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　 　 【摘要】　 目的　 探讨内镜黏膜下剥离术（ＥＳＤ）治疗结直肠病变的安全性和有效性。 方法　 回

顾性分析 ２０１２ 年 ６ 月至 ２０１６ 年 ６ 月在北京大学第一医院内镜中心接受 ＥＳＤ 治疗的 １６３ 例结直肠病

变患者资料，对病变的临床病理特征、整块切除率、完全切除率、并发症发生率及复发率进行统计分

析。 结果　 １６３ 例病变中黏膜病变 １１８ 例，包括隆起型病变 ３１ 例，平坦型病变 ２２ 例，侧向发育型肿瘤

６５ 例；黏膜下病变 ４５ 例，均为隆起型病变。 病变中位直径［２􀆰 ２（２􀆰 ０）］ ｃｍ，手术时间［４２（５３）］ｍｉｎ。
整块切除率 ９２􀆰 ６％（１５１ ／ １６３），完全切除率 ８６􀆰 ５％（１４１ ／ １６３），病变大小与整块切除率及完全切除率

相关（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 ４ 例发生 ＥＳＤ 相关并发症，其中 ２ 例为术中出血，１ 例为术后迟发出血，经内镜下确

切止血后好转；１ 例术后迟发性穿孔，经外科手术治疗后好转。 １３５ 例随访患者中 ４ 例出现复发，３ 例

再次内镜下治疗切除病变，１ 例手术切除。 结论　 ＥＳＤ 治疗结直肠腺瘤、上皮内瘤变、早期癌及神经

内分泌肿瘤、间质瘤等病变是安全有效的，并且具有创伤小、恢复快的优势。 达到整块切除及完全切

除的患者可获得良好的长期预后。
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　 　 随着我国内镜诊断技术的不断发展与人群筛

查意识的不断增强，越来越多的结直肠早期病变在

结肠镜检查中发现。 近年来内镜黏膜下剥离术

（ＥＳＤ）已广泛用于消化道早期肿瘤及黏膜下病变的

治疗，ＥＳＤ 能将较大病变整块切除，可提供精准的

病理学诊断。 相对于胃及食管 ＥＳＤ，结直肠肠腔弯

曲、肠壁菲薄的特性使得结直肠 ＥＳＤ 对操作者技术

要求较高，发生穿孔等并发症的风险也更高，因此

结直肠病变的 ＥＳＤ 治疗开展相对较少。 本研究对

２０１２ 年 ６ 月至 ２０１６ 年 ６ 月在我院接受结直肠 ＥＳＤ
治疗的 １６３ 例病变的临床资料进行了回顾性分析，
旨在探讨 ＥＳＤ 在结直肠病变治疗中的安全性及有

效性。

资料与方法

一、一般资料

２０１２ 年 ６ 月至 ２０１６ 年 ６ 月在北京大学第一医

院内镜中心接受结直肠 ＥＳＤ 治疗的 １６３ 例患者中

男 ９１ 例，女 ７２ 例，男女比例 １􀆰 ２６ ∶ １，年龄 ２８ ～ ８８
岁，平均（６１􀆰 ９±１１􀆰 ９）岁。 病例包括早期结直肠癌

及癌前病变，以及神经内分泌瘤、间质瘤等黏膜下

病变；患者术前均已告知手术的益处及存在的风险

并签署相关知情同意书。
二、方法

１．主要器械：Ｏｌｙｍｐｕｓ ＧＩＦ⁃Ｑ２６０Ｊ、ＣＦ⁃Ｑ２６０ＪＩ 高

分辨内镜，ＥＳＧ⁃１００ 高频电刀，ＩＴ２ 刀、ＩＴ⁃Ｎａｎｏ 刀、
Ｄｕａｌ 刀、ＦＤ４１０ＬＲ 热活检钳、ＮＭ⁃４Ｌ⁃１ 注射针、ＨＸ⁃
２１０ＱＲ 止血夹、Ｄ⁃２０１ 透明帽，日本住友 ＶＳ 刀等。

