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内镜黏膜下剥离术并发出血的研究进展

黄文生　何池义

　　【摘要】　出血是内镜黏膜下剥离术（ＥＳＤ）治疗胃肠道疾病过程中常见的并发症之

一。准确的评估和预防出血直接关系到手术是否成功。并发出血的主要影响因素包括

病灶部位、大小、是否伴有纤维化和溃疡、有无合并症以及操作时间、术后病理类型等。

通过术前内镜下检查对病灶生物学特征进行预判，术中合理、谨慎地处理病灶，术后进行

药物预防，可有效降低出血率。此文就ＥＳＤ出血并发症的发生情况、危险因素、预防及处

理措施作一综述。
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　　目前内镜黏膜下剥离术（ＥＳＤ）已凭借其微创、

高效、易行、经济的特点被广泛应用于消化道早期

肿瘤及癌前病变的治疗中。但由于其技术要求高、

操作时间长、切除病灶较大等原因，治疗过程中及

术后易出现相关性出血并发症。本文就ＥＳＤ出血

并发症的发生情况、危险因素、预防及处理措施作

一综述。

１　术中出血及迟发性出血的原因及定义

出血是ＥＳＤ治疗过程中常见的并发症，国内外

文献报道的出血率各有不同，但总体出血率较低，

主要包括术中活动性出血和迟发性出血。术中出

血是指ＥＳＤ术中出现了活动性出血，需要应用电凝

或止血夹止血。造成术中出血的主要原因是黏膜

下注射量不足，未能使黏膜充分隆起［１］。迟发性出

血是指术后０～３０ｄ需要输血或手术干预的出血类

型。ＥＳＤ术后常因局部血凝块脱落或局部炎性反

应，侵蚀局部小血管而引起迟发性出血，此外术中

止血用的金属夹若发生脱落也会造成创面的活动

性出血。

２　术中出血及迟发性出血的相关影响因素

明确出血的危险因素并有效做好预防和处理

是降低出血率的关键。目前研究指出，相关性出血

与病变部位、病灶大小、是否伴有溃疡或纤维化、术

前药物的应用及基础疾病有关，除此之外还包括术

中出血情况、手术操作时间、病灶的愈合程度及病

理类型等。同时，ＥＳＤ并发症发生率偏高与逐渐扩

大的适应证也存在相关性。

２．１　术前影响因素

２．１．１　部位　出血的主要因素为病变部位，其中

食管部位发生率相对较低。有文献报道，食管ＥＳＤ

术后出血发生率仅为２．１％，甚至更低
［２］，该部位的

并发症以术后狭窄和术中穿孔为主。胃部出血发

生率相较于其他部位更高，其影响因素也较为广

泛。Ｐａｒｋ等
［３］指出，病灶位于近端胃和病灶直径≥

４０ｍｍ是ＥＳＤ术后出血的危险因素。原因可能是

近端胃血管相对较粗并且分布较多，特别是贲门胃

底部。由于胃镜进镜观察的视野有限，电刀不能有

效控制切除方向和深度，从而延长了治疗时间。苟

丽等［４］指出，低位直肠是ＥＳＤ术后延迟出血的独立

危险因素，且病变距肛门越近越易出血。这一发现

源于该部位存在丰富的直肠静脉丛，并且分布着直

肠下动脉和肛周动脉。此外有研究指出，升结肠及

盲肠部位肿瘤也与术后迟发性出血有关，且回盲部

更易出血［５６］。

近端胃、回盲部与低位直肠易发生术后迟发性

出血，这不仅与丰富的血供有关，更与其特殊的生

理学特点有关。近端胃及回肠因较强的蠕动和胃

酸、胆汁、消化酶等化学物质刺激，从而导致人工溃

疡面断端血管破裂。盲肠不仅受未完全吸收的胆

汁和消化酶影响，而且较薄的肠壁容易使黏膜下层

接受高电压而受热损伤［７］。低位直肠可能长期存在

粪便停留，排便时因固态粪便压力更大，更易发生
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溃疡面出血。因此，对于近端胃、回盲部及低位直

