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超声内镜联合改良内镜下黏膜切除术在直肠神经
内分泌肿瘤治疗中的效果分析*

罗 萍,刘爱民,易志强,罗乔木,魏 沙,况 晶,唐 静△

(重庆大学附属涪陵医院消化内科,重庆
 

408099)

  [摘要] 目的 探 讨 超 声 内 镜(EUS)联 合 改 良 内 镜 下 黏 膜 切 除 术(EMR)在 直 肠 神 经 内 分 泌 肿 瘤

(RNETs)
 

治疗中的可行性及安全性。方法 选取2021年12月至2023年6月于该院消化内科行肠镜检查诊

断为RNETs的48例患者为研究对象。将患者分为研究组(EUS联合改良EMR,n=16)、对照组1(传统

EMR,n=16)对照组2[内镜黏膜下剥离术(ESD),n=16];观察各组手术时间、R0切除率、术后并发症发生情

况,术后3、6个月随访超声内镜明确有无复发。结果 研究组手术时间[(17.813±0.379)min]较对照组2手

术时间[(36.250±3.296)min]明显缩短,差异有统计学意义(P<0.05),但与对照组1[(16.375±1.996)min]
比较,差异无统计学意义(P>0.05)。研究组并发症发生率(6.2%)明显低于对照组2(37.5%),差异有统计学

意义(P<0.05);研究组并发症发生率与对照组1(12.5%)比较,差异无统计学意义(P>0.05)。研究组R0切

除率(93.8%)明显高于对照组1(62.5%)、对照组2(75.0%),差异有统计学意义(P<0.05)。结论 EUS联

合改良EMR在RNETs治疗方面较EMR及ESD更具有优势,具有一定的可行性及安全性。
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  [Abstract] Objective To
 

investigate
 

the
 

clinical
 

feasibility
 

and
 

safety
 

of
 

endoscopic
 

ultrasonography
 

(EUS)
 

combined
 

with
 

modified
 

endoscopic
 

mucosal
 

resection
 

(EMR)
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

rectal
 

neuroendo-
crine

 

tumors
 

(RNETs).Methods A
 

total
 

of
 

48
 

patients
 

diagnosed
 

with
 

RNETs
 

by
 

colonoscopy
 

in
 

the
 

depart-
ment

 

of
 

gastroenterology
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

December
 

2021
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

objects.
Patients

 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

the
 

study
 

group
 

(EUS
 

combined
 

with
 

modified
 

EMR,n=16),the
 

control
 

1
 

group
 

(traditional
 

EMR,n=16)
 

and
 

the
 

control
 

2
 

group
 

[endoscopic
 

submucosal
 

dissection
 

(ESD),n=16].
The

 

operation
 

time,R0
 

resection
 

rate
 

and
 

postoperative
 

complications
 

of
 

each
 

group
 

were
 

observed.Endoscop-
ic

 

ultrasonography
 

was
 

followed
 

up
 

3
 

and
 

6
 

months
 

after
 

surgery
 

to
 

determine
 

whether
 

there
 

was
 

any
 

recur-
rence.Results The

 

operative
 

time
 

of
 

the
 

study
 

group
 

[(17.813±0.379)min]
 

was
 

significantly
 

shorter
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

2
 

group
 

[(36.250±3.296)min],the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05),but
 

compared
 

with
 

the
 

control
 

1
 

group
 

[(16.375±1.996)min],there
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

(P>0.05).
The

 

incidence
 

of
 

complications
 

in
 

the
 

study
 

group
 

(6.2%)
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

2
 

group
 

(37.5%),the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).while
 

the
 

incidence
 

of
 

complications
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

not
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

1
 

group
 

(12.5%,P>0.05).R0
 

removal
 

rate
 

in
 

the
 

study
 

group
 

(93.8%)
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

1
 

group
 

(62.5%)
 

and
 

the
 

control
 

2
 

group
 

(75.0%),the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion EUS
 

combined
 

with
 

modified
 

EMR
 

has
 

more
 

advantages
 

than
 

EMR
 

and
 

ESD
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

RNETs,and
 

has
 

certain
 

fea-
sibility

 

and
 

safety,which
 

is
 

convenient
 

for
 

clinical
 

application.
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  神经内分泌肿瘤(NETs)是起源于肽能神经元和

