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ⅠA期肺腺癌患者发生气腔播散的预后及危险因素分析

张炎1，陈宽冰1，吴雅楠2

（中国医科大学  1. 附属盛京医院胸外科，沈阳  110004； 2. 健康管理学院，沈阳  110122） 

摘要  目的 探讨ⅠA期肺腺癌患者气腔播散 （STAS） 的预后及危险因素。方法 收集2017年9月至2019年12月间中国医科

大学附属盛京医院收治的374例ⅠA期肺腺癌患者的临床资料，根据病理诊断结果分为STAS阳性组 （n = 88） 和STAS阴性组 

（n = 286）。采用Kaplan-Meier法绘制生存曲线，使用单因素及二元logistic回归分析ⅠA期肺腺癌患者STAS发生的危险因素。结

果 STAS阳性组患者的中位总生存期 （OS） 为79个月，STAS阴性组患者的中位OS为96个月，STAS阳性组OS显著低于STAS阴性

组 （P < 0.001）。2组性别、体重指数 （BMI）、吸烟史、肺腺癌亚型和肿瘤实性成分占比 （CTR） 比较差异有统计学意义 （P < 0.05）。

二元logistic回归分析结果显示，BMI、吸烟史、肺腺癌亚型和CTR是发生STAS的独立危险因素 （P < 0.05）。结论 发生STAS的

ⅠA期肺腺癌患者预后较差。对于有吸烟史、CTR和BMI较高及病理类型乳头型为主要特征的ⅠA期肺腺癌患者，需警惕存在

STAS风险。
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Abstract  Objective To investigate the prognosis and risk factors for spread through air spaces （STAS） in patients with stageⅠA lung 

adenocarcinoma. Methods Clinical data of 374 patients with stageⅠA lung adenocarcinoma admitted to Shengjing Hospital of China 

Medical University from September 2017 to December 2019 were collected. Patients were divided into the STAS-positive group （n = 88） 

and the STAS-negative group （n = 286） based on pathological diagnosis. The Kaplan-Meier method was used to plot survival curves，and 

univariate and binary logistic regression analyses were performed to identify risk factors for STAS in patients with stageⅠA lung adeno-
carcinoma. Results The median overall survival （OS） of patients in the STAS-positive group was 79 months，whereas the median OS of 

patients in the STAS-negative group was 96 months，with OS being significantly lower in the STAS-positive group （P < 0.001）. There were 

statistically significant differences between the two groups in terms of sex，body mass index （BMI），smoking history，lung adenocarcinoma 

subtype，and consolidation tumor ratio （CTR） （P < 0.05）. Binary logistic regression analysis showed that BMI，smoking history，lung ade-
nocarcinoma subtype，and CTR were independent risk factors for STAS （P < 0.05）. Conclusion Patients with stageⅠA lung adenocar-
cinoma and STAS have a poorer prognosis. In patients with stageⅠA lung adenocarcinoma，smoking history，high CTR，high BMI，and 

papillary-predominant pathological subtype are associated with an increased risk of STAS. 
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肺癌是常见的恶性肿瘤之一，因其高发病率和

高死亡率成为重要的公共卫生问题［1-2］。肺癌相关

死亡率增长趋势显著，预计到2060年，肺癌死亡率

将达到35 151/10万［3］。随着CT检查的普及，早期肺

癌检出效能显著提升［4-5］，根治性肺切除术作为标准

治疗方案改善了患者预后。但临床研究［6］显示，部分

根治性肺切除术术后仍存在局部复发或远处转移

现象，导致生存率降低。2015年世界卫生组织首次

提出“气腔播散 （spread through air spaces，STAS） ”的

概念［7-8］。STAS用于描述肺癌 （尤其是肺腺癌） 的一

种局部侵袭性生长模式，是指肿瘤细胞从原发病灶
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脱离后，通过肺实质的气腔 （如肺泡或细支气管） 进