２．ＥＳＤ 操作过程：患者术前常规行血常规、肝肾

功能、凝血功能、胸片、心电图及腹部 ＣＴ 等检查，排
除淋巴结转移及远处脏器转移可能。 肠道准备采

用常规的复方聚乙二醇电解质散。 口服抗凝或抗

血小板药物的患者术前停药一周。 治疗前通过电

子染色内镜或者局部喷洒靛胭脂明确病变边界，部
分病变用 Ｄｕａｌ 刀在其周围进行电凝标记，黏膜病变

的标记离开病变至少 ０􀆰 ５ ｃｍ，黏膜下病变紧靠病变

边缘进行标记。 将 ５ ｍＬ 亚甲蓝、０􀆰 ５ ｍＬ 肾上腺素

和 １００ ｍＬ 生理盐水配置成混合溶液，于病变边缘标

记点外侧进行多点黏膜下注射。 使用 Ｄｕａｌ 刀沿病

变边缘标记点切开病变外侧缘黏膜，以 Ｄｕａｌ 刀、ＩＴ２
刀、ＩＴ⁃ｎａｎｏ 刀或 ＶＳ 刀沿黏膜下层逐渐剥离病变，反
复进行黏膜下注射、剥离，直至完整切除病变。 部

分病例在黏膜下剥离至病变的 １ ／ ４ 或直径小于圈套

器最大直径后应用圈套器完整切除（ＥＳＤ 联合圈套

器法）。 若病变黏膜下层层次不清或粘连较紧密，
致无法沿黏膜下层完整剥离，则应用圈套器分片切

除。 切除后创面严密电凝止血，酌情予钛夹关闭创

面。 切除病变标本应用大头针环周固定，测量病变

最大长径和与之垂直的短径，甲醛固定后送病理

检查。
３．组织病理学评估：所有标本每隔 ２ ｍｍ 连续切

片后于显微镜下检查组织病理学类型、浸润深度、
切缘情况等。 整块切除定义为内镜下病变的整块

切除，与分片切除相对。 分片切除的标本在取出后

即由内镜医师按照体内排布方位恢复相对位置，并
以大头针固定，再送检病理科切片观察。 完全切除

（Ｒ０ 切除）指病变整块切除且水平切缘和基底部均

无癌细胞累及；不完全切除指病变属分块切除或水

平切缘 ／基底部有癌细胞残留。 对于不完全切除的

病例建议患者进一步行根治性外科手术治疗，但是

否进行手术根据患者的一般情况及患者本人及家

属的意愿决定。 内镜下治愈性切除指：（１）属于 Ｒ０
切除；（２）黏膜内癌或无蒂型黏膜下癌，浸润深度距

黏膜肌层＜１ ｍｍ；（３）没有淋巴管或血管浸润；（４）
组织学类型为高、中分化。

４．术后处理及随访：术后予禁食、止血补液、酌
情使用预防性抗生素治疗，根据病情逐步恢复饮

食，密切观察胸、腹部体征及排便情况。 如术后出

现便血或黑便者视为迟发性出血；术后腹部平片、
ＣＴ 提示膈下游离气体视为迟发性穿孔。 术后 ３ ～ ６
个月首次肠镜复查，若无异常发现则改为每年 １ 次，
必要时复查腹部 ＣＴ 及胸部平片以判断是否有淋巴

结及远处脏器转移；连续 ３ 年复查，如未发现异常，
可改为每 ２～３ 年复查 １ 次。

５．数据分析：总结分析病例的临床病理特征、整
块切除率、完全切除率、治疗情况、并发症发生情况

及随访情况。 使用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 软件进行数据分析，
计数资料用例数或率表示，采用 χ２ 检验比较，计量

资料用 􀭰ｘ± ｓ 或采用 Ｍ（ＱＲ）表示，采用秩和检验比

较。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 认为差异有统计学意义。

结　 　 果

１．病变部位及形态：１６３ 例病变中位于直肠者

最多， 为 １１２ 例 （ ６８􀆰 ７％）， 位于乙状结肠 １４ 例

（８􀆰 ６％）， 降 结 肠 １ 例 （ ０􀆰 ６％）， 横 结 肠 １３ 例

（８􀆰 ０％），升结肠 １１ 例（６􀆰 ７％），盲肠 １２ 例（７􀆰 ４％）。
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１６３ 例病变中黏膜病变 １１８ 例（７２􀆰 ４％），包括隆起

