方法　选取

2023年1月—2026年1 月在邯郸市第一医院接受 ESD 治疗的早期胃癌患者 99 例，根据术后是否发生迟发性出

血分为迟发性出血组（12例）和未出血组（87例）。比较两组临床资料，并采用多因素逐步Logistic回归分析早期

胃癌ESD 术后迟发性出血的影响因素。结果　迟发性出血组与未出血组性别构成、年龄、合并糖尿病率、合并

高血压率、合并心血管疾病率、病理类型构成、抗栓药物单药使用率、单独血小板使用率、单独抗凝药使用率、多

种抗血小板药物使用率、抗血小板和抗凝药使用率、单独抗血小板药物使用率、单独抗凝药使用率、抗血小板和

抗凝药使用率比较，差异均无统计学意义（P >0.05）。迟发性出血组浸润深度为黏膜下层占比、抗血小板药物

使用率、抗栓药物多药使用率、多种抗血小板药物使用率均高于未出血组（P <0.05）。多因素逐步Logistic 回归

分析结果显示，浸润深度为黏膜下层［ÔR =7.150（95% CI：1.562，32.732）］、抗血小板药物使用［ÔR =6.340

（95% CI：1.366，29.417）］、抗凝药物使用［ÔR =8.947（95% CI：1.148，69.714）］、抗栓药物使用多药［ÔR =11.003

（95% CI：1.290，93.883）］均是早期胃癌 ESD 术后迟发性出血的危险因素（P <0.05）。结论　抗血小板药物、抗

凝药及抗栓药物多药联合使用均是早期胃癌ESD术后迟发性出血的独立危险因素，且风险会随药物种类增加

而升高；浸润深度达黏膜下层亦显著增加迟发性出血的风险。
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Abstract:  Objective To analyze the association between antithrombotic drugs and delayed bleeding after 

endoscopic submucosal dissection (ESD) for early gastric cancer.  Methods Clinical data of 99 patients with early 

gastric cancer who underwent ESD in our hospital from January 2023 to January 2026 were collected. Patients were 

categorized into a delayed bleeding group (n = 12) and a non-bleeding group (n = 87) based on the occurrence of 

postoperative delayed bleeding. Clinical characteristics were compared between the two groups, and multivariate 

logistic regression analysis was performed to identify risk factors for delayed bleeding after ESD.  Results There 

were no statistically significant differences between the delayed bleeding group and the non-bleeding group in terms 

of sex distribution, age, prevalence of diabetes mellitus, prevalence of hypertension, prevalence of cardiovascular 

disease, pathological type composition, single antithrombotic drug use rate, single antiplatelet drug use rate, single 
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anticoagulant use rate, multiple antiplatelet drug use rate, combined antiplatelet and anticoagulant use rate, single 

antiplatelet drug use rate alone, single anticoagulant use rate alone, and combined antiplatelet and anticoagulant use 

rate (P > 0.05). Statistically significant differences were observed between the two groups in invasion depth, 

antiplatelet drug use rate, anticoagulant use rate, multiple antithrombotic drug use rate, and multiple antiplatelet drug 

use rate (P < 0.05). The delayed bleeding group had a higher proportion of submucosal invasion, a higher antiplatelet 

drug use rate, a higher multiple antithrombotic drug use rate, and a higher multiple antiplatelet drug use rate than the 

non-bleeding group. Multivariate analysis showed that submucosal invasion [ÔR = 7.150 (95% CI: 1.562, 32.732) ], 

antiplatelet drug use [ÔR = 6.340 (95% CI: 1.366, 29.417) ], anticoagulant drug use [ÔR = 8.947 (95% CI: 1.148, 

69.714) ], and use of multiple antithrombotic drugs [ÔR = 11.003 (95% CI: 1.290, 93.883) ] were independent risk 

factors for delayed bleeding after ESD for early gastric cancer (P < 0.05).  Conclusion The use of antiplatelet drugs, 

anticoagulants, and multiple antithrombotic drugs is independent risk factors for delayed bleeding after ESD for 

early gastric cancer, with risk increasing with the number of drug types. Submucosal invasion also significantly 

increases the risk of delayed bleeding.

