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超声内镜弹性成像在超声内镜引导下细针
注射术治疗胰岛素瘤疗效评估中的应用
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【摘要】　目的　 探 讨 超 声 内 镜 弹 性 成 像 在 超 声 内 镜 引 导 下 细 针 注 射 术（endoscopic 
ultrasound‑guided fine needle injection，EUS‑FNI）治疗胰岛素瘤疗效评估中的应用价值。方法　回顾

性分析 2016年 4月—2021年 3月在广西医科大学第一附属医院消化内镜中心确诊为胰岛素瘤且行

EUS‑FNI治疗的 21 例患者的临床资料，部分患者治疗前后行超声内镜弹性成像检查。统计分析治

疗前后最低血糖、同步胰岛素、同步 C 肽、弹性成像颜色模式、弹性评分、a‑弹性值、应变比等数据变

化。结果　21例患者中男 5例、女 16例，共计 24处病灶，瘤体内共注射 39次，8例为单次注射，13例为

重复注射。术后患者症状改善，最低血糖不同程度升高，与术前比较差异有统计学意义

［2.59（1.95，3.82）mmol/L 比 1.50（1.00，2.00）mmol/L，Z=-4.278，P<0.001］，同 步 胰 岛 素

［96.69（44.80，249.30）pmol/L 比 159.10（100.30，373.70）pmol/L，Z=-1.445，P=0.148］、C 肽

［3.56（2.98，8.05）ng/mL比 6.16（3.74，11.47）ng/mL，Z=-1.825，P=0.068］水平下降，但与术前比较差异

无统计学意义。术前 16例行弹性成像检查，弹性评分为 2.00（2.00，3.00），术后 15例行弹性成像检查，

弹性评分为 5.00（5.00，5.00）。15例记录了术前 a‑弹性值，为 0.16（0.08，0.30），12例记录了术后 a‑弹性

值，为 0.07（0.05，0.18）。14例记录了术前弹性应变比，为 2.28（1.67，4.38），12例记录了术后弹性应变

比，为 5.16（2.08，8.17）。与术前比较，术后弹性评分增大（Z=-4.694，P<0.001），a‑弹性减小（Z=-2.099，
P=0.036），应变比差异无统计学意义（Z=-1.492，P=0.136）。术后胰岛素瘤病灶变硬，弹性成像颜色模

式由以绿色为主逐渐转变为以蓝色为主。21例患者术中及术后均无腹痛、发热、胰腺炎等并发症发

生。结论　EUS‑FNI 治疗胰岛素瘤安全有效。超声内镜弹性成像作为该手术疗效评估的一种新手

段，可评估病灶消融程度，指导注射治疗。

【关键词】　胰岛素瘤；　弹性成像技术；　超声内镜引导下细针注射术；　聚桂醇；　疗效评估
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【Abstract】  Objective　To apply endoscopic ultrasound (EUS) elastography to the evaluation of 
EUS‑guided fine needle injection (EUS‑FNI) for insulinoma. Methods　Clinical data of 21 patients with 
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insulinoma who were treated with EUS-FNI at the digestive endoscopy center of the First Affiliated Hospital 
of Guangxi Medical University from April 2016 to March 2021 were collected. Some patients underwent EUS 
real-time elastography before and after the treatment. The minimum blood glucose, synchronous insulin, 
synchronous C peptide, elastic imaging color pattern, elastic score, a-elasticity, elastic imaging strain rate 
before and after the treatment were analyzed. Results　 Among the 21 cases with 24 lesions, there were 
5 males and 16 females. There were totally 39 times of injection, where 8 cases underwent single injection, and 
13 cases repeated injection. After the operation, patients' symptoms improved, the minimum blood glucose 
increased in different degree [2.59 (1.95, 3.82) mmol/L VS 1.50 (1.00, 2.00) mmol/L, Z=-4.278, P<0.001], 
the level of synchronous insulin [96.69 (44.80, 249.30) pmol/L VS 159.10 (100.30, 373.70) pmol/L, 
Z=-1.445, P=0.148] and C peptide [3.56 (2.98, 8.05) ng/mL VS 6.16 (3.74, 11.47) ng/mL, Z=-1.825, 
P=0.068] decreased, but no statistical difference compared with those before the operation. Sixteen cases 
underwent preoperative endoscopic elastography, with elastic score of 2.00 (2.00, 3.00), and 15 cases 
underwent postoperative elastography with elastic score of 5.00 (5.00, 5.00). Preoperative a-elasticity was 
recorded in 15 cases with value of 0.16 (0.08, 0.30), and postoperative a‑elasticity was recorded in 12 cases 
with value of 0.07 (0.05, 0.18). The preoperative strain rate were recorded in 14 cases with 2.28 (1.67, 4.38), 
and postoperative strain rate were recorded in 12 cases with 5.16 (2.08, 8.17). Compared with those before 
the operation, the postoperative elastic score increased (Z=-4.694, P<0.001), the a-elasticity decreased 
(Z=-2.099, P=0.036), and the difference in strain ratio was not statistically significant (Z=-1.492, P=0.136). 
Meanwhile, the lesions of insulinoma became harder, the elastic imaging mode changed from green to blue. 
There were no complications such as abdominal pain, fever, or pancreatitis during and after the operation. 
Conclusion　EUS-FNI is safe and effective for the treatment of insulinoma. Endoscopic elastography, as a 
new means to evaluate the efficacy of the operation, can be used to evaluate lesion ablation and guide 
injection therapy.