型病变 ３１ 例，平坦型病变 ２２ 例，侧向发育型肿瘤

（ｌａｔｅｒａｌｌｙ ｓｐｒｅａｄｉｎｇ ｔｕｍｏｒ， ＬＳＴ） ６５ 例；黏膜下病变

４５ 例（２７􀆰 ６％），均为隆起型病变。
２．治疗情况：中位手术时间［４２（５３）］ｍｉｎ；切除

病变中位直径［２􀆰 ２（２􀆰 ０）］ｃｍ，其中最大的病变直径

达 １８􀆰 ０ ｃｍ，为直肠近全周生长 ＬＳＴ，经牵引辅助

ＥＳＤ 完整切除（图 １）。 １６３ 例病变中 １５１ 例为整块

切除（９２􀆰 ６％），１４１ 例为完全切除（８６􀆰 ５％）。 不完

全切除的病例中，水平切缘阳性 １８ 例，１７ 例边缘为

腺瘤，１ 例为类癌，其中 １ 例腺瘤合并高级别上皮内

瘤变的患者因术后迟发穿孔追加外科手术，１ 例腺

瘤合并低级别上皮内瘤变的患者及家属要求追加

外科手术，此 ２ 例术后病理回报局部均无肿瘤残留；
垂直切缘阳性 ４ 例，２ 例为类癌，２ 例为癌变并追加

外科手术，术后病理回报局部均无肿瘤残留，但 １ 例

有肠周淋巴结转移，追加 ６ 周期化疗。

图 １　 直肠近全周混合型侧向发育型肿瘤（ＬＳＴ）牵引辅助内镜黏膜下剥离　 １Ａ：内镜下见直肠近全周混合型 ＬＳＴ 病变；１Ｂ：病变累及齿状

线；１Ｃ：带线钛夹夹住口侧已剥离病变向肛侧牵引，辅助充分暴露黏膜下视野；１Ｄ：剥离后创面；１Ｅ：剥离后标本，大小 １８􀆰 ０×１３􀆰 ５×０􀆰 ２ ｃｍ；
１Ｆ：术后 １８ 个月复查，创面完全愈合，虽有狭窄但患者无明显自觉症状

３．病理结果：术后病理示癌变 ４１ 例（黏膜内癌

２８ 例，浸润黏膜下层的中⁃高分化腺癌 １３ 例，其中 ４

例为浅层黏膜下癌 ＳＭ１，９ 例为 ＳＭ２ 及以上浸润），
上皮内瘤变 ４３ 例（高级别上皮内瘤变 ２７ 例，低级别

上皮内瘤变 １６ 例），腺瘤 ３２ 例（管状腺瘤 １６ 例，绒
毛状腺瘤 １０ 例，锯齿状腺瘤 ６ 例），神经内分泌瘤

４１ 例（其中 １ 例同时合并存在黏膜高级别上皮内瘤

变），间质瘤 ２ 例，脂肪瘤 ２ 例，增生性息肉 ３ 例。
４．整块切除及完全切除影响因素分析：对患者

性别、年龄、病变大小、病变位置、大体形态、病理类

型及操作时间与整块切除、完全切除之间的关系进

行分析，结果显示病变大小与整块切除、完全切除

之间均有相关性，而其他因素对整块切除及完全切

除没有显著影响（表 １）。
５．并发症：接受治疗的患者中共有 ４ 例（２􀆰 ５％）

发生 ＥＳＤ 相关并发症，其中 ２ 例为术中大量出血，
经内镜下电凝治疗后成功止血，１ 例为 ＥＳＤ 术后迟

发出血，再次接受内镜下电凝治疗后成功止血，另 １
例发生术后迟发性穿孔，接受外科手术治疗。

６．随访情况：１３５ 例患者进行了术后随访，经过

（２５􀆰 ７±１２􀆰 ５）个月随访，共 ４ 例（３􀆰 ０％）患者出现复
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表 １　 影响整块切除、完全切除的因素分析