Keywords:  early gastric cancer; endoscopic submucosal dissection; antithrombotic drugs; postoperative 

delayed bleeding

胃 癌 是 起 源 于 胃 黏 膜 上 皮 的 恶 性 肿 瘤 ，在 全

球 范 围 内 存 在 沉 重 的 发 病 与 死 亡 负 担 ，我 国 在 胃

癌发病与死亡的占比尤为突出[1-2]。早期胃癌指肿

瘤 局 限 于 胃 黏 膜 层 或 黏 膜 下 层 ，及 时 治 疗 可 显 著

改 善 预 后[3-5]。 内 镜 黏 膜 下 剥 离 术（endoscopic 

submucosal dissection, ESD）因 其 微 创 、可 整 块 切 除

等优点，已成为治疗早期胃癌的标准方式[6]。术后

出血是其常见并发症，可能引发贫血、要求再次临

床干预，甚至危及生命，对于使用抗栓药物的患者

风险更高[7-8]。对于血栓栓塞高风险患者 ，围手术

期 停 用 抗 栓 药 物 可 能 导 致 严 重 的 血 栓 事 件 ，因 此

其管理策略需格外谨慎。现有部分指南与学者建

议，对此类高危患者，可在维持单一抗血小板药物

的 情 况 下 开 展 手 术[9-10]。 尽 管 有 研 究 认 为 持 续 单

一 用 药 不 会 增 加 术 后 出 血 风 险[11]，但 这 一 观 点 仍

存 争 议 。 因 此 ，本 研 究 旨 在 分 析 抗 栓 药 物 与 早 期

胃癌 ESD 术后迟发性出血的关联性。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

回 顾 性 选 取 2023 年 1 月 —2026 年 1 月 于 邯 郸

市第一医院接受 ESD 治疗的 99 例早期胃癌患者。

纳入标准：①经胃镜及病理活检确诊为早期胃癌；

②无 淋 巴 结 及 远 处 转 移 的 影 像 学 证 据 ；③病 灶 符

合 ESD 手术指征，且完整完成 ESD 治疗；④临床资

料完整；⑤术前明确记录抗栓药物使用史、用药种

类、用药时长及围手术期停药情况。排除标准：①合

并 进 展 期 胃 癌 、胃 癌 伴 溃 疡 穿 孔 、急 性 消 化 道 出

血，或既往有胃大部切除术；②术前存在严重的凝

血功能异常；③合并重要脏器功能不全、恶性血液

病等严重基础疾病。本研究经医院医学伦理委员

会批准（HDYY-LW-26047）。

1.2　临床资料收集　

收集患者以下资料：①性别、年龄、合并症；②内

镜及病理资料：肿瘤病理类型（重度异型增生、原位

癌、黏膜内癌、黏膜下癌）、浸润深度（黏膜层、黏膜

下层）；③抗栓药物使用情况与围手术期管理 ：抗

栓药物定义为抗血小板药物和/或抗凝药物。其中

抗血小板药物包括阿司匹林、氯吡格雷、替格瑞洛

等 ；抗凝药物包括华法林、达比加群酯、利伐沙班

等。“多药”指同时使用≥2 种抗栓药物，包括两种抗

血 小 板 药 物 联 用 ，或 抗 血 小 板 药 物 与 抗 凝 药 物 联

用。围手术期停药时长定义为术前末次用药至手

术 日 的 间 隔 天 数 ，恢 复 用 药 时 间 定 义 为 手 术 日 至

术后首次恢复用药的间隔天数。根据术前用药史

及围术期处理方式，将患者分为 4 类：第 1 类，无抗

栓药物应用史；第 2 类，术前暂停全部抗栓药物且

未 接 受 替 代 抗 凝 治 疗 ，停 药 时 长 根 据 药 物 种 类 确

定（阿 司 匹 林 一 般 停 药 5～7 d，氯 吡 格 雷/替 格 瑞

洛一般停药 5～7 d，华法林一般停药 3～5 d，直接

口 服 抗 凝 药 一 般 停 药 1～3 d）；第 3 类 ，围 手 术 期

持 续 应 用 单 一 抗 血 小 板 药 物 ；第 4 类，采取桥接治

疗，即术前暂停常规口服抗栓药物，改用低分子肝

素 或 普 通 肝 素 短 期 替 代 ，术 后 根 据 出 血 风 险 评 估

在 24～72 h 内 恢 复 口 服 抗 栓 药 物 ，并 与 肝 素 重 叠

至凝血功能达标[12]。
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1.3　手术方法　

内镜下黏膜剥离术的操作步骤主要包括精准

标记、黏膜下注射、环形切开及病变剥离。首先 ，

在病灶边缘运用电凝器械或专用标记刀进行电凝

标记，以清晰界定拟切除边界。随后，于标记区域

内 进 行 黏 膜 下 注 射 ，常 用 溶 液 包 括 含 靛 胭 脂 的 生

理盐水、甘油果糖或透明质酸等，通过抬举效应形

成安全操作平面 ，有效隔离肌层 ，降低穿孔风险 。

继而使用内镜下切开刀沿标记点外侧缘行黏膜层

环 形 切 开 。 之 后 在 内 镜 直 视 下 ，运 用 内 镜 刀 等 专

用器械，于黏膜下层进行精细剥离，完整分离病变

