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%%摘要%随着诊断技术的进步#近年来胰腺囊性病变$FGH1%的检出率逐渐升高#但其鉴别诊断一直是临床难点#

误诊将给患者带来不必要的手术风险或影响预后& FGH1现有的诊断依据主要是临床表现'影像学检查'囊液分析

等& 内镜超声引导下细针型共聚焦激光显微内镜$6IJ32GH6%可实现对FGH1的实时体内组织学观察#目前研究已

证明其可行性和优越性& 本文对 2GH6在FGH1中应用的研究进展作一概述&

关键词%胰腺囊性病变(&内镜超声(&活组织检查#细针(&共聚焦激光显微内镜(&诊断#鉴别
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GC2<C@89H81?Q62>C70@QC1@CES(&(08D2C101# (0<<?Q?2P089

&&胰腺囊性病变$E82@Q?8P0@@S1P0@9?10C21# FGH1%

过去曾被认为是十分少见的疾病& 随着GZ'[\*的

普及和发展#其检出率逐渐升高& 根据所用影像学

技术#FGH1的发病率有很大差异#腹部 X超所得发

病率为 "+!]#GZ为 #+!] !̂+-]#[\*为 !+_] ^

#%+5]

)#*

& 然而 0̀7=Q8等
)!*

的尸检研究显示 FGH1

的患病率高达 !_+%]& FGH1的鉴别诊断一直是临

床难点& 一项纳入 %%" 例偶然发现 FGH1患者的回

顾性研究
)%*

显示#三分之一患者的术前诊断有误&

胰腺手术创伤极大#将良性病变误诊为恶性会给患

者带来不必要的手术风险#而将恶性或交界性病变

误诊为良性则会显著影响患者预后和生存率& 因

此提高FGH1的鉴别诊断水平具有重要临床意义&

共聚焦激光显微内镜$@C2<C@89981?Q?2>C70@QC1@CES#

GH6%是近年来迅速发展的新技术#可实现内镜下细

胞水平的观察#使实时组织病理学检查成为可能&

其中细针型 GH6$2??>9?3V81?> GH6# 2GH6%尤其适

用于FGH1的诊断
)_*

& 本文对 2GH6在FGH1中应用

的研究进展作一概述&

一'FGH1的分类和诊断现状

FGH1可分为非肿瘤性病变和肿瘤性病变#前者

包括胰腺真性囊肿和假性囊肿$E1?=>C@S1P%& 胰腺

假性囊肿是指胰腺内或胰周异常体液潴留形成的

囊腔#多见于急'慢性胰腺炎'外伤'胰腺手术后等#

其囊壁没有上皮细胞#可与真性囊肿区分
)53-*

& 肿

瘤性病变最主要的类型有浆液性囊性肿瘤$1?QC=1

@S1P0@2?CE9817# JGM%'导管内乳头状黏液瘤$02PQ83
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>=@P89E8E0998QS7=@02C=12?CE9817# *F[M%'黏液性