影响因素
整块切除

是（ｎ＝ １５１） 否（ｎ＝ １２）
Ｐ 值

完全切除

是（ｎ＝ １４１） 否（ｎ＝ ２２）
Ｐ 值

年龄（岁，􀭰ｘ±ｓ） ６２􀆰 １±１１􀆰 ８ ６０􀆰 １±１３􀆰 ６ ０􀆰 ６８２ ６１􀆰 １±１１􀆰 ７ ６６􀆰 ９±１２􀆰 １ ０􀆰 ０７５

性别［男性，例（％）］ ８４（５５􀆰 ６） ７（５８􀆰 ３） ０􀆰 ８５６ ８１（５７􀆰 ４） １０（４５􀆰 ５） ０􀆰 ２９２
病变大小［ｃｍ，Ｍ（ＱＲ）］ ２􀆰 ０（１􀆰 ７） ３􀆰 ９（３􀆰 ０） ０􀆰 ００４ ２􀆰 ０（１􀆰 ９） ２􀆰 ８（２􀆰 ０） ０􀆰 ０４４

病变位置［例（％）］ ０􀆰 ９１３ ０􀆰 ３６４

　 盲肠至横结肠 ３４（２２􀆰 ５） ２（１６􀆰 ７） ２９（２０􀆰 ６） ７（３１􀆰 ８）

　 降结肠至直肠 １１７（７７􀆰 ５） １０（８３􀆰 ３） １１２（７９􀆰 ４） １５（６８􀆰 ２）

大体形态［例（％）］ ０􀆰 ６２６ ０􀆰 ８２８

　 隆起型 ７２（４７􀆰 ７） ４（４１􀆰 ７） ６７（４７􀆰 ５） ９（４０􀆰 ９）

　 平坦型 ２２（１４􀆰 ６） ０（０） １９（１３􀆰 ５） ３（１３􀆰 ６）

　 侧向发育型 ５７（３７􀆰 ７） ８（４１􀆰 ７） ５５（３９􀆰 ０） １０（４５􀆰 ５）

病理类型［例（％）］ ０􀆰 １２５ ０􀆰 ３３７

　 癌及高级别上皮内瘤变 ６０（３９􀆰 ７） ８（６６􀆰 ７） ５６（３９􀆰 ７） １２（５４􀆰 ５）

　 腺瘤及低级别上皮内瘤变 ４４（２９􀆰 １） ４（３３􀆰 ３） ４１（２９􀆰 １） ７（３１􀆰 ８）

　 神经内分泌瘤 ４０（２６􀆰 ５） ０（０） ３７（２６􀆰 ２） ３（１３􀆰 ６）

　 其他 ７（４􀆰 ６） ０（０） ７（５􀆰 ０） ０（０）

手术方法［例（％）］ ０􀆰 １９６ ０􀆰 ０７７

　 标准 ＥＳＤ １０９（７２􀆰 ２） ６（５０􀆰 ０） １０３（７３􀆰 ０） １２（５４􀆰 ５）

　 ＥＳＤ 联合圈套器法 ４２（２７􀆰 ８） ６（５０􀆰 ０） ３８（２７􀆰 ０） １０（４５􀆰 ５）
手术时间［ｍｉｎ，Ｍ（ＱＲ）） ４０（４８􀆰 ０） ７７（８１􀆰 ５） ０􀆰 ２２１ ４２（４８􀆰 ５） ４６（９１􀆰 ０） ０􀆰 ０９９

发，均在术后 ３～６ 个月第 １ 次复查肠镜时发现。 其

中 １ 例非整块切除，１ 例非完全切除。 ３ 例经再次

ＥＭＲ ／ ＥＳＤ 治疗后随访（２０􀆰 ７±７􀆰 ２）个月未见复发，１
例追加外科手术治疗，随访 １４ 个月未见复发。

讨　 　 论

随着内镜器械及诊疗技术的发展，越来越多消

化道病变可以在内镜下得到早期诊断，并直接进行

内镜下微创治疗。 ＥＳＤ 是内镜治疗的重要手段，与
ＥＭＲ 相比，ＥＳＤ 对于直径＞２ ｃｍ 的病变可一次性完

整切除，本研究中直径＞２ ｃｍ 的黏膜病变共 ８４ 例，
占黏膜病变 ７１􀆰 ２％，最大病变直径达 １８􀆰 ０ ｃｍ；ＥＳＤ
可切除累及黏膜下层甚至固有肌层的病变，本研究