组 织 。 在 整 个 剥 离 过 程 中 ，对 出 现 的 黏 膜 下 血 管

或活动性出血点，需同步采用热活检钳、止血夹或

氩 离 子 凝 固 术 等 方 式 进 行 确 切 止 血 ，确 保 术 野 清

晰及操作安全。

1.4　术后迟发性出血判断标准　

内镜黏膜下剥离术后迟发性出血定义为术后

24 h～30 d 内 发 生 的 出 血 事 件 。 其 诊 断 需 满 足 以

下≥1 项 标 准 ：①临 床 表 现 ：呕 血 、黑 便 、晕 厥 或 进

行性加重的头晕、乏力；②生命体征：收缩压下降>

20 mmHg，或心率增快>20 次/min；③实验室检查提

示急性失血：血红蛋白水平较基线值下降≥2 g/dL；

④内 镜 检 查 ：急 诊 内 镜 检 查 明 确 可 见 手 术 创 面 存

在 活 动 性 出 血 、可 见 血 管 残 端 或 附 着 血 凝 块[13]。

一旦发生迟发性出血，应立即启动急诊内镜干预。

首 选 内 镜 下 止 血 ，包 括 但 不 限 于 使 用 止 血 夹 夹 闭

出 血 点 、应 用 氩 离 子 凝 固 术 或 热 探 头 进 行 电 凝 止

血、局部注射肾上腺素溶液。若内镜止血失败，或

出血难以控制，应即刻评估患者状况，并考虑行血

管介入栓塞治疗或外科手术止血。

1.5　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 26.0 统计软件。计量资料

以 均 数 ± 标 准 差（x±s）表 示 ，比 较 采 用 t 检 验 ；计

数资料以构成比或率（%）表示，比较采用 χ²检验；

影 响 因 素 的 分 析 采 用 多 因 素 逐 步 Logistic 回 归 模

型。P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组临床资料比较　

迟发性出血组与未出血组的性别构成，年龄，

合 并 糖 尿 病 率 ，合 并 高 血 压 率 ，合 并 心 血 管 疾 病

率 ，病理类型构成 ，抗栓药物单药使用率 ，全部停

药 的 单 独 抗 血 小 板 药 物 使 用 率 、单 独 抗 凝 药 物 使

用率、多种抗血小板药物使用率、抗血小板+抗凝

药 物 使 用 率 ，阿 司 匹 林 持 续 使 用 的 单 独 抗 血 小 板

药物使用率，桥接治疗的单独抗凝药物使用率、抗

血小板+ 抗凝药物使用率比较 ，经 χ2 /t 检验 ，差异

均无统计学意义（P >0.05）。迟发性出血组与未出

血组的浸润深度构成、抗血小板药物使用率、抗凝

药使用率、抗栓药物多药使用率、阿司匹林持续使

用的多种抗血小板药物使用率比较，经 χ2 检验，差

异 均 有 统 计 学 意 义（P <0.05）；迟 发 性 出 血 组 浸 润

深度为黏膜下层占比、抗血小板药物使用率、抗凝

药使用率、抗栓药物多药使用率、阿司匹林持续使

用 的 多 种 抗 血 小 板 药 物 使 用 率 均 高 于 未 出 血 组 。

见表 1。

表 1　两组临床资料比较 

组别

迟发性出血组

未出血组

χ2 / t 值

P 值

n

12

87

男/女/例

7/5

47/40

0.079

0.779

年龄/（岁， x±s）

68.53±7.11

67.84±8.39

0.271

0.787

合并糖尿病  例（%）

3（25.00）

18（20.69）

0.117

0.732

合并高血压  例（%）

5（41.67）

30（34.48）

0.238

0.626

合并心血管疾病  例（%）

2（16.67）

27（31.03）

1.051

0.305

组别

迟发性出血组

未出血组

χ2 / t 值

P 值

病理类型  例（%）

重度异型增生

6（50.00）

51（58.62）

1.036

0.793

原位癌

2（16.67）

18（20.69）

黏膜内癌

2（16.67）

10（11.49）

黏膜下癌

2（16.67）

8（9.20）

浸润深度  例（%）

黏膜层

6（50.00）

77（88.51）

11.540

0.001

黏膜下层

6（50.00）

10（11.49）

抗栓药物  例（%）

抗血小板

5（41.67）

11（12.64）

6.556

0.010

抗凝

3（25.00）

4（4.60）

6.680

0.010

抗栓药物使用数量  例（%）

单药

2（16.67）

14（16.09）

0.003

0.960

多药

3（25.00）

3（3.45）

8.603

0.003
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2.2　早期胃癌 ESD 术后迟发性出血的多因素逐步