【Key words】 Insulinoma; Elasticity imaging techniques; Endoscopic ultrasound‑guided fine 
needle injection; Polycinol; Evaluation of efficacy
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胰岛素瘤为内源性高胰岛素血症相关的低血糖

最常见的原因，在普通人群中发病率为1~4/100万。

以往认为手术治疗是唯一根治手段，但因其创伤性

大、并发症多、费用高等不易被多数患者接受。近

年来基于超声内镜衍生出的超声内镜引导下细针

注 射 术（endoscopic ultrasound‑guided fine needle 
injection，EUS‑FNI）为胰腺疾病的微创治疗提供了

新的方法。与传统手术相比，EUS‑FNI 创伤性小、

耐受性好、并发症少、费用低，被认为有很大潜力成

为治疗胰腺小神经内分泌肿瘤（长径<2 cm）的一种

替代选择［1‑2］。目前EUS‑FNI主要使用无水乙醇、聚

桂醇两种药物对病灶进行注射，医用无水乙醇在国

内难以获得，且存在药物外渗致胰瘘、胰腺炎等风

险，广泛应用存在局限性［3‑4］。聚桂醇作为新的注

射药物，具有无痛、无诱变、不致癌、安全剂量下不

引起溢出物坏死等优点，可有效避免术后相关并发

症的发生［2］，其通过使注射部位发生无菌性炎症、

坏死纤维化，而达到病灶消融的目的。聚桂醇消融

过程会导致病灶硬度显著增加，因此通过仪器捕获

治疗前后病灶的硬度信息可对消融效果进行评估。

实际临床治疗中，EUS‑FNI 并非一次注射就能成

功，因瘤体位置、数量、大小不完全一致，部分患者

需重复注射，以最终达到满意的疗效，因此临床需

要获得更多评估瘤体消融的信息。本研究旨在对

比分析 EUS‑FNI 治疗胰岛素瘤前后的 EUS 弹性成

像数据及一般临床指标，初步探讨EUS弹性成像在

EUS‑FNI治疗胰岛素瘤疗效评估中的应用价值，为

胰岛素瘤的临床诊断及药物注射治疗提供新的

依据。

资料与方法

一、患者资料

对 2016 年 4 月—2021 年 3 月在广西医科大学

第一附属医院消化内镜中心确诊并行 EUS‑FNI 治
疗的 21例胰岛素瘤患者进行回顾性分析。16例患

者术前，15 例患者术后行 EUS 弹性成像检查。纳

入标准：有典型发作性低血糖表现，发作时血糖值低

于2.8 mmol/L，临床符合 Whipple 三联征，符合临床

诊断标准或经超声内镜引导细针穿刺抽吸术获取
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病理组织证实为胰岛素瘤，无麻醉禁忌，拒绝行外