中切除黏膜下病变共 ４５ 例，包括神经内分泌瘤、间
质瘤及脂肪瘤；ＥＳＤ 对于有瘢痕的病变及 ＥＭＲ、
ＥＳＤ 术后复发的病变也可整块切除［１］。

结肠 ＥＳＤ 操作风险相对较高，因此需严格控制

适应证。 ２０１４ 年早期结直肠癌及癌前病变筛查与

诊治共识［２］指出结直肠腺瘤、黏膜内癌为内镜下治

疗的绝对适应证，向黏膜下层轻度浸润的 ＳＭ１ 癌为

内镜下治疗的相对适应证，怀疑黏膜下深浸润者及

有可靠证据提示肿瘤已浸润至固有肌层为内镜下

治疗的绝对禁忌证。 本研究中黏膜病变有 ７５ 例腺

瘤及上皮内瘤变，４１ 例癌变，其中黏膜内癌 ２８ 例，
ＳＭ１ 癌 ４ 例，ＳＭ２ 及以上浸润 ９ 例，绝大部分符合共

识意见的适应证，９ 例 ＳＭ２ 及以上浸润的癌变超出

了 ＥＳＤ 适应证，此 ９ 例均为内镜下考虑黏膜下浅层

浸润可能大，并与患者家属充分交流沟通，愿意试

行 ＥＳＤ 治疗后进行操作。 因此，ＥＳＤ 术后切除标本

的评价尤为重要，不仅需确定病变的组织学类型，
而且应提供黏膜水平及垂直切缘状态、浸润深度、
脉管浸润等信息，以便为后续治疗选择提供方向。
对于早期结直肠癌病变累及黏膜下层时，需慎重选

择内镜治疗。
对于神经内分泌肿瘤，２０１６ 年中国胃肠胰神经

内分泌肿瘤专家共识［３］认为对于病变直径＜２ ｃｍ 并

且 ＥＵＳ 提示局限于黏膜及黏膜下层、无局部淋巴结

和远处转移的可以考虑内镜下切除。 本研究中神

经内分泌肿瘤大小为 ０􀆰 ５ ～ １􀆰 ７ ｃｍ，术前均经 ＥＵＳ
确认位于黏膜及黏膜下层，符合共识意见，术后病

理回报均为 Ｇ１～ Ｇ２ 级，随访未见复发，治疗效果较

好。 对于间质瘤，一般因其易发生出血、穿孔等并
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发症，故不常规进行内镜下切除［４］。 本研究中进行