神经内分泌细胞的异质性肿瘤,既往被认定为恶性程

度较低的惰性肿瘤,但近年来发现NETs同样具有转

移倾向,并且除胰腺神经内分泌微腺瘤以外的NETs
均为 恶 性 肿 瘤[1]。对 于 直 肠 神 经 内 分 泌 肿 瘤

(RNETs),早期诊断、及时治疗预后良好。目前对病

灶最大径<1
 

cm的RNETs治疗方式以内镜治疗为

主,主要包括内镜下黏膜切除术(EMR)和内镜黏膜下

剥离术(ESD),但该两种手术均有优缺点,EMR主要

不足之处在于无法将肿瘤完整切除,切缘阳性,易导

致肿瘤原位复发;而ESD存在手术时间长,存在出

血、穿孔等并发症。本研究旨在探讨超声内镜(EUS)
联合EMR在 RNETs治疗中的临床可行性及安全

性,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2021年12月至2023年6月于本院消化内

科行肠镜检查诊断为RNETs的48例患者为研究对

象。患者术前均完善EUS提示RNETs起源于黏膜

肌层或黏膜下层,后方层次结构清楚完整,壁外无肿

大淋巴结。纳入标准:(1)肿瘤最大径≤10
 

mm;(2)
超声内镜提示肿瘤起源于黏膜肌层或黏膜下层。排

除标准:(1)术前检查肿瘤有远处转移;(2)凝血功能

异常;(3)严重心肺疾病无法耐受手术。将患者分为

传统EMR组(对照组1)、ESD组(对照组2)及EUS
联合改良EMR组(研究组)。本研究经过本院伦理委

员会批准,患者均知情同意。
1.2 材料与试剂

胃镜[型号:PENTAX-EPK-i5000、EG2990k/i,宾得

医疗器械(上海)有限公司;型号:EG-550L,深圳开立生

物医疗科技股份有限公司]、EUS(型号:SP702,富士胶

片株式会社)、CO2 泵(型号:JSQB-P1,重庆金山科技公

司)、注射针(型号:MMAA220101322,南微医学科技

股份有限公司)、异物钳(型号:MTN-GF-23/23-3-C-
0,南 微 医 学 科 技 股 份 有 限 公 司)、圈 套 器[型 号:
M00561220,波科国际医疗贸易(上海)有限公司]、黄
金刀(型号:MK-T-1-195,南微医学科技股份有限公