科手术治疗，有内镜治疗指征，并签署 EUS‑FNI 知
情同意书。排除标准：有重要脏器功能不全者，有

精神疾病者，妊娠、哺乳期女性。

二、仪器和材料

日本 Aloka75超声内镜主机搭配日本 Olympus 
MH‑240线阵型超声内镜；穿刺针：美国COOK 25 G；

日本日立EUB‑8500系统相结合的超声弹性成像模

块；聚桂醇（聚氧乙烯月桂醇醚，10 mL：100 mg，陕
西天宇制药有限公司）。

三、检查及手术

1.弹性成像：开启B模式灰阶成像常规探查病

灶位置、大小、形态及回声特点，初步判定为胰岛素

瘤，将超声影像切换为实时弹性成像模式，调节感

兴趣区域（region of interest，ROI）至适当范围，分别

选取感兴趣区域A、周围正常组织区域B，借助呼吸

运动、胸腹腔大动脉搏动，在目标区域施加适当压

力，再用软件记录两个部位的弹性成像图像以供分

析。为保证图像稳定，每次按压至少 5 s，a‑弹性（感

兴趣区域 A 的应变）、弹性应变比（elastic strain 
ratio，SR）（以周围正常组织区域应变和感兴趣区域

应变的商 B/A表示）的数值取 3次测量平均值作为

最终结果。

2.弹性成像评估标准：参照国际文献报道的标

准，红色代表软组织，绿色/黄色代表中间组织，蓝

色代表硬组织。采用弹性成像评分 5分法［5‑6］：感兴

趣区域与周围组织呈均匀的绿色为 1分；组织呈蓝

绿混杂，以绿色为主的马赛克状为 2 分；蓝色背景

混杂大片绿色或红色为 3 分；均匀蓝色，或有少许

绿色或红色混杂为 4 分；蓝色为主，其间混有较粗

的红色或绿色条，边缘被蓝色包绕为5分（图1）。

3.注射治疗：在超声引导下，避开血管、胰管、

神经，选择合适的位点，用 25 G穿刺针穿刺进入病

灶中央，在确定针道位置后，立即拔出针芯，使用

1 mL注射器取预计量聚桂醇，缓慢注入瘤体，瘤体

内呈云雾状改变，证明药物已成功注入，内镜下显

示药物覆盖组织由低回声变为高回声。

四、统计学方法

使用 SPSS 21 进行统计学分析。计数资料以

例（%）表示，计量资料以 M（Q1，Q3）表示，采用非参

数检验对术前和术后最低血糖、同步胰岛素、同

步 C 肽水平变化进行比较，对聚桂醇治疗前后弹性

成像评分、a‑弹性值、应变比进行比较。P<0.05 为

差异有统计学意义。

结 果

1.临床资料：21例患者中男 5例、女 16例，年龄

为（49.9±15.0）岁，患者均表现为明显的低血糖症

状，符合 Whipple 三联征表现。19 例为单发病灶

（90.5%），2例为多发病灶（9.5%），共计 24处病灶，

其中胰头 5处（20.8%），胰体 6处（25.0%），胰尾 9处

（37.5%），胰颈 3处（12.5%），头体交界 1处（4.2%）。

18 例（85.7%）病变长径≤2 cm，3 例（14.3%）病变长

径>2 cm，最小者 0.6 cm×0.7 cm，最大者 2.7 cm×
1.4 cm。瘤体内共注射 39 次，8 例为单次注射，

13 例为重复注射。21 例患者术中及术后均无腹

痛、发热、胰腺炎等并发症。

2.治疗效果：治疗后患者低血糖症状均有不同

程度的缓解，术后最低血糖升高，差异有统计学意

义；同步胰岛素、同步C肽下降，但差异无统计学意

义（表 1）。19例术后最低血糖高于术前，2例低于

图1　胰腺超声内镜弹性成像视觉弹性评分[6]

表1 21例胰岛素瘤患者超声内镜引导下细针注射术治疗前后临床资料对比[M（Q1，Q3）]
检查项目

最低血糖（mmol/L）
同步胰岛素（pmol/L）
同步C肽（ng/mL）

例数

21
19
19

术前

1.50（1.00，2.00）
159.10（100.30，373.70）

6.16（3.74，11.47）

术后

2.59（1.95，3.82）
96.69（44.80，249.30）

3.56（2.98，8.05）

Z值

-4.278
-1.445
-1.825

P值

<0.001
0.148
0.068
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术前；同步胰岛素：12 例低于术前，7 例高于术前，

