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国际学员三站式强化内镜黏膜下剥离术动物模拟培训的价值探索
高竹清，姜维，郭俊峰，黄鑫源，孙秀静，孟凡冬，王拥军，李鹏
【摘要】目的 探索离体家猪胃模型在对国际学员进行内镜粘膜下剥离术(endoscopic submucosal dissection，ESD）培训中的应用价值。方法 对15名国际学员进行为期20天的ESD培训，第一阶段为理论知识学习，完成消化内镜基础及动物模拟培训调查问卷。第二阶段将其随机分为离体动物模型组（A 组）和临床观察学习组（B 组）。A组在临床观察学习期间，同时按照规范操作步骤进行离体动物模型培训课程。培训结束时考核两组学员ESD操作情况，并再次完成问卷。结果 A 组与B 组在ESD总操作时间有明显统计学差异（P＜0.05），在注射时间、标记时间没有明显统计学差异（P＞0.05），在切开时间及黏膜剥离时间，有明显统计学差异。A 组与B 组的ESD操作速度无明显统计学差异。两组切除标本大小无明显统计学差异。两组均有一例为分块切除病灶，其余为整块切除。在操作过程中各发生一例穿孔。同时，对比离体动物模型组学员培训前后操作情况，发现培训后ESD总操作时间、切开时间也明显提高。结论 以理论知识为基础结合家猪离体胃动物模型培训的内镜培训模式具有较高的教学参考价值，能够使各国学员熟悉并初步掌握ESD的基础理论知识以及操作方法，帮助各国学员日后在临床开展ESD操作。
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Three-Station intensive animal simulation training study for endoscopic submucosal dissection
Gao Zhuqing, Jiang Wei, Guo Junfeng, Huang Xinyuan, Sun Xiujing, Meng Fandong, Wang Yongjun, Li Peng. Department of Gastroenterology, Beijing Friendship hospital, Capital Medical University, National Clinical Research Center for Digestive Diseases, Beijing Digestive Disease Center, Beijing Key Laboratory for Precancerous Lesion of Digestive Diseases, Beijing 100050, China
Corresponding author, E-mail: lipeng@ccmu.edu.cn
【Abstract】Objective To explore the value of ex vivo porcine stomach model for endoscopic submucosal dissection training for international trainees. Methods Fifteen international students received ESD training and learning for twenty days. Firstly, students learned basic theory of ESD and completed a questionnaire. Then they were randomized to receive endoscopic training either on the vitro animal (group A) or on training experience (group B) of the clinical observation. At last, one case was assessed by an experienced endoscopist. The total and step-by-step operating time, complete resection, size of specimen and complications were recorded. All students completed the questionnaire once again. Data analysis used SPSS 20.0. Results The total time of group A and group B have statistical difference. There were significant differences between the two groups on cutting time and dissection time, but there were no difference on marking time, injection time and operating speed. There was only one case of block resection and perforation in each group. For group A, their mastery and clinic confidence of ESD had been obviously increased after the animal training course. Compared with the operation before the training in group A, it was found that the total time and cutting time of the ESD after the training were also significantly improved. Conclusion Theory combined with endoscopic training on vitro animal model can make the students familiar with the basic theory and master，which is helpful and valuable for them to perform ESD in further clinic practice.
【Key words】ESD; animal simulation training; vitro porcine model
发展中国家技术培训班是国家科技部科技援外工作的重要组成部分，旨在促进与发展中国家的科技合作与人才交流，培养中高端专业技术人才，传授先进适用技术，促进发展中国家的科技水平提高、科研能力建设和产业技术进步。本中心作为国家消化系统疾病临床医学研究中心，各种先进的消化内镜技术相对成熟，积极响应科技部号召，招收来自东南亚、中亚等区域的国际学员进行高级内镜技术培训。
内镜黏膜下剥离术（endoscopic submucosal dissection，ESD）是一种近几年来新兴的安全有效的内镜技术，具有可一次性完整切除较大病灶、提供完整病理诊断标本及预防病灶复发等优点，为消化道早癌及癌前病变的诊疗开辟了新的途径[1]。然而该技术的操作难度大，耗时长，对医师的内镜操作能力有较高的要求，使得该技术的广泛开展存在潜在障碍[2]。
临床观察、“师傅带徒弟”等传统的内镜培训模式不能满足培训班学员掌握该技术的要求，且在培训班时间紧、任务重的情况下更加需要系统化、专业化、高效化、规范化的内镜培训方法[3]。动物模拟培训是初学者在掌握一定的理论基础后，在动物模型上进行培训和练习，从而对内镜操作有更深刻的认识，经过反复练习达到掌握内镜操作技能的目的[4]。现阐述如下。
1　对象与方法
1.1 研究对象
本研究对象为2017 年06月03日至2017 年06月23日参加ESD培训班的15名学员，分别来自马来西亚、泰国、蒙古、埃及等国家。其中，7名学员没有任何ESD相关动物模拟及临床实操基础，另外8名学员有一定培训基础（观摩临床ESD操作＞25例，参加动物模拟培训1-6次，均为内镜下息肉切除术培训，其中两人有ESD培训经历）。
1.2 家猪离体胃模型的制备
培训当日购置新鲜猪胃，带有长约20-30cm的食管及长约3-5cm的十二指肠，以固定标本。使用0.9%生理盐水清洗猪胃黏膜表面的黏液、污物及血迹。清洗困难处使用稀释有链蛋白酶的溶液清洗。使用燕尾夹及橡皮筋将离体器官固定于底座，将浸有0.9%生理盐水的纱布覆盖于离体器官表面，保持组织活性，将电极片置于底座与胃壁之间、胃壁表面，将模型的食管断端及十二指肠断段使用3-0外科缝线缝合固定，使用含有墨汁的注射器在胃黏膜上进行点状注射，模拟病变位置。
1.3 研究方法
对15名学员进行为期20天的ESD培训，第一站为理论知识学习，课程的内容包括应用于ESD操作的消化内镜设备的使用调试方法，基本附件的识别及功能特点，ESD的适应症、禁忌证、术前准备、基本操作过程，术者与助手的配合方法，操作常见并发症的预防及处理等。完成消化内镜基础及动物模拟培训调查问卷，内容包括已完成的胃肠镜检查的例数及内镜下息肉切除术的例数，既往动物模拟培训经历及本国开展情况，ESD适应症、并发症、器械、操作步骤的掌握情况等，对基本资料进行基线比较。
第二站将学员按照盲法随机分为离体动物模型组（A 组）和临床观察学习组（B 组）。A 组与B 组均在我院消化内镜中心进行内镜治疗技术的观摩学习，学习内容包括内镜下息肉切除术、内镜下黏膜切除术及内镜下黏膜剥离术等。A组在临床观察学习期间，同时进行第三站即离体动物模型培训课程，完成规范的ESD操作，步骤如下：（1）标记：距病灶边缘3-5mm电凝标记切除范围。（2）黏膜下注射：用甘油果糖美兰肾上腺素溶液，于病灶边缘标记点外侧进行多点黏膜下注射，使病灶充分抬举，与固有肌层分离。（3）黏膜切开：首先在病变的远侧端距病灶外侧约5mm黏膜处深入切开，再环周切开。（4）黏膜下剥离：在剥离过程中，可利用透明帽推开黏膜下层结缔组织，以便更好地显露剥离视野，必要时反复进行黏膜下注射。（5）标本处理：将标本展平于泡沫板上，大头针固定四周，拍照并测量大小，最后浸泡于福尔马林溶液中[2,5]。(图1)此次培训学员共完成离体家猪胃ESD 36例。
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      图1　ESD 操作步骤 1a：标记；1b：注射；1c：切开；1d：剥离