司)、金属夹(型号:ROCC-D-26-195-C南微医学科技

股份有限公司)、尼龙圈(型号:LD-195,常州乐奥医疗

科技股份有限公司)、甘油果糖美兰注射液(美兰注射

液1
 

mL加生理盐水稀释至20
 

mL,再取1
 

mL加入

甘油果糖注射液250
 

mL)。
1.3 方法

1.3.1 手术方法

术前对患者予以芬太尼及丙泊酚全身静脉麻醉,
研究组采用EUS联合改良EMR:将圈套器置于内镜

前端的透明帽外部并收紧固定,圈套器连同内镜进镜

至病变处,异物钳通过内镜活检钳道到达病灶处夹住

病灶顶端向内镜方向牵拉,并尽可能将瘤体牵拉至透

明帽内,圈套器向前推,完整套住病灶后收紧圈套器

予以电切,完整切除病变;对照组1采用传统EMR切

除病变,在内镜直视下对病灶进行黏膜下注射,待美

兰充分形成水垫后,再以圈套器对病灶进行电切;对
照组2采用ESD切除病灶,术前对病灶进行标记,黏
膜下注射美兰充分隆起病变后,内镜下对病变进行环

周切开后进行黏膜下层剥离,完整切除病变;各组术

后均予以氩气或热活检钳处理创面底部及边缘,术毕

以金属夹闭合创面,见图1。对切除标本根据2019年

WHO对RNETs的分类及分级标准,通过核分裂象

计数和Ki-67阳性指数对进行肿瘤分期(G1、G2、G3
期);R0切除(根治性切除)定义为在显微镜下观察,
肿瘤原发灶的近端切缘、远端切缘及环周切缘均无癌

细胞浸润的完全切除,R0切除率=R0切除例数/总

例数×100%。
1.3.2 术后处理

禁食禁饮,采用抑酸、止血、补液维持水电解质平

衡等支持治疗,48
 

h后恢复流质饮食。
1.4 观察指标

观察各组手术时间、超声内镜结果、病灶最大径

及手术相关并发症发生情况,计算术后病理结果与术

前超声内镜符合率,术后3、6个月随访超声内镜明确

有无复发。
1.5 统计学处理

采用SPSS23.0统计软件进行分析,符合正态分

布、方差齐的计量资料数据用x±s表示,多组间比较

采用方差分析;组间两两比较采用LSD-t检验;不符

合正态分布的计量资料用 M(Q1,Q3)表示,组间比较

行非参数检验;计数资料采用χ2 检验,1≤T<5需采

用连续校正公式,T<1采用Fisher确切概率法。以

P<0.05差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 各组临床资料的比较

各组性别、年龄比较,差异无统计学意义(P>
0.05),具有可比性。各组术前超声内镜下病灶起源

层次情况比较,差异无统计学意义(P>0.05),见
表1。
2.2 各组病灶最大径及手术时间比较

各组间病灶最大径比较,差异无统计学意义(P>
0.05);研究组手术时间较对照组2手术时间明显缩

短,差异有统计学意义(P<0.05),但与对照组1比

较,差异无统计学意义(P>0.05),对照组1手术时间

明显短于对照组2,差异有统计学意义(P<0.05),见

498 重庆医学2025年4月第54卷第4期



表2。
2.3 各组术后短期并发症发生情况比较

研究组术后无迟发性出血、穿孔、感染等并发症

发生,仅1例出现肛门坠胀,术后48
 

h自觉症状明显

缓解;对照组1中有1例出现肛门坠胀、1例出现腹

痛,术后复查血常规、C反应蛋白等感染指标均无上

升,且查体无腹膜炎体征,经对症治疗后症状24
 

h后

明显缓解;对照组2中有1例术中行ESD过程中出现

穿孔,考虑病变与固有肌层粘连,术后以金属夹闭合,
1例出现腹痛,抗感染治疗后腹痛症状24

 

h缓解,且
无明显腹膜炎表现,另1例出现迟发性出血,急诊内

镜检查提示病灶边缘少许渗血,以金属夹补充夹闭创

面边缘,并以尼龙绳行荷包缝合后,未再活动性出血。
研究组并发症发生率明显低于对照组2,差异有统计

学意义(P<0.05);研究组并发症发生率与对照组1
比较,差异无统计学意义(P>0.05),见表3。

表1  各组临床资料比较

组别 n
男/女

(n/n)
年龄

(x±s,岁)

起源层次[n(%)]

黏膜肌层 黏膜下层

研究组 16 9/7 54.125±11.224 13(81.2) 3(18.8)

对照组1 16 6/10 53.063±12.984 10(62.5) 6(37.5)

对照组2 16 11/5 53.625±11.730 12(75.0) 4(25.0)

  A:EUS提示病灶起源于黏膜肌层;B:RNETs;C:异物钳联合圈套器收紧病灶;D:收紧病灶后完整切除;E:术后创面;F:术后创面闭合。

图1  EUS检查结果及术中镜下所见

表2  各组病灶最大径及手术时间比较(x±s)

组别 n 病灶最大径(mm) 手术时间(min)

研究组 16 5.031±2.260 17.813±0.379a

对照组1 16 5.344±1.631 16.375±1.996a

对照组2 16 5.494±1.658 36.250±3.296

  a:P<0.05,与对照组2比较。

表3  各组术后并发症发生情况[n(%)]

组别 n 肛门坠胀 腹痛 出血 穿孔 感染 合计

研究组 16 1(6.2)  0 0 0 0 1(6.2)

对照组1 16 1(6.2) 1(6.2) 0 0 0 2(12.5)

对照组2 16 2(12.5) 2(12.5) 1(6.2) 1(6.2) 0 6(37.5)a

  a:P<0.05,与研究组比较。

2.4 病理分期及R0切除率

研究组R0切除率明显高于对照组1、对照组2,
差异有统计学意义(P<0.05),且术后3、6个月随访

各组均无复发,见表4。
表4  各组术后病理分期及R0切除率比较[n(%)]

组别 n G1期 G2期 R0切除率

研究组 16 15(93.8) 1(6.2) 15(93.8)

对照组1 16 16(100.0) 0 10(62.5)a

对照组2 16 15(93.8) 1(6.2) 12(75.0)a

  a:P<0.05,与研究组比较。

3 讨  论

  NETs可发生于全身,以肺、胃、肠、胰最为常见,
其好发部位与人种、性别、地域等多种因素相关,亚洲

人群好发部位为直肠及胰腺[2-3]。随着结肠镜筛查和

超声内镜的普及,RNETs的发病率呈逐年上升趋势,
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占消 化 系 统 NETs 的20%[4-6]。近 年 来 研 究 认 为