Logistic回归分析　

以 是 否 发 生 迟 发 性 出 血（否 =0，是 =1）为 因 变

量，以浸润深度（黏膜层=0，黏膜下层=1）、抗 血 小

板 药 物 使 用（否 =0，是 =1）、抗 凝 药 物 使 用（否 =0，

是=1）、抗栓药物使用多药（否=0，是=1）、多种抗血

小板药物使用（否=0，是=1）为自变量，进行多因素

逐步 Logistic 回归分析（引入水准为 0.05，排除水准

为 0.10）。 结 果 显 示 ：浸 润 深 度 为 黏 膜 下 层 [ O^R =

7.150（95% CI：1.562，32.732）]、抗 血 小 板 药 物 使 用

[O^R =6.340（95% CI：1.366，29.417）]、抗凝药物使用

[O^R =8.947（95% CI：1.148，69.714）]、抗栓药物使用

多药[O^R =11.003（95% CI：1.290，93.883）]均为早期

胃 癌 ESD 术 后 迟 发 性 出 血 的 危 险 因 素（P <0.05）。

见表 2。

3  讨论 

ESD 术 后 形 成 的 人 工 溃 疡 ，在 术 后 约 2 周 时 ，

可于溃疡底部观察到明显的纤维组织增生及胃壁

局部增厚；而溃疡的完全上皮化与黏膜修复，一般

需 持 续 约 8 周[14-16]。 有 研 究 指 出 ，在 ESD 术 后 早

期 ，少 部 分 人 工 溃 疡 创 面 中 可 观 察 到 肉 眼 可 见 的

裸露血管，这些在剥离过程中被离断的血管残端，

被认为是诱发术后迟发性出血的重要潜在因素之

一[17-18]。本研究中，早期胃癌患者术后迟发性出血

的 发 生 率 为 12.12%（12/99），低 于 贾 儒 渊 等[19] 研 究

结果，但是略高于公宇等[13]研究结果。

本 研 究 多 因 素 逐 步 Logistic 回 归 分 析 显 示 ，浸

润深度为黏膜下层、抗血小板药物使用、抗凝药物

使 用 、抗 栓 药 物 使 用 多 药 均 是 早 期 胃 癌 ESD 术 后

迟发性出血的独立危险因素。浸润深度达黏膜下

层 时 ，剥 离 层 次 深 、创 面 血 管 丰 富 且 残 端 回 缩 不

良，出血风险显著升高[20-21]。因此，对于术前评估

提 示 浸 润 深 度 可 能 达 到 黏 膜 下 层 的 患 者 ，术 中 应

更 加 细 致 地 处 理 可 见 血 管 ，术 后 需 加 强 监 护 并 延

长住院观察时间。抗血小板药物主要通过抑制环

氧 合 酶 -1 或 P2Y12 受 体 等 通 路 ，不 可 逆 地 抑 制 血

小板聚集功能。血小板在初期止血中发挥着核心

作用，血小板功能被抑制后，会导致初期止血时间

延长，所形成的初期止血栓稳定性下降。ESD 术后

人 工 溃 疡 创 面 中 ，尽 管 术 中 可 能 已 对 可 见 血 管 完

成确切止血，但在术后 24 h～30 d 内，创面基底部

的 微 小 血 管 残 端 在 胃 酸 、胃 蛋 白 酶 及 物 理 摩 擦 等

因 素 的 作 用 下 ，仍 可 能 发 生 再 出 血 。 对 于 使 用 抗

血小板药物的患者，即使创面已形成初期止血，但

由于血小板无法有效聚集并维持止血栓的稳定结

构 ，微 小 的 血 管 破 损 即 可 演 变 为 持 续 的 迟 发 性 出