ＥＳＤ 的 ２ 例间质瘤均为低位直肠间质瘤，病变较小，
直径分别为 ０􀆰 ８ ｃｍ 及 １􀆰 ５ ｃｍ，因低位直肠外为丰富

的肌肉及脂肪组织填充，即使发生穿孔也不会损伤

脏器及重要神经血管结构，故与患者家属充分交待

病情后试行 ＥＳＤ，术后病理回报均为完全切除，随访

未见复发。
评价 ＥＳＤ 术后短期疗效的指标包括整块切除

率及完全切除率。 整块切除有助于精确的病理学

诊断，并减少肿瘤的残留和复发［５］。 据报道，分片

切除后肿瘤复发率可达到 ２３􀆰 ５％，而整块切除仅有

０􀆰 ７％［６］。 日本研究报道结肠 ＥＳＤ 的整块切除率可

达 ９０％以上［７］，欧洲研究为 ７０％［８］。 我院 ＥＳＤ 整块

切除率较高，达到 ９２􀆰 ６％，与日本研究相近。 通过

对影响整块切除率的因素进行分析，可见病变大小

与整块切除率显著相关（Ｐ ＝ ０􀆰 ００４）。 病变越大，欲
达到整块切除对内镜医师技术要求越高。 我院未

达到整块切除的患者中，绝大部分（７ ／ １２）因操作过

程中与黏膜下层粘连紧密无法分离，其他患者（５ ／
１２）因其内镜下为颗粒均一型 ＬＳＴ，考虑该类型病变

一般为良性，预后较好，为缩短手术时间选择分片

切除。 术后 ３ 例患者追加了外科手术治疗，局部均

无肿瘤残留，１ 例术后 ２ 个月局部复发追加外科手

术治疗，其余患者均未复发。
对于术后病理提示完全切除的患者，若其病理

为高⁃中分化的黏膜内癌或浅层黏膜下癌（ＳＭ１），神
经内分泌瘤为 Ｇ１ ～ Ｇ２ 级，并且没有淋巴管或血管

浸润，则可认为达到内镜下完全治愈。 我院完全切

除率为 ８６􀆰 ５％，与既往国外研究相近［９］。 对影响完

全切除率的因素进行分析，发现病变大小同样与完

全切除率显著相关（Ｐ ＝ ０􀆰 ０４４）。 进一步对未达到

完全切除的病变进行分析，发现 １８ 例为水平切缘阳

性，仅 ４ 例为垂直切缘阳性，并且切缘阳性的患者经

随访仅有 １ 例出现复发，经再次 ＥＭＲ 治疗后好转，
追加手术的 ４ 例患者术后病理回报局部均无肿瘤残

留，仅 １ 例发现肠周淋巴结转移。 因此我们分析，一
方面可能存在内镜切除后标本黏膜回缩，导致病理

医师对病变边界与切缘之间距离的判定偏低，另一

方面 ＥＳＤ 术中电烧灼也可能影响病理医师对于标

本切缘的判断，此外电烧灼可能同时破坏了切缘附

近残留的肿瘤细胞，使局灶未见残留肿瘤细胞，复
发率也无明显升高。 但为避免切缘误判导致过度

治疗，尤其对较大病变进行电凝边界标记时，应尽

可能保证电凝标记距病变边缘的距离，ＥＳＤ 术后标

本也应充分伸展并及时固定送检。
由于结肠肠壁菲薄、皱褶较多并常残留肠液，

影响术者的视野及操作，对结直肠病变进行 ＥＳＤ 操

作技术难度相对较大，并发症发生率相对较高。 本

研究中共发生 ２ 例术中出血、１ 例迟发出血及 １ 例

穿孔。 ３ 例术中及迟发出血均经过内镜下确切电凝

止血后好转。 在黏膜下剥离过程中，对小血管及时

电凝处理，较大血管在电切前用热活检钳充分烧

灼，可有效减少术中出血。 病变完整剥离后，对创

面上所有可见的血管进行充分电凝烧灼，必要时应

用钛夹关闭创面，可达到预防术后出血的目的。 另

１ 例迟发穿孔患者因高龄且并发腹膜炎行外科手术

治疗。 肠道 ＥＳＤ 易发生穿孔，为避免穿孔，操作过

程中应始终保持操作视野暴露清晰，并进行充分的

黏膜下注射。 治疗较大的病变时，在肾上腺素盐水

混合液中加入透明质酸进行黏膜下注射可延长滞

留时间，降低补充注射频率。 对于多数临床症状不

显著的 ＥＳＤ 术中较小穿孔可通过内镜下钛夹夹闭、
禁食等保守治疗好转，无需外科手术治疗。 ＥＳＤ 操

作时间较长，我院中位操作时间 ４２（５３）ｍｉｎ，与国外

研究相近［１， ９］。 ＥＳＤ 并发症的发生率与操作者技术

水平有关，熟练的操作者治疗效果更好而并发症发

生率更低［１０］。
本研究整体复发率较低，随访的 １３５ 例病变中

有 ４ 例（３􀆰 ０％）出现复发，其中 １ 例为非整块切除，１
例为非完全切除，因总体复发例数较少未进行进一

步统计学分析。 Ｙａｍａｄａ 等［１１］ 对 ４２３ 例结直肠 ＥＳＤ
术后患者进行了随访，显示 ３ 年累计内镜下复发率

为 ２􀆰 ９％，癌性复发率为 １􀆰 １％；５ 年累计内镜下复发

率为 ３􀆰 ８％，癌性复发率为 １􀆰 ６％，进行多因素分析

发现分片切除和黏膜下深层肿瘤浸润与复发相关，
提示达到整块完全切除的结直肠 ＥＳＤ 患者可以获

得良好的长期预后。
综上，只要把握好适应证，ＥＳＤ 治疗结直肠腺

瘤、上皮内瘤变、早期癌及神经内分泌肿瘤、间质瘤

等病变是安全有效的。 ＥＳＤ 具有创伤小、恢复快的

优势，熟练、细致的操作技术有助于减少并发症的

发生，达到整块切除及完全切除的患者可获得良好

的长期预后。
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