囊性肿瘤$7=@02C=1@S1P0@2?CE9817# [GM%等#其中

囊液为黏液性的*F[M和[GM恶变率较高#需尽早

手术治疗#而浆液性的 JGM恶变罕见
)43##*

#对 JGM

和非肿瘤性病变往往采取保守治疗和随访& 因此#

临床上鉴别 FGH1的囊液是否为黏液性至关重要&

其他FGH1还有实性假乳头状瘤'胰腺囊性神经内

分泌肿瘤等&

目前 FGH1诊断的主要依据是临床表现'血清

学检查以及腹部X超'GZ'[\*'内镜超声引导下细

针穿刺活检$?2>C1@CE0@=9PQ81C2CDQ8EBS3D=0>?> <02?3

2??>9?81E0Q8P0C2#6IJ3YMd%等& FGH1的临床表现

包括腹痛'胰腺炎'黄疸'消瘦'恶心等#但绝大多数

患者无任何不适#在体检时发现病变#因此症状无

法指导诊断& 血清学检查中#FGH1无特异性肿瘤标

志物#半数以上患者血清学检查结果为阴性#鉴别

诊断作用十分有限& 腹部 X超应用广泛#可观察胰

腺'胰腺导管和病灶#但存在明显局限性& 超声波

在到达胰腺之前经过腹部脂肪'胃肠道等多层结

构#导致胰腺显影不清#敏感性较差
)#!*

& 自GZ'[\*

广泛应用以来#FGH1的检出率较以往明显提升& 多

层螺旋GZ$[JGZ%空间和时间分辨率高'扫描速度

快#对FGH1的诊断价值相对较高#文献报道中其准

确性范围较大#在 5-] $̂5]之间
)#%3#5*

& [\*的准

确性为 4$+,] $̂#+-]#但有文献报道其观察者间

一致性相对较差
)#-3#4*

&

6IJ 结合传统内镜与超声的功能#其探头透过

十二指肠或胃壁进行胰腺检查#分辨率高于 GZ和

[\*#且可提示FGH1的侵袭性征象#包括囊内分隔'

囊壁结节'实质性成分'血管侵犯'淋巴结转移

等
)#5##$*

& 6IJ检查结果是操作者依赖性的#因此在

准确性方面变异度大#其诊断 FGH1的准确性在

_"] ,̂-]之间
),*

& 对于黏液性与非黏液性 FGH1

的鉴别#6IJ 的敏感性'特异性'准确性分别仅为

5-]'_5]和 5#]

)#,*

& 6IJ3YMd是在 6IJ 的引导

下对病变部位进行细针穿刺以获取细胞'组织或体

液标本#从而获得细胞学或病理学依据的检查方

法#目前被认为是胰腺疾病诊断最先进'准确的技

术#抽吸囊液进行细胞学检查已成为 FGH1的标准

检查& 两项7?P8分析表明6IJ3YMd细胞学区分黏

液性与非黏液性 FGH1的敏感性分别为 -%]和

5_]#特异性分别为 $$]和 ,%]#敏感性较低但特

异性较高
)!"3!#*

& 临床上有时可能因无法取到足量

样本而导致诊断率更低#一项试验中其敏感性'特

异性和准确性分别为 %_+5]'$%]和 5,]

)#,*

& 在

囊液肿瘤标志物的检测中#G6d对于黏液性 FGH1

的鉴别最为准确#7?P8分析显示其敏感性为 -%]#

特异性为 $$]

)!#*

& 其他肿瘤标志物如 Gd#,3,'

Gd#!5'Gd4!3_'Gd#53% 等准确性均很低
) ,##,*

& 综

合上述研究结果#6IJ3YMd囊液分析敏感性欠佳&

此外#6IJ3YMd在 FGH1中的应用往往仅限于细胞

学检查#缺乏病理学诊断&

二'GH6概述

GH6是一种结合了微型聚焦激光扫描显微镜

的新型内镜技术#其主要特点是镜头放大倍数可达

# """ 倍#对黏膜组织的观察可达到细胞水平#因此

在进行传统内镜检查时#GH6的使用可获得与组织

病理学相近的显微图像#实现实时组织学检查#因

检测不需取活检而被称之为+光学活检,&

GH6的工作原理为由主机激光器发射蓝色低

能耗激光束#经光纤传导后通过物镜在被测部位聚

集#组织中的荧光素被激光激发后发射出荧光#探

头在探头孔后接收荧光信号#将其转化为数字信号

传送至主机#在屏幕上形成放大数百上千倍的灰阶

图像
)!!3!%*

&

GH6的实施需外源性荧光造影剂配合#早期常

用的两种荧光造影剂分别为 "+"5]盐酸吖啶黄和

#"]荧光素钠
)!!*

& 盐酸吖啶黄可清晰显示细胞核#

但有致(Md突变风险#目前已极少使用& 荧光素钠

价格低廉'安全性好'不致突变#目前仍在普遍使

用& 静脉注射荧光素钠 !" 1内即可清晰显像#并可

持续约 %" 702#主要显示血管和组织结构#如上皮细

胞'固有膜基质'隐窝结构'脉管系统等#缺点是不

能显示细胞核& 荧光素钠最常见的不良反应包括

一过性皮肤黄染'轻度恶心呕吐'低血压'过敏反

应等&

自问世以来#GH6已在 X8QQ?PP食管'胃部疾病'