血[22-23]。值得注意的是，阿司匹林等药物对血小板

的 抑 制 作 用 可 持 续 7～10 d，即 使 术 前 短 暂 停 药 ，

　续表 1　

组别

迟发性出血组

未出血组

χ2 / t 值

P 值

全部停药  例（%）

单独抗血小板

1（8.33）

9（10.34）

0.047

0.828

单独抗凝

0（0.00）

1（1.15）

0.139

0.709

多种抗血小板

1（8.33）

2（2.30）

1.307

0.253

抗血小板+抗凝

0（0.00）

1（1.15）

0.138

0.711

阿司匹林持续使用  例（%）

单独抗血小板

1（8.33）

10（11.49）

0.107

0.744

多种抗血小板

1（8.33）

0（0.00）

7.324

0.007

桥接治疗  例（%）

单独抗凝

1（8.33）

2（2.30）

1.307

0.253

抗血小板+抗凝

1（8.33）

1（1.15）

2.750

0.097

表2　早期胃癌ESD术后迟发性出血的多因素逐步Logistic回归分析参数 

自变量

浸润深度

是否使用抗血小板药物

是否使用抗凝药物

是否使用抗栓药物多药

b

1.967

1.847

2.191

2.398

Sb

0.776

0.783

1.048

1.094

Wald χ2值

6.424

5.563

4.376

4.807

P 值

0.011

0.018

0.036

0.028

OR̂ 值

7.150

6.340

8.947

11.003

95% CI

下限

1.562

1.366

1.148

1.290

上限

32.732

29.417

69.714

93.883
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其抗血小板效应仍可能部分存在。

本 研 究 显 示 ，抗 凝 药 物 使 用 是 早 期 胃 癌 ESD

术 后 迟 发 性 出 血 的 独 立 危 险 因 素 ，这 一 结 果 与 现

有 研 究 结 论 相 符 ，即 不 同 类 别 的 抗 凝 药 物 对 迟 发

性 出 血 的 影 响 存 在 一 定 异 质 性 。 例 如 ，部 分 文 献

提示，与传统维生素 K 拮抗剂相比，直接口服抗凝

药的术后延迟出血风险可能更低[24-25]。因此，在临

床实践中，对于必须持续接受抗凝治疗的患者，可

考虑优先选用出血风险相对较低的药物类型。在

围 手 术 期 管 理 策 略 上 ，多 数 共 识 建 议 对 血 栓 风 险

较 低 的 患 者 ，可 于 术 前 适 时 暂 停 抗 凝 药 物 。 对 于

血栓高危、不宜完全中断抗凝治疗的患者，则需采

取个体化管理方案，例如选用半衰期较短、可预测

性较好的药物，或在严密监测下进行桥接治疗，以

实 现 血 栓 与 出 血 风 险 之 间 的 平 衡 。 目 前 ，关 于 不

同 种 类 抗 凝 药 物 对 ESD 术 后 出 血 风 险 的 具 体 影

响，尤其是不同药物之间的直接比较，仍缺乏充分

的 高 级 别 循 证 医 学 证 据 ，有 待 更 多 设 计 严 谨 的 前