1.4　观察指标
培训课程结束时，由一位经验丰富的内镜指导老师对两组学员进行ESD操作考核，该考核在离体猪胃模型上进行，记录ESD 总体操作时间、标记时间、黏膜下注射时间、黏膜切开时间、黏膜下剥离时间、是否完成操作、有无并发症等。最后A、B组分别完成动物模拟培训出站调查问卷，调查问卷内容包括是否掌握ESD的适应症、并发症、器械、操作步骤，对动物模拟实验的时间、次数、内容、模型、分组及老师指导是否满意，临床实操的自信心程度等，均使用李克特量表进行评分。
1.5 统计学方法
应用SPSS 20.0 进行统计学分析。计量数据以x±s 表示，组间比较采用t检验。计数数据以频数表示，组间比较采用卡方检验。P<0.05差异有统计学意义。
2　结果
2.1 学员情况及基线资料均衡性检验
符合入选标准的学员共有15人，男13人，女2人，年龄29-52岁。经检验两组间基线资料均无统计学差异，包括性别构成、平均年龄、内镜操作经历、既往动物模拟培训经历及在本国的开展情况，ESD适应症、并发症、器械、操作步骤的掌握情况等。(表1)
表1 学员的基本情况
	项目
	A组（n=8）
	B组（n=7）
	P值

	性别
	
	
	1.000

	男（人）
	7
	6
	

	女（人）
	1
	1
	

	年龄（岁）
	37.63±7.34
	39.14±6.94
	0.689

	内镜基础
	
	
	