行扩散。这些扩散的细胞在远离主瘤体的气道内形

成小簇状、微乳头状结构或散在的单个肿瘤细胞。

研究［9-12］显示，早期肺腺癌患者手术治疗后，若

发生STAS则会增加局部和远处复发的风险，STAS是

肺腺癌预后不良的重要因素。目前，对早期肺腺癌

患者发生STAS危险因素的临床研究较少且有争议。

本研究探讨ⅠA期肺腺癌患者发生STAS的预后情况

及其相关危险因素，旨在为术前风险评估、手术方

式选择及术后个体化随访策略提供依据。

1 材料与方法

1.1 临床资料与分组

收集2017年9月至2019年12月间中国医科大学

附属盛京医院胸外科诊治的ⅠA期肺腺癌患者的临

床资料。纳入标准：（1） 经术后病理诊断证实为孤立

性浸润性肺腺癌；（2） 依据国际肺癌研究协会发布的

第8版《肺癌TNM分期标准》，确认病理分期属于ⅠA

期。排除标准：（1） 存在新辅助治疗史；（2） 病理诊断

为非微浸润性腺癌；（3） 多原发肺癌；（4） 合并其他器

官恶性肿瘤；（5） 混合组织学类型，如腺鳞癌等；（6） 

资料不完整。共纳入374例，根据病理诊断结果分为

STAS阳性组 （n = 88），STAS阴性组 （n = 286）。本研

究已获得中国医科大学附属盛京医院伦理委员会

批准 （2025PS1120K），患者及其家属均知情并签署

知情同意书。

1.2 检测指标

采取阅读住院病历和门诊病历，定期电话随访

的方式记录患者生存状况，随访至患者死亡或截止

日期 （2025年8月1日）。

收集患者的临床及病理资料，包括年龄、性别、

体重指数 （body mass index，BMI）、肿瘤位置、肿瘤大

小、吸烟史、病理亚型及肿瘤实性成分占比 （consoli-

dation tumor ratio，CTR） 和STAS发 生 情 况。STAS依

据2015年世界卫生组织肺癌分类标准［13］，由2位经

专业认证的病理医师对术后标本进行独立组织学

判读。肿瘤主要病理亚型的判定标准：（1） 所占比例

最高的组织学亚型；（2） 被判定为优势亚型，满足任

一项即认定为主要病理亚型。

1.3 统计学分析

采用SPSS 27.0软件对数据进行统计分析。计量

资料经正态性检验均不符合正态分布，以M （P25~P75） 

表示，2组比较采用Mann-Whitney U检验；计数资料

以率 （%） 表示，2组比较采用χ2检验或Fisher精确

概 率 法。采 用Kaplan-Meier法 绘 制 生 存 曲 线，采 用

log-rank检验比较2组总生存期 （overall survival，OS） 

的差异。采用二元logistic回归模型进行多因素分析。

P < 0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 STAS对OS的影响

本研究以全因死亡为终点，STAS阳性组、STAS

阴性组患者的5年生存率分别为87.5%、95.1%。STAS

阳性组患者的中位OS为79 （64~92） 个月，STAS阴性

组患者的中位OS为96 （77~NR） 个月。生存曲线分析

结果显示，2组基于全因死亡的OS比较差异有统计

学意义 （P < 0.001），提示STAS发生显著缩短了患者

的OS，见图1。

2.2 发生STAS的单因素及多因素logistic回归分析

单因素分析结果显示，2组性别、BMI、吸烟史、

肿瘤主要病理亚型和CTR比较差异有统计学意义 

（P < 0.05），而肿瘤大小比较差异无统计学意义 （P > 

0.05），见表1。将STAS设为因变量，将单因素分析有

统计学意义 （P < 0.05） 指标纳入二元logistic回归模

型，结果显示，吸烟史、CTR、BMI和肿瘤主要病理

亚型是发生STAS的独立危险因素 （P < 0.05），见表

2。

图1  2组患者OS的ROC曲线

Fig.1  ROC curves for OS between STAS positive and negative 

groups
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3 讨论

已有研究［9-10］表明，肺腺癌伴STAS患者的OS和

无复发生存率均明显降低，STAS与肺癌不良预后密

切相关。YI等［14］回顾性分析411例肿瘤直径<2 cm

的Ⅰ期肺腺癌患者，发现STAS阳性患者预后与不同

手术方式显著相关［9］。另有研究表明，早期浸润性

肺腺癌患者肺叶切除术后，存在STAS是患者复发的

重要危险因素。本研究分析ⅠA期肺腺癌患者STAS

发生的影响因素，以期为术前风险评估和手术方式

选择提供依据。生存曲线分析结果显示，2组基于全

因死亡的OS比较差异有统计学意义 （P < 0.001），提

示STAS发生显著缩短了患者的OS，与既往研究结果

基本一致，进一步证实STAS是影响肺癌患者预后的

重要因素。多因素分析显示，吸烟史、CTR、BMI和肿

瘤主要病理亚型是发生STAS的独立危险因素 （P < 

表1  2组各项临床指标比较

Tab.1  Comparison of clinical data between the two groups

Item STAS-positive group （n = 88） STAS-negative group （n = 286） Z/χ2 P

Age （year） 59 （53-65） 61 （56-66） -1.442 0.149

Sex ［n （%） ］ 5.337 0.021

  Male 34 （38.6）   74 （25.9） 

  Female 54 （61.4） 212 （74.1） 

BMI （kg/m2） 22.49 （22.03-24.22） 22.03 （21.48-23.80） -3.295 <0.001