瞻 性 研 究 进 一 步 验 证 与 阐 明 。 值 得 注 意 的 是 ，抗

栓药物使用多药对迟发性出血风险的影响最为显

著（O^R =11.003），其影响效应远超单一用药。多种

抗 栓 药 物 联 用 时 ，血 小 板 功 能 抑 制 与 凝 血 功 能 抑

制 会 产 生 叠 加 甚 至 协 同 效 应 ；而 抗 血 小 板 药 物 与

抗凝药物的联合使用则同时削弱了初期止血和凝

血级联两个关键的环节，形成所谓的“双重抗栓”，

出血风险呈指数级升高。在围手术期管理策略方

面，本研究进一步比较了全部停药、阿司匹林持续

使用、桥接治疗的出血风险。结果显示，迟发性出

血组中桥接治疗比例为 16.64%（2/12），显著高于未

出血组的 3.45%（3/87），而两组阿司匹林持续使用

中的单独抗血小板比例比较，差异无统计学意义。

这 一 趋 势 提 示 ，桥 接 治 疗 所 引 入 的 短 期 强 效 抗 凝

可 能 破 坏 ESD 术 后 创 面 初 期 止 血 栓 的 稳 定 性 ，其

出血风险可能高于持续单用阿司匹林。目前关于

ESD 围手术期抗栓药物管理的最佳策略仍存在争

议 ，部 分 学 者 倾 向 于 对 高 血 栓 风 险 患 者 采 用 肝 素

桥 接 ，但 也 有 研 究 认 为 在 密 切 监 测 下 维 持 阿 司匹

林单药治疗可能更为安全[9,26]。本研究结果在一定

程度上支持后一种观点，但必须强调的是，围手术

期 管 理 策 略 的 制 订 应 建 立 在 个 体 化 风 险 - 获 益 评

估之上。对于近期接受药物洗脱支架植入或机械

瓣 膜 置 换 术 后 的 高 危 患 者 ，单 一 抗 血 小 板 药 物 可

能 不 足 以 预 防 致 死 性 血 栓 栓 塞 事 件 ，此 时 需 在 多

学科协作下审慎权衡。

综上所述，抗血小板药物、抗凝药物及抗栓药

物多药联合使用均是早期胃癌 ESD 术后迟发性出

血 的 独 立 危 险 因 素 ，且 出 血 风 险 随 药 物 种 类 增 加

而 升 高 ；浸 润 深 度 达 黏 膜 下 层 也 会 显 著 增 加 迟 发

性 出 血 风 险 。 但 本 研 究 为 单 中 心 回 顾 性 研 究 ，样

本量较小（尤其迟发性出血组仅 12 例），多因素逐

步 Logistic 回 归 模 型 纳 入 4 个 自 变 量 ，可 能 因 事 件

数不足导致O^R 值 95% CI 过宽，结果稳定性受限，

本 研 究 结 论 为 探 索 性 结 论 ，有 待 更 大 样 本 量 的 研

究验证；其次，本研究未能详细分层分析不同种类

抗血小板药物（如阿司匹林与 P2Y12 抑制剂）及不

同抗凝药物（如华法林与直接口服抗凝药）对迟发

性 出 血 风 险 的 影 响 差 异 ；此 外 ，围 手 术 期 停 药 时

机 、停 药 时 长 及 是 否 行 桥 接 治 疗 等 细 节 因 素 的 干

扰 未 能 完 全 排 除 。 未 来 需 开 展 大 样 本 、多 中 心 的

前 瞻 性 研 究 ，进 一 步 明 确 不 同 抗 栓 药 物 管 理 策 略

下 的 最 优 平 衡 点 ，为 临 床 实 践 提 供 更 高 级 别 的 循

证医学证据。
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