2 例数据缺失；同步 C 肽：13 例低于术前，6 例高于

术前，2例数据缺失。

3.EUS 弹性成像结果：21 例患者中，术前行

EUS 弹 性 成 像 检 查 者 16 例 ，弹 性 评 分 为

2.00（2.00，3.00）分，术后行弹性成像检查者 15例，

弹性评分为 5.00（5.00，5.00）分。15例记录了术前

a‑弹性值，为 0.16（0.08，0.30），12 例记录了术后

a‑弹性值，为 0.07（0.05，0.18）。14 例记录了术前

应变比，为 2.28（1.67，4.38），12例记录了术后应变

比，为 5.16（2.08，8.17）。颜色模式由术前的以绿

色为主，术后逐渐变为以蓝色为主。弹性评分较

术前升高（P<0.001），a‑弹性值较术前下降（P=
0.036），差异有统计学意义，弹性应变比较术前增

大，但差异无统计学意义（P=0.136），见表 2、3。典型

EUS图片见图2、3。

讨 论

胰岛素瘤的治疗是临床诊疗一大难题，过去手

术被视为唯一根除的手段。随着内镜技术的发展，

内镜下微创治疗逐步应用于临床，其中EUS‑FNI作
为一种新的治疗胰岛素瘤的方式，已被证实安全有

效。我们在使用该方法治疗胰岛素瘤过程中，发现

不同个体存在瘤体数量、大小、位置的差异。首先

多发瘤体可能不能完全被发现，其次较大的瘤体因

药物渗透有限，消融不充分，再次解剖部位特殊的

瘤体存在注射操作上的困难，这些因素是瘤体不能

实现单次完全消融的主要原因。因此临床医师会

面临如何判断重复注射治疗时机、如何评估病灶完

全消融而终止治疗的问题。即使临床指标如血糖、

胰岛素、C 肽已能较好地提示病情好转的程度，但

图2 正常胰腺在弹性成像图上表现为均匀绿色模式，弹性评分为1分  图3 1例胰岛素瘤患者超声内镜引导下细针注射术（EUS‑FNI）治

疗前后弹性成像图 3A：术前弹性颜色模式以绿色为主，弹性评分为2分，a‑弹性值为0.18，弹性应变比为1.48； 3B：首次行EUS‑FNI治疗后复

查，弹性颜色模式为蓝绿混杂，以蓝色为主，弹性评分为3分，a‑弹性值为0.13，弹性应变比为2.52； 3C：末次治疗后，弹性颜色模式为均匀蓝色，

混有少许绿色，弹性评分为4分，a‑弹性值为0.05，弹性应变比为3.87
表2 胰岛素瘤患者超声内镜引导下细针注射术治疗前后弹性成像数据对比[M（Q1，Q3）]

观察指标

弹性成像评分

a‑弹性值

弹性应变比

例数

术前

16
15
14

术后

15
12
12

术前

2.00（2.00，3.00）
0.16（0.08，0.30）
2.28（1.67，4.38）

术后

5.00（5.00，5.00）
0.07（0.05，0.18）
5.16（2.08，8.17）

Z值

-4.694
-2.099
-1.492

P值

<0.001
0.036
0.136
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这些指标容易受到多种因素影响，对消融程度亦存