肠更需加强ＥＳＤ术前超声内镜检查，了解黏膜下层

浸润深度，评估术中、术后的出血风险。

２．１．２　病灶大小　病灶的大小也是出血的主要影

响因素之一。有研究显示，迟发性出血与病变直

径、创面大小有直接关系，其病变直径和创面越大

则迟发性出血的发生率越高［８］。Ｌｉｂｎｉｏ等
［９］研究

指出，胃部肿瘤直径≥２０ｍｍ以及切除标本直径≥

３０ｍｍ是胃部ＥＳＤ术后出血的危险因素。而Ｐａｒｋ

等［１０］明确指出，病灶直径≥４０ｍｍ是ＥＳＤ术后出

血的危险因素。另有研究认为，病变长度≥５ｃｍ

时，术后出血风险显著增加［１１］。对于老年患者，有

研究指出病变直径≥４．５ｃｍ是ＥＳＤ术后出血的独

立危险因素［１２］。上述研究表明，病灶越大，人工溃

疡面暴露范围就越大，术后迟发性出血的风险也相

对增加。

２．１．３　病灶纤维化及溃疡　病灶纤维化是术前预

判的一个重要方面，也是术后迟发性出血的危险因

素之一。Ｌｅｅ等
［１３］的回顾性研究发现，病灶纤维化

是ＥＳＤ术后出血的危险因素，且直径≥４ｃｍ的息

肉样肿瘤存在纤维化的可能性更大。即便是纤维

化程度很高的早期肿瘤，ＥＳＤ也可成功切除至纤维

化的黏膜下层，可见病灶纤维化并不会完全制约

ＥＳＤ手术的治疗，而溃疡或溃疡疤痕引起的纤维化

粘连可导致抬举征阴性，从而导致出血或穿孔的风

险增高。因此，对于此类病灶，术中操作需尤为仔

细，术后要时刻注意监测并发症的发生。

２．１．４　术前药物及基础疾病　有报道指出长期使

用抗凝药、合并基础疾病及高龄与ＥＳＤ术后出血有

关。多数研究建议ＥＳＤ术前应停止使用抗凝药物，

因抗凝药物治疗中断可以充分防止术后早期出血。

有研究认为，凝血异常是各项ＥＳＤ术中出血的危险

因素中影响较大的因素［１４］。Ｋｏｈ等
［１５］发现口服抗

血小板聚集药物是术后迟发性出血的独立危险因

素。长期服用抗凝血制剂、甾体类药物、非甾体类

抗炎药可能会导致胃黏膜损伤。若患者伴有凝血

功能异常、动脉硬化等情况，便会大大增加出血

风险。

Ｅｂｉ等
［１６］研究提出，高血压是ＥＳＤ术后出血的

危险因素。控制患者ＥＳＤ术后血压可降低患者

ＥＳＤ术相关性出血，有关术前控制水平并未给出确

切的数据，只是建议高血压患者将收缩压控制在

１５０ｍｍＨｇ以内（１ｍｍＨｇ＝１３３．３２Ｐａ），舒张压控

制在１００ｍｍＨｇ以内为宜。除此之外，其他的血流

动力学疾病和慢性肾脏疾病（ＣＫＤ）需要血液透析

也是迟发性出血的危险因素［８］。

２．２　术中影响因素

术中操作对于术后迟发性出血的影响因素主

要表现在两个方面：（１）术中出血的处理是否有效

和出血量的多少；（２）ＥＳＤ操作的时间长短。有学

者认为，迟发性出血与创面处理是否有效相关，指

出具有丰富经验的内镜医生可以妥善地处理好创

面上裸露的血管及切缘的血管残端［１７］。

２．２．１　术中出血状况　有学者认为，对于ＥＳＤ术

中发生明显出血且出血量较多的患者，术后发生迟

发性出血的概率较大［６，１８］。如果ＥＳＤ术中缺乏有

效止血或凝血治疗，可能会导致术后迟发性出血的

发生。最近有研究表明，术中动脉出血的位置和数

量（＞３）也是迟发性出血的显著性独立危险因

素［１９］。因此，在ＥＳＤ术的过程中适当加强止血或

凝血治疗有助于预防术后迟发性出血。

２．２．２　操作时间　研究指出，术后出血的主要危

险因素是操作时间和年龄≥８０岁
［２０２１］。操作时间

是消化道黏膜及黏膜下病变ＥＳＤ术后出血的独立

危险因素，应用双通道胃镜可显著缩短胃部ＥＳＤ手

术时间。研究认为，手术持续时间≥６０ｍｉｎ与胃部

ＥＳＤ术后出血相关，操作时间长可能会对术后人工