Tumor location ［n （%） ］ 2.988 0.560

  Upper right 30 （34.1）   96 （33.5） 

  Lower right 20 （22.7）   66 （23.1） 

  Middle right    4 （4.6）   20 （6.9） 

  Upper left 14 （15.9）   58 （20.3） 

  Lower left 20 （22.7）   46 （16.2） 

Tumor size （cm） 1.5 （1.1-2.0） 1.5 （1.2-2.0） -0.230 0.818

Smoking history ［n （%） ］ 24.227 <0.001

  Yes 36 （40.9）   46 （16.1） 

  No 52 （59.1） 240 （83.9） 

Histologic subtype ［n （%） ］ 24.612 <0.001

  Lepidic 22 （25.0）   78 （27.3） 

  Papillary 20 （22.7）   18 （6.3） 

  Solid   8 （9.1）   10 （3.5） 

  Micropapillary   2 （2.3）     4 （1.4） 

  Acinar 36 （40.9） 176 （61.5） 

CTR 0.67 （0.54-0.82） 0.44 （0.30-0.76） -5.348 <0.001

表2  肺腺癌患者发生STAS的多因素分析

Tab.2  Multivariate analysis of STAS occurrence in patients with lung adenocarcinoma

Variable β Wald χ2 P OR 95%CI

Smoking history   1.184 15.247 0.001 3.268 1.803-5.920

CTR   2.075 14.109 0.001 7.930 2.697-23.512

BMI   0.136   6.686 0.010 1.146 1.033-1.270

Histologic subtype

  Lepidic Ref - - - -

  Papillary   1.293   8.093 0.004 3.644 1.495-8.883

  Solid   0.379   0.386 0.535 1.460 0.442-8.825

  Micropapillary   1.284   1.948 0.163 3.611 0.595-2.925

  Acinar -0.370   1.185 0.276 0.691 0.355-1.345
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0.05）。因此，基于上述指标来筛选STAS发生的高危

人群，对术前风险分层及个体化手术策略制定具有

重要意义。 

本研究结果显示，吸烟是STAS发生的危险因

素，与WARTH等［15］研究结果一致。已有研究［16］表明，

宿主易感性和环境暴露之间的相互作用是肺癌发

生的关键因素。吸烟与STAS的致病性呈现显著异质

性［17］，提示在临床评估中应将吸烟史作为术前风险

分层的重要参考指标，对于有吸烟史的患者应警惕

STAS发生。另外，CTR也是STAS的危险因素。TOY-

OKAWA等［10］通过回顾性队列研究分析了276例Ⅰ

期肺腺癌患者，同样也提出STAS与较高的CTR、较

大的肿瘤直径、最大标准摄取值高及组织学侵袭性

显著相关。可见，CTR是反映肿瘤实性成分的影像学

指标，为术前评估STAS风险提供了便捷、可量化的

依据，有助于临床医生识别高危患者。本研究结果

显示，高BMI是ⅠA期肺腺癌患者发生STAS的危险

因素。传统观点认为低体重与恶病质相关，肥胖具

有“代谢保护”作用［18-19］，但近年研究［20］指出，肥胖

相关的代谢紊乱可能加剧线粒体功能障碍，促进肿

瘤进展。

本研究结果显示，乳头型为主的病理亚型是

STAS发生的危险因素。KADOTA等［9］认为微乳头

亚型或实性亚型与STAS显著相关。本研究结果与

既往研究存在差异，可能与纳入样本的病理类型分

布、样本量及人种有关。不同病理亚型代表肿瘤不

同的生物学行为，乳头型、微乳头型及实体型等高

级别病理亚型往往具有更强的侵袭能力，临床中应

对此类患者给予更多关注，必要时考虑扩大手术切

除范围或加强术后随访。此外，本研究未发现STAS

与肿瘤位置存在相关性，这与ALVAREZ等［21］提出

的STAS与右下叶肿瘤位置显著相关的观点不一致，

分析其原因可能是样本量、纳入人群及研究设计的

不同所致，有待扩大样本量进一步验证。

目前关于STAS发生的分子机制尚未完全阐明。

有研究［22］对139例T1期肺腺癌组织标本进行基因检

测，发现STAS阳性肺腺癌中常见的突变基因包括

EGFR、TP53、KRAS、ALK及ROS1。未来可进一步结

合分子病理特征，探索STAS发生的驱动基因及潜在

治疗靶点。

综上所述，发生STAS的ⅠA期肺腺癌患者预后

较差，吸烟史、高CTR、高BMI及乳头型病理亚型是

STAS发生的危险因素。本研究为术前风险分层及个

体化手术策略提供了参考。本研究为回顾性单中心

设计，基于因果逻辑考虑未将手术方式纳入多因素

模型，亦未进行BMI亚组分层及分子病理分析，存在

一定选择性偏倚。未来需结合多中心、前瞻性研究

及影像组学、基因组学进一步论证。
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显著改善老年HFpEF患者的心肺功能，同时提升其

运动耐力与生活质量水平。
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