在主观判断。如何直观地观察到病灶的消融程度

更有赖于影像学的帮助。

我们选择了与传统方法不一样的手段——

EUS 弹性成像，它是 EUS 与弹性成像技术的融合，

利用超声探头经消化道壁对胰腺病灶进行压迫探

查，能可视化、量化分析组织硬度，具有干扰小、探

测距离短、组织分辨率高的优点［7］。应变弹性成像

是目前最主流的EUS弹性成像技术，早期应变弹性

成像只能通过颜色模式来反应组织硬度，存在主观

性。随着技术的进步，人们开始引入了两种方法：

视觉弹性评分和应变比。视觉弹性评分采用 Itoh
等［8］和 Stevens等［9］提出的 5分法对弹性颜色模式进

行评分。应变比法则分别测出参考区（B）与感兴

趣区（A）弹性应变，参考区应变和感兴趣区应变的

商，即B/A，可较客观评价组织硬度。

目前国际上对于胰岛素瘤颜色模式及弹性评

分存在诸多争议。有学者认为胰腺神经内分泌肿

瘤在颜色模式上多表现为均匀蓝色，弹性评分为

4 分［10］。而从胰岛素瘤 90% 以上为良性的特点来

看，显然这一结论与过去多位学者提出的胰腺肿瘤

分类为恶性时，弹性评分>3 分不符［11‑12］。Itokawa
等［13］的一项研究显示只有 33% 的神经内分泌肿瘤

弹性评分为 4 分，22% 的神经内分泌肿瘤评分为

1 分。Okasha 等［12］在对胰腺实体肿瘤进行实时弹

性成像分析时，发现 2例神经内分泌肿瘤的评分为

3分和 5分。我们实际探查发现，胰岛素瘤显示出

较正常组织偏硬的蓝绿混杂，多以绿色为主的图

像，弹性评分为 2~4分，多数为 2分（本研究中术前

弹性评分为 2 分者占 62.5%，评分为 3 分者占

31.25%，评分为4分者占6.25%）。

本研究中我们观察到术后弹性成像评分、应变

比较术前升高，a‑弹性值较术前下降，对应的最低

血糖值升高，胰岛素、C肽水平下降，说明瘤体治疗

后已处于消融状态。消融后的病灶纤维化程度增

高，硬度增加，直接导致弹性评分及应变比的升高，

a‑弹性值减小，颜色模式上则由原来的绿色为主，

逐渐转变为蓝色为主，这种治疗后的改变随着注射

次数的增多，越发明显。从我们的分析结果来看，

当瘤体弹性评分达 4~5分时，绝大部分病灶已处于

完全消融状态。从表 3可以看出，大部分瘤体最后

一次注射治疗后的弹性评分达到4~5分，应变比B/A
较术前增大，a‑弹性值减小。相关临床指标的好转

是支持这一观点的。而当弹性成像显示感兴趣区

域仍有大片绿色，弹性评分<3分时，提示病灶未完

全消融，需要重复注射治疗。a‑弹性值作为本研究

中一项评估指标，准确地预测了治疗后的结局（治

疗后病灶硬度明显增加，应变减少），a‑弹性评估治

疗后的疗效相较于应变比更优。应变比法在本研

究中未显示出预期的结果，考虑可能与样本量少、

定位存在机会性偏倚有关。值得注意的是，本研究

中有 2例患者在注射后弹性成像仍以绿色为主，较

术前无明显变化。其中 1例为多发瘤体，术后最低

血糖较术前升高，但未达正常水平，说明瘤体仍有

活性，考虑瘤体较小且隐蔽（位于胰体、胰颈，最小

达 0.93 cm×1.19 cm），术中未能找到全部瘤体而彻

底消融。另外 1例患者瘤体位于胰头钩突部，大小

为 2.4 cm×1.4 cm。该瘤体解剖部位特殊，毗邻胰

管、血管，注射操作上的困难可能导致注射不充分，

注射剂量不足。这2例患者仍需后续追踪随访。

总之，该研究初步显示了EUS弹性成像可作为

EUS‑FNI治疗胰岛素瘤疗效评估的一种新手段，其

中弹性成像颜色模式、弹性评分、a‑弹性值可作为

随访指标，帮助评估病灶消融程度，判断重复注射

治疗时机、预测治疗终点。当然EUS弹性成像也存

在局限性，主要表现在图像选择、定性模式分析方

面，操作者与观察者的差异可能会影响判读的结

果［14］。而随着计算机水平的发展及图像分析软件

的开发，操作上的偏倚和判读误差有可能减少。
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《中华消化内镜杂志》2023年可直接使用英文缩写的常用词汇

ERCP（内镜逆行胰胆管造影术）

EST（经内镜乳头括约肌切开术）

EUS（超声内镜检查术）

EUS‑FNA（超声内镜引导细针穿刺抽吸术）

EMR（内镜黏膜切除术）

ESD（内镜黏膜下剥离术）

ENBD（经内镜鼻胆管引流术）

ERBD（经内镜胆道内支架放置术）

APC（氩离子凝固术）

EVL（内镜下静脉曲张套扎术）

EIS（内镜下硬化剂注射术）

POEM（经口内镜食管下括约肌切开术）

NOTES（经自然腔道内镜手术）

MRCP（磁共振胰胆管成像）

GERD（胃食管反流病）

RE（反流性食管炎）

IBD（炎症性肠病）

UC（溃疡性结肠炎）

NSAIDs（非甾体抗炎药）

PPI（质子泵抑制剂）

HBV（乙型肝炎病毒）

HBsAg（乙型肝炎病毒表面抗原）

Hb（血红蛋白）

PaO2（动脉血氧分压)
PaCO2（动脉血二氧化碳分压)
ALT（丙氨酸转氨酶)
AST（天冬氨酸转氨酶)
AKP（碱性磷酸酶）

IL（白细胞介素)
TNF（肿瘤坏死因子)
VEGF（血管内皮生长因子）

ELISA（酶联免疫吸附测定）

RT‑PCR（逆转录-聚合酶链反应）
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