溃疡的愈合和恢复不利，其原因可能与近端胃、回

盲部结肠及低位结肠的操作难度有关，且对于较大

的病灶，其操作难度更大，值得注意的是术中出血

也是操作时间延长的原因之一［９］。

２．３　术后影响因素

ＥＳＤ术后常常会进行精确的组织学分级和病

理评估。有研究指出，病理类型为早期肿瘤、类癌、

间质瘤及神经内分泌肿瘤是ＥＳＤ并发症发生的危

险因素［１２，１５，２２］。除此之外，术后愈合程度越高则越

不容易并发迟发性出血。

３　预防及处理

ＥＳＤ术治疗的主要并发症是出血和穿孔，预防

出血是ＥＳＤ术疗效的保证。为避免血液对后续程

序的干扰，术前应认真评估出血风险，包括术前内

镜检查、超声内镜（ＥＵＳ）、ＣＴ检查，停用抗凝药等，

也可预防性的应用止血药物（如质子泵抑制剂等）。

对于老年患者需排除癌变的可能，术前慎行活组织

检查，术中密切监测血压变化，对出血部位积极处

理，术后仔细处理创面，加速愈合。
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３．１　术前预防

ＥＳＤ术前进行ＥＵＳ检查，准确的检查结果对

于并发症的预防有着重要的作用，藉此可以有效识

别黏膜下血管结构，从而降低出血率。临床发现有

意识地预防出血，能够缩短ＥＳＤ术的操作时间，进

而通过积极准确地处理创面裸露的血管和切缘的

血管残端，减少术后迟发性出血。缺点是在处理有

溃疡的病变时，ＥＵＳ的准确性会显著降低。在术前

预判的时候，往往可以发现有些老年患者的病灶中

存在溃疡和瘢痕，甚至严重的纤维化，研究认为这

类病灶本身就可以导致术后出血的风险增加［１７］，原

因在于患者为排除恶性病变，常常行内镜下活组织

检查，术前多次活组织检查可使病变基底部粘连、

血管增生，从而增加ＥＳＤ术相关性出血的发生。因

此为了预防出血，应尽量减少术前活组织检查次

数，通过包括ＥＵＳ检查等其他方式辅助活组织检

查，从而达到明确排除恶病质的目的。

面对合并有缺血性疾病、凝血功能异常及血流

动力学异常的患者，若行ＥＳＤ术治疗，其出血风险

将明显增高。除了控制好患者术前血压，还要注意

监测术后血压。为了降低出血率，还应建议术前停

用抗血小板药物（如阿司匹林术前３ｄ停用，氯吡格

雷术前５ｄ停用），对于抗凝药物如华法林等，建议

术前３～４ｄ停用。而使用糖皮质激素及非甾体类

药物的患者，建议术前１周停用，在术后１周后重新

服用［２３］。但最近有研究指出，停用抗凝药者与没有

停用抗凝药者相比较，术后出血率差异并无统计学

意义［２４］，建议对于血栓栓塞风险较低的患者，应尽

量减少抗凝药物的使用。针对ＥＳＤ术，多数研究建

议在术前停止使用抗凝药物，因抗凝药物治疗中断

可以充分防止术后早期出血。此外，术前选择合适

的麻醉方法会得到更好的治疗效果。有研究指出，

丙泊酚麻醉诱导和麻醉维持，并辅助小剂量的芬太

尼或非甾体类消炎镇痛药，可明显减少术中并发症

的发生，值得在ＥＳＤ术中广泛推广
［２５］。最近有报

道指出，术前洗胃可减少胃肿瘤患者ＥＳＤ术后出

血，因此不洗胃也成为术后出血的独立危险因素

之一［２６］。

３．２　术中预防与处理

术中的操作和处理是预防并发症发生的重点。

有研究分析随着操作者对出血常见部位的不断认

识，可使术者对此类型部位的操作更为仔细，且处

理得更为彻底。术后出血往往与术中出血部位不

同，提示术中凝固血管可有助于降低术后出血的发

生率。术中处理的方法包括药物止血、氩离子凝固

法（ＡＰＣ）、电凝、止血钳内镜夹和尼龙绳根部结扎

等。药物止血方法可采用含去甲肾上腺素的冰盐

水或者抑酸剂冲洗创面，近年来有研究指出，聚乙