炎症性肠病'结直肠息肉等消化系统疾病中得到广

泛应用#并逐渐扩展至胆胰疾病'肝脏疾病等#在其

他专科疾病如呼吸系统'泌尿系统疾病中也有

应用
)!!3!,*

&

GH6系统分为两种#分别是基于内镜的整合式

!-"4!
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GH6$?2>C1@CE?3V81?> GH6# ?GH6%和通过内镜活检

通道放置的探头式 GH6$EQCV?3V81?> GH6# EGH6%&

?GH6内镜操作性较差#目前已很少使用& 相比之

下#EGH6使用便捷'探针多样#适应证广泛& 本文

所关注的 2GH6是目前最细的一种 EGH6#可通过

6IJ3YMd的 #,N穿刺针#尤其适合探查胰腺& 其由

#" """ 根光纤组成#直径仅 "+$5 77#长 _ 7#观察

视野 %!"

!

7#横向分辨率 %+5

!

7#成像深度 _" ^

4"

!

7#一个探头可进行约 #" 次检查
)%"3%#*

&

EGH6用于胆胰管狭窄的鉴别诊断已有 [0870

分类和 F8Q01分类标准
)!%#%!*

& 相比之下#其用于

FGH1的鉴别诊断尚未形成一个行之有效的标准体

系#许多团队都在开展相关临床试验#为今后诊断

标准的确立奠定了基础&

三'2GH6的研究现状

2GH6的第一个动物实验研究发表于 !"#" 年&

X?@W?Q等
)%%*

成功应用 2GH6对猪的多个腹腔脏器

进行实时组织学观察#证实了 2GH6在活体内成像

的可行性& !"## 年的文献报道中#[?22C2?等
)%_*

通

过大鼠实验证实 2GH6可有效鉴别正常肝组织与肝

硬化组织&

!"## 年# C̀2>8等
)%5*

率先报道了 2GH6用于胰

腺占位性病变的可行性& 研究纳入 #$ 例行 6IJ3

YMd的胰腺占位病例#其中 #- 例为囊性病变#! 例

为实质性病变(#4 例顺利完成操作##" 例图像质量

为优或良好& #! 例预置 2GH6探头的病例中### 例

操作顺利#- 例后置 2GH6探头的病例中则有 ! 例插

入困难## 例操作失败#由此认为预置 2GH6的操作

方式更为有效& 该研究首次提出 2GH6图像中的绒

毛样表现可提示*F[M#并指出较之传统 6IJ3YMd#

2GH6实时成像可避免对正常组织进行不必要的活

检#从而减少穿刺次数& !"#% 年#该团队进一步报

道了 2GH6体内鉴别FGH1的初步试验 *MJF6GZ$"&

I1I?2GH6JP=>S02 PB?F82@Q?81T0PB 62>C1C2CDQ8EBS

C<GS1P0@Z=7CQ1%结果
)%-*

& 该试验中#消化病理医

师首先观察 !- 例 FGH1病例的 2GH6图像#从中总

结可区分胰腺囊性肿瘤与非囊性肿瘤的若干描述

性特征#然后以之为标准解读另 %# 例 FGH1病例的

2GH6图像#提出代表上皮绒毛结构的表现#包括手

指状突起'中空的暗环以及隐窝样结构等鉴别两者

的敏感性'特异性'阳性预测值'阴性预测值和准确

性分别为 5,]'#""]'#""]'5"]和 4#]&

!"#5 年#M8W80等
)%4*

报道的 (6Z6GZ$(08D2C101

C<E82@Q?8P0@@S1P1" 6IJ3D=0>?> ZBQC=DB3PB?32??>9?