	    胃镜（例）
	118.75±70.39
	157.14±53.45
	0.260

	    肠镜（例）
	125.00±64.09
	132.14±80.18
	0.851

	    息肉切除术（例）
	31.25±70.39
	42.86±53.45
	0.728

	内镜下止血（例）
	0
	0
	

	    EMR（例）
	0
	0
	

	    ESD（例）
	0
	0
	

	动物模拟培训经历（次）
	1.00±1.85
	0.71±0.49
	0.680

	ESD操作基础
	
	
	


	    适应症及并发症（%）
	53.13±31.16
	67.86±12.20
	0.248

	    器械及操作步骤（%）
	56.25±29.12
	64.29±13.36
	0.499


2.2 操作时间的比较
A 组与B 组在ESD总操作时间分别为（26.60±9.90）分钟、（48.89±10.19）分钟，有明显统计学差异（P＜0.05），A组在注射时间、标记时间、切开时间及黏膜剥离时间分别为（4.60±3.11）分钟、（6.43±4.61）分钟、（6.46±4.13）分钟、（7.91±3.65）分钟，B组在注射时间、标记时间、切开时间及黏膜剥离时间分别为（5.37±4.86）分钟、（5.71±6.29）分钟、（16.74±7.60）分钟、（20.04±11.52）分钟，两组在注射时间、标记时间没有明显统计学差异（P＞0.05）而切开时间、黏膜剥离时间有明显统计学差异（P＜0.05）。A 组与B 组的ESD操作速度分别为（5.68±4.79）mm2/min、（3.87±1.17）mm2/min，无明显统计学差异（P＜0.05）。(表2)

2.3切除标本及并发症情况
A、B组切除标本大小分别为（127.25±89.77）mm2、（166.43±65.68）mm2，差异无统计学意义(表2)。两组均有一例为分块切除病灶，其余为整块切除，差异无统计学意义。两组在操作过程中各发生一例穿孔，无显著统计学意义。
2.4两组培训后问卷量表的比较
相比于B组，A组学员在动物模拟培训后，通过李克特量表调查问卷，在ESD的适应症、并发症、器械、操作步骤掌握情况等方面有明显提高，A、B两组在临床实操的自信心分别为(3.2±0.6)、(1.6±0.5) (P＜0.05)。对动物模拟实验的时间、次数、内容、模型、分组及老师指导表示满意，并且学员学习积极性高涨，希望能有更多机会进行动物模拟培训。(表2)

表2 两组ESD培训效果比较
	项目
	A组（n=8）
	B组（n=7）
	P值

	总操作时间（min）
	26.60±9.90
	48.89±10.19
	0.001

	    标记时间（min）
	4.60±3.11
	5.37±4.86
	0.716

	注射时间（min）
	6.43±4.61
	5.71±6.29
	0.802

	    切开时间（min）
	6.46±4.13
	16.74±7.60
	0.005

	    剥离时间（min）
	7.91±3.65
	20.04±11.52
	0.013

	标本大小（mm2）
	127.25±89.77
	166.43±65.68
	0.347

	操作速度（mm2/min）
	5.68±4.79
	3.87±1.17
	0.349

	自信心程度
	3.2±0.6
	1.6±0.5
	＜0.001


2.5  A组学员培训前后效果比较
A 组学员培训前后ESD总操作时间分别为（37.55±16.30）分钟、（26.60±9.90）分钟，有明显统计学差异（P＜0.05），培训前在注射时间、标记时间、切开时间及黏膜剥离时间分别为（4.75±4.15）分钟、（7.41±4.47）分钟、（13.65±4.38）分钟、（11.74±5.69）分钟，培训后在注射时间、标记时间、切开时间及黏膜剥离时间分别为（4.60±3.11）分钟、（6.43±4.61）分钟、（6.46±4.13）分钟、（7.91±3.65）分钟，两组在注射时间、标记时间、黏膜剥离时间没有明显统计学差异（P＞0.05），切开时间有明显统计学差异（P＜0.05）。A 组学员培训前后ESD操作速度分别为（5.57±5.50）mm2/min、（5.68±4.79）mm2/min，无明显统计学差异（P＜0.05）。(表3)
表3  A组学员培训前后效果比较
	项目
	培训前
	培训后
	P值

	总操作时间（min）
	37.55±16.30
	26.60±9.90
	0.022

	    标记时间（min）
	4.75±4.15
	4.60±3.11
	0.895

	注射时间（min）
	7.41±4.47
	6.43±4.61
	0.649

	    切开时间（min）
	13.65±4.38
	6.46±4.13
	＜0.001

	    剥离时间（min）
	11.74±5.69
	7.91±3.65
	0.095

	标本大小（mm2）
	179.75±155.59
	127.25±89.77
	0.075

	操作速度（mm2/min）
	5.57±5.50
	5.68±4.79
	0.854


3　讨论
我国的消化内镜技术相对成熟，而亚洲部分国家仍处在起步阶段，对我国相对先进且完善的内镜技术存在强烈的培训需求。其中，我院面对不同地区的种族、文化、临床工作及疾病谱等差异大，尚无统一、规范国际化的内镜培训方案的现状，为国际消化内镜技术高级培训班达到最优的效果，进行了积极的三站式强化动物模拟培训探索[6,7]。