RNETs为恶性肿瘤,一旦诊断建议行早期治疗,其治

疗方式与肿瘤大小、分化程度、有无淋巴结转移、浸润

深度 等 有 关,而 手 术 仍 是 治 愈 RNETs 的 确 切

手段[7-8]。
根据日本结肠息肉治疗指南和欧洲神经内分泌

肿瘤学会(ENETS)共识指南及多项文献报道,最大

径<1
 

cm 的 小 RNETs具 备 内 镜 下 治 疗 的 适 应

证[9-13]。我国《中国胃肠胰神经内分泌肿瘤专家共识

(2022版)》[2]指出,对于局限于黏膜和黏膜下层,无区

域淋巴结和远处转移,病灶最大径≤1
 

cm、分化好的

小RNETs符合内镜下切除指征。有报道[14]指出,
1%~10%的小RNETs诊断时可能已经存在远处转

移,内镜下切除预后可能受影响,另有研究指出[15],其
远处转移率<3%。欧洲神经内分泌协会指南指出,
小RNETs侵犯淋巴血管及固有肌层的风险低,可实

现内镜下完全切除,并且该研究中所有患者术前相关

检查未见远处转移,该研究中NETs患者术前均进行

充分评估,通过影像学检查排除肿瘤远处转移及周围

淋巴结转移,同时进一步利用超声内镜的优势精准判

断病灶起源层次,同时利用超声内镜对淋巴结诊断的

特异性,对病灶旁淋巴结进行充分评估除外淋巴结转

移风险[16-17]。
对于内镜方法的选择,目前常用方法包括EMR

及ESD,但其选择尚未形成共识,不同研究报道其完

全切除率及术后并发症差异大[18-19]。其中ESD手术

难度较大,需 要 较 多 附 件 配 合,花 费 较 多;相 较 于

ESD,EMR操作过程简单、便于掌握,但RNETs部分

位于黏膜下层时,传统EMR通常无法将病变完整切

除,病变残留风险较高[20];本研究中,EMR组R0切

除率为62.5%,与既往报道[21]相近,仍存在较高不完

全切除风险。因此内镜技术的创新成为目前研究热

点。目前较多学者在提高RNETs的R0切除率方面

做了一些创新性研究,YANG等[21]运用帽辅助内镜

下黏膜切除术(EMR-C)治疗小 NETs,R0切除率提

高至94.1%,其主要过程为将圈套器置于透明帽内唇

成环,负压将瘤体吸引至透明帽内,收紧圈套器进行

切除。作者在临床工作中发现,圈套器内唇成环需要

助手对圈套器有较好的稳定性,否则将会导致圈套器

移动,可能损伤圈套器甚至是内镜钳道,因此对该类

手术进行探索创新,首先将圈套器固定于透明帽外

部,使其具有更好的稳定性,同时术中予以异物钳对

病灶进行提拉牵引,并尽可能将瘤体牵拉至透明帽

内,便于圈套器完整切除瘤体、避免残留,同时研究中

RNETs患者术前均完善超声内镜充分评估,严格掌

握手术适应证、可提高病变的R0切除率。本研究结

果显示,研究组R0切除率为93.8%,与传统EMR及

ESD相比差异有统计学意义(P<0.05),且手术时间

与传统EMR相近,均较ESD明显缩短,术后无严重

并发症发生。另有学者[22]认为,ESD可能成为无黏

膜下浸润RNETs的主要治疗方法,但其主要的不足

之处为直肠壁较薄,血管网丰富,可能造成原发部位

的穿孔及出血,并且需要更长的手术时间,因此对操

作者的技术提出更高要求。本研究结果也显示,研究

组及对照组1的手术时间明显缩短,同时研究组术后

未出现出血、迟发性穿孔等并发症,而对照组2出现

术后迟发性出血、穿孔各1例,出血患者经保守治疗

后未再次出血,迟发性穿孔患者经内镜下加固缝合后

未再出现穿孔。
综上所述,改良EMR在RNETs的治疗方面较

传统EMR及ESD更具有优势,但因本研究样本量较

少,且为单中心研究,其安全性及有效性还需进一步

研究,以期为临床推广应用提供理论支撑。
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