@C2<C@89981?Q302>=@?> 62>C70@QC1@CES82> GS1PC1@CES

ZQ089%试验评价了 JESN9811光纤探头与 2GH6联合

对FGH1的诊断价值& JESN9811系统系基于胆道子

母镜#用于胆胰疾病的诊治#可在 6IJ 的配合下将

传送导管'探头送入胰腺病变部位进行观察或活

检
)%$3%,*

& 该试验先通过 JESN9811观察囊内容物和

囊壁#然后更换 2GH6再次观察#%" 例病例中仅 # 例

探头交换失败& *F[M在 JESN9811下表现为手指样

突起和云雾状黏蛋白#在 2GH6下表现为乳头状突

起和暗环([GM在 JESN9811下表现为光滑的囊壁和

混浊的囊液#在 2GH6下可见上皮边界( JGM在

JESN9811下有光滑的囊壁和明显的脉管结构#在

2GH6下有浅表血管网结构& 作者认为鉴别 FGH1

是否为黏液性尤为重要#指出 JESN9811见黏蛋白或

2GH6见乳头状突起和暗环均提示黏液性 FGH1#两

者敏感性分别为 ,"]和 $"]#联合使用敏感性可达

到 #""]#鉴别诊断效能明显提高&

同年报道的 M8EC9eC2 等
)_"*

开展的 G)MZdGZ

$G9020@89?U89=8P0C2 )<MGH602 ZB?9S7EB 2C>?1

d9C2DT0PB 7811?182> GS1P0@Z=7CQ1C<PB?E82@Q?81%

试验则主要针对 JGM& 研究根据 #$ 例患者的 2GH6

图像总结制订诊断标准#得出特异性的浅表血管网

结构为 JGM的诊断标准& 在 %# 例患者中对此标准

进行验证#特异性和阳性预测值均达到 #""]#敏感

性和阴性预测值分别为 -,]和 $!]& 次年#该团队

又报道了一项纳入 %% 例FGH1病例的研究
)_#*

#指出

[GM的 2GH6表现为代表囊壁上皮边界的灰色条

带(假性囊肿则表现为代表缺乏上皮细胞的炎症组

织颗粒#色泽可为明亮或灰黑& 至此#*MJF6GZ'

(6Z6GZ'G)MZdGZ三项临床试验结果成为 2GH6

鉴别诊断FGH1的主要参考标准
)_!*

&

8̀Q08等
)_%*

!"#- 年发表的研究将 #5 例FGH1患

者的 2GH6图像分发给 - 名内镜医师进行解读#旨

在探讨根据 2GH6特征鉴别 FGH1的观察者间一致

性#结果显示其观察者间一致性和诊断准确性均较

低#- 项 2GH6特征的"值最高仅 "+!!#平均诊断准

确性仅为 _-]$!"] -̂4]%& 同年报道的 Q̀01B28

等
)__*

的研究纳入 !- 例FGH1患者#其中手术患者占

!4"4!
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44]#2GH6诊断黏液性 FGH1的敏感性'特异性和

准确性分别为 ,_]'$!]和 $,]& 该研究指出结合

6IJ3YMd组织学和囊液分析可提高鉴别诊断水平&

!"#4 年发表的 8̀>8S0<@0等
)_5*

的研究纳入 !" 例肿

瘤直径在 ! @7以上的FGH1患者#2GH6诊断黏液性

FGH1的敏感性'特异性和准确性分别为 --]'#""]

和 $"]& !"#4 年国内复旦大学附属华山医院团队

发表的临床试验报道#!$ 例患者$其中 #4 例为囊性

或囊实性病变%成功进行 6IJ 引导下 2GH6检查#

均获得质量良好的图像(!- 例获得病理诊断的患者

中#2GH6与病理诊断的符合率为 4%+#]#其中 JGM

和*F[M的诊断特异性均达到 #""]