本研究对15名国际学员进行为期20天的ESD培训，随机分为两组，一组进行理论知识学习、临床观察学习；另一组在临床观察学习期间，按照规范操作步骤进行离体动物模型培训课程。结果显示，相比于临床观察学习组，离体动物模型培训组的ESD总操作时间、切开时间、黏膜剥离时间明显提高。同时，对比离体动物模型组学员培训前后操作情况，发现培训后ESD总操作时间、切开时间也明显提高。在本研究中，动物模拟培训结合理论知识学习、临床观摩，使学员对ESD操作的学习更加直观深刻，提高了综合培训效果，对提高学员的临床实际操作能力方面有显著优势。李克特量表调查问卷表明，三站式动物模拟培训模式能够明显提高实际动手操作能力，增加学习积极性，学员认为经过了三站式动物模拟培训对日后在临床上开展ESD治疗工作更具信心。由此，进行三站式强化动物模拟培训能够更好地完成教学过程，达到良好培训效果。
Martinek J[8] 、Hochberger J[9]等指出单纯机械模拟及虚拟现实模型由于成本高昂及无法重现组织弹性特征及触觉反馈，在高级内镜切除术培训中应用受限。而2012年发表的消化道黏膜病变ESD治疗专家共识指出，ESD的主要操作者及其助手必须接受规范化的技术培训，一般要经过4个阶段：(1)学习胃ESD相关知识(2)现场观摩(3)动物实验(4)正式操作[10]。其中，动物实验模型分为离体动物模型及活体动物模型两种。家猪消化道解剖结构与人相似，推荐应用家猪制作离体动物模型。离体家猪胃模型应用于内镜治疗技术的培训具有诸多优势，如不需要麻醉，制作模型简便，花费低，可重复使用，方便储存，无需特定的饲养场地，相比于活体动物涉及的伦理因素少等。同时，离体家猪胃模型也存在一定的局限性，猪胃胃底腔大，胃窦小，胃镜进入胃窦需要更长的镜身，降低了操作的灵活性。离体猪胃粘膜下层缺乏血液供应而纤维成分丰富，组织弹性差，通常抬举征不明显，加大了ESD操作过程中黏膜下注射的困难，并且内镜医师无法体会出血-止血[11-14]这一操作过程。而麻醉后的活体家猪有呼吸运动、心脏搏动、消化道蠕动、黏液分泌、注射及电凝的生理反应等，这些特性与人体一致，所以Herreros等[13,15]建议在离体动物模型操作熟练的基础上应用活体动物模型进行培训，更有利于其临床实践能力的提高。
相关研究建议初学者从操作相对容易的胃窦开始进行ESD模拟培训，进而选择近端胃组织和食道、结肠[16,17]。在一项研究中，两名消化内镜初学者在完成了30例离体家猪胃ESD后能够减少操作时间和穿孔率，达到100%整块切除[18]。在另一项研究中4名没有任何ESD操作经验的内镜医师在经过离体和活体动物模拟培训后可以在临床顺利完成胃ESD操作，这证明了通过动物实验获得的ESD技能可以顺利地转化为临床实操[19]。据多篇文献报道，至少完成10-30例动物模型ESD操作，才能开始临床操作[20-21]。食管、结直肠ESD技术难度高，病变定位困难，并发症发生率高，因此，前期的动物模拟培训显得尤为重要 [22]。
总之，我中心通过以理论知识为基础结合家猪离体胃动物模型培训的内镜教学方法，创造性地按照理论课程-临床观摩-动物模型模拟临床实践的培训模式，使国际学员熟悉并初步掌握ESD的基础理论知识以及操作方法，了解了各种内镜治疗技术设备的使用方法和技巧，培养了对内镜技术浓厚的学习兴趣，增强了操作自信心，更利于其将来临床工作的开展。此次培训班输出了中国先进消化内镜技术，拉近了中国与周边国家消化内镜水平间的差距，加强了中国同周边国家在医疗卫生事业方面的合作，有利于建立互助纽带和长期的学术交流渠道。当然，本研究中学员培训时间有限，学员进行的动物操作例数较少，仍需进一步增加培训学员的例数及每位学员的操作例数，进一步探索内镜粘膜下剥离术的应用价值。另外，本研究中学员的内镜基础参差不齐，如何实现培训的“个体化”，如何让与学员建立长期的联系，都需要开展后续研究继续探索。
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