醇酸片和纤维蛋白胶喷雾剂可作为预防胃ＥＳＤ术

后出血的简便方法［２７２８］。此外，医用胶喷涂（如组

织黏合剂）也可作为预防术后出血的一种选择［２９］。

对于直径＜２ｃｍ的血管可以直接采用电凝止血，直

径≥２ｃｍ的血管可选择止血钳夹闭或电凝辅助。

对于出血量较大的情况，可选择内镜夹夹闭或尼龙

绳根部结扎出血部位。尽管各种止血方法都有其

不利的一面（如ＡＰＣ会造成部分组织损伤，且会产

生较大的烟雾，影响操作视野；反复、多次的电凝止

血可能会造成组织损伤，甚至导致消化道穿孔、幽

门梗阻等严重后果等），但它们的止血效果得到了

临床实践的肯定。

病灶抬举不佳不仅会影响ＥＳＤ术中操作的顺利

进行，导致ＥＳＤ术失败，也会因黏膜下注射液停留时

间过短或注射液选择不佳等原因导致术后并发症的

发生。黏膜下注射液的停留时间长有助于减少并发

症的发生，提高手术成功率。研究结果提示，甘油果

糖与透明质酸钠的混合液凭借着维持时间较长、安

全、易于注射并能够提供较厚的黏膜下液体垫等特

点，在ＥＳＤ术中黏膜下注射显示出明显优势
［３０］。此

外，内镜技术操作熟练以及合理的内镜下处置都可以

有效降低甚至避免手术并发症的发生。

３．３　术后预防与处理

随着ＥＳＤ术在不同组织层面上运用，特别是在

行黏膜下全层剥离时，由于露出肌层，更易发生出

血、穿孔，并且如果创面大，愈合时间长，也易产生

明显的消化道症状。如何预防和控制ＥＳＤ相关性

出血成为医务人员棘手的问题。人工溃疡的大小

直接影响其愈合程度，尽快愈合溃疡理论上也能预

防迟发性出血［３１］。应用内镜止血夹关闭ＥＳＤ所致

黏膜缺损可加速缺损愈合，进而预防或减少ＥＳＤ术

后并发症的发生。此外有循证医学证据表明，若行

上消化道ＥＳＤ治疗，术后使用质子泵抑制剂与Ｈ２

受体阻断剂可加速术后溃疡面愈合，有效预防ＥＳＤ

术后溃疡出血的发生［３２］。有报道显示，瑞巴派特联

合兰索拉唑应用于术前１周并持续至术后４周，对

于大面积溃疡的愈合具有显著作用［３３］。近年有研

究指出，替普瑞酮联合雷贝拉唑能有效促进ＥＳＤ术
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后溃疡愈合，尤其是在早期溃疡愈合中，从而减少

术后出血的发生率［３４］。术前使用质子泵抑制剂能

减少胃部ＥＳＤ术中出血，但并不能减少术后迟发性

出血［３５］。

４　小结和展望

幽门螺杆菌（犎狆）感染也是胃黏膜病变行ＥＳＤ

术后溃疡愈合的危险因素，且可影响ＥＳＤ术后医源

性溃疡的愈合速度和愈合质量［３６］。近年有研究认

为，术后行二次胃镜检查评估术后人工溃疡类型，

并进行Ｆｏｒｒｅｓｔ分级评估出血风险对于再出血的预

防具有一定价值［３７］。为明确个体化的最佳用药方

案，进一步推广ＥＳＤ技术，今后应针对药物预防

ＥＳＤ术后出血和促进溃疡愈合的关键问题作进一

步研究。ＥＳＤ术中出血可因止血而延长手术时间

甚至终止手术，而术后迟发性出血严重者可出现失

血性休克，进而危及生命。因此，预防ＥＳＤ术相关

性出血显得至关重要。

ＥＳＤ作为一项技术要求较高、操作风险较大的

内镜技术，其出血并发症成为术者在术前、操作过

程中和术后必须谨慎考虑的问题。如今，随着对

ＥＳＤ出血的研究越来越深入，对于术前风险的预判

断、术中操作的准确性以及术后预防处理有了更深

的认识。在熟练掌握操作技巧、严格把控ＥＳＤ手术

指征的前提下，妥善实施ＥＳＤ，有效减少出血的发

生，使ＥＳＤ在治疗早期消化道肿瘤方面的优势更加

明显。
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