)_-*

&

四'2GH6的安全性'局限性和未来研究方向

2GH6检查最常见的不良反应为胰腺炎#现有

临床研究报道的术后胰腺炎发生率为 %] 4̂]#其

中以(6Z6GZ试验和国内试验不良反应发生率最

高
)%4#_-*

& 前者的可能原因为 JESN9811与 2GH6联合

检查耗时较长造成损伤#后者可能与国内相关研究

尚处于起步阶段#操作熟练度不够有关& 而且国内

报道病例数尚少#缺乏代表性& 其他还有个别病例

发生一过性腹痛'囊内出血等
)%53%-#_4*

#程度均较轻&

总体而言#2GH6的安全性较好#但不良反应发生率

高于传统6IJ3YMd

)_$*

&

2GH6的局限性之一是无法对 FGH1的整个囊

壁进行全面检查#因其进针路径有较为固定的方

向#致使探头扫描范围受限& 其次#2GH6的观察平

面平行于囊壁#而病理切片则是垂直于囊壁的切

面#因此寻找对应的特征性结构有一定难度& 此

外#荧光素钠无法显示细胞核也会在一定程度上影

响成像效果& 目前的临床试验均为回顾性研究#样

本量亦有限&

未来研究方向是开展时间跨度更长'样本量更

大的前瞻性研究#可采取多中心合作的方式#进一

步探索 2GH6对 FGH1的诊断价值#确立诊断标准&

病理切片可平行于囊壁进行#从而有利于观察在组

织学上与 2GH6图像相对应的结构& 据报道#*F[M

囊壁的组织学亚型比囊肿大小或形态预测肿瘤进

展的价值更高
)%4*

#通过 2GH6进一步鉴别其亚型也

是未来的探索方向& 开发可使细胞核染色同时对

人体无害的荧光造影剂以提高 2GH6成像的清晰度

也是后续研究方向之一&

五'结语

2GH6可实现实时体内组织学观察#目前临床

试验证明其能较为有效地鉴别诊断几种常见FGH1#

诊断特异性高#操作亦较安全#有较好的可行性和

应用前景#但观察者间一致性有待提高& 未来应开

展更多大规模临床试验#建立并完善 2GH6标准诊

断体系#这对提升 FGH1的鉴别诊断水平具有重要

意义&
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中国科技期刊引证报告!核心版"#$胃肠病学%引证数据

&& 在由中国科学技术信息研究所发布的以中国科技核心期刊$中国科技论文统计源期刊%为统计来源的 !"#$ 年版中国科

技期刊引证报告$核心版%自然科学卷中#/胃肠病学0的各项引证数据如下"

核心总被引

频次

核心影响

因子

核心即年

指标

核心

他引率

核心引用

刊数

核心开放

因子

核心扩散

因子

核心权威

因子

核心被引

半衰期

综合评价

总分

;<=> ?+=?; !+"!# !+$% &!# %& '&+$( $)+$# #+& @<+@

&&在引证报告统计的 ! "!, 种自然科学类期刊中#/胃肠病学0核心总被引频次排名第 4"4 位#核心影响因子排名第 -%5 位#

综合评价总分排名第 _54 位&

在 #-种消化病学类期刊中#/胃肠病学0核心总被引频次排名第 -位#核心影响因子排名第 $位#综合评价总分排名第 _位&

主要指标定义#

核心总被引频次"期刊自创刊以来所登载的全部论文在统计当年被引用的总次数#可以显示该期刊被使用和受重视的程

度#以及在科学交流中的绝对影响力大小&

核心影响因子"期刊评价前 ! 年发表论文的篇均被引用次数#用于测度期刊学术影响力& 影响因子 m该刊前 ! 年发表论

文在统计当年被引用的总次数.该刊前两年发表论文总数&

综合评价总分"根据中国科技期刊综合评价指标体系#计算多项科学计量指标#采用层次分析法确定重要指标的权重#分

学科对每种期刊进行综合评定#计算出每种期刊的综合评价总分&
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