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磁性水凝胶黏膜下注射辅助离体猪食管内镜黏膜下

剥离术的可行性研究*
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摘要：目的 探讨基于磁锚定技术的磁性水凝胶辅助内镜黏膜下剥离术 （ESD） 的可行性。方法 以

新鲜离体猪食管为模型，在黏膜下注射自行配置的海藻酸钠-四氧化三铁微粒溶液和交联剂，使两者发生反

应形成磁性水凝胶。在食管外放置锚定磁体后，黏膜下的磁性水凝胶被吸引，连同病变黏膜一起被抬起，可

辅助完成ESD。结果 在锚定磁体的磁场力作用下，磁性水凝胶被锚定磁体吸引，可充分显露黏膜剥离面术

野并形成足够的组织张力，改善术者操作体验，提高整块黏膜切除率。结论 黏膜下注射磁性水凝胶在食管

ESD中具有可行性，后续将进一步优化磁性水凝胶性能并进行验证。该技术有望应用于临床。
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Abstract: Objective To investigate the feasibility of magnetic hydrogel based on magnetic anchor technique

in the application of assisted endoscopic mucosal dissection. Methods Using fresh pig esophagus as model, the

magnetic hydrogel was formed by submucosal injection of self-configured sodium alginate ferric oxide microparticle

solution and crosslinking agent. After the anchor magnet was placed outside the esophagus, the submucosal

magnetic hydrogel was attracted and the diseased mucosa was lifted to assist the completion of endoscopic

submucosal dissection. Results Under the magnetic force of the anchor magnet, the magnetic hydrogel is attracted

by the anchor magnet, which can fully expose the mucosal dissection field, form sufficient tissue tension, improve
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the operator's operation experience and the resection rate of the whole mucosa. Conclusion Magnetic hydrogel

submucosal injection is feasible in esophageal endoscopic submucosal dissection and further optimizes the

performance of magnetic hydrogel, this technique is expected to be used clinically.

Keywords: magnetic anchor technique; magnetic hydrogel; endoscopic submucosal dissection; early

esophageal cancer

随着内镜技术的发展，内镜黏膜下剥离术

（endoscopic submucosal dissection，ESD）已成为治疗

消化道早癌的重要方法，并在临床广泛应用[1]。常规

ESD通过在黏膜下注射生理盐水、甘油果糖、透明质

酸钠等液体，在黏膜下层和肌层组织之间获得清晰的

组织间隙，以便于病变黏膜的剥离操作。由于内镜操

作下缺乏“第三只手”的辅助牵拉，剥离面术野暴露

往往较为困难，无法为组织间隙提供足够的组织张

力，这正是ESD操作难度较大的根本原因。因此，一

些内镜医生提出了辅助ESD操作的黏膜牵拉技术，

如：经皮穿刺牵引法[2]、橡皮筋牵引法[3]、牙线牵引

法[4]、S-O夹牵引法[5]、磁锚定牵引法[6]等，提升了术

者的ESD操作体验。其中，磁锚定牵引法通过在病变

黏膜上固定靶磁体，借助体外锚定磁体的磁场力可吸

引牵拉靶磁体，从而对病变黏膜发挥牵拉作用。与其

他辅助牵拉技术相比，磁锚定牵引法操作相对简单，

牵拉力大小和牵拉方向可灵活调整，该方法已用于

临床，虽然报道的临床病例有限，但其优越性已凸

显[7]。目前，在应用这些辅助技术时，仍需要在黏膜

下注射液体。当在黏膜下注射海藻酸钠-四氧化三铁

微粒溶液和交联剂时，可一次性完成黏膜下液体注

射，且两者凝胶化反应形成的磁性水凝胶又可以作为

磁锚定辅助ESD操作的靶磁体，进一步改良和优化了

磁锚定技术在ESD中的应用。本研究以新鲜离体猪

食管为模型，探讨了该技术应用的可行性。现报道

如下：

1 材料与方法

1.1 磁性水凝胶的制备

磁性水凝胶可通过磁性溶液与交联剂的凝胶化反

应来形成。本实验中，磁性溶液采用微米级四氧化三

铁微粒与2.5%的海藻酸钠溶液按质量分数1∶1配置

而成，使用前通过振荡器充分混匀。交联剂选用10%

的葡萄糖酸钙溶液。使用时，借助同轴双通道注射装

置同时匀速注射上述溶液，磁性溶液中海藻酸钠与钙

离子结合后可迅速形成磁性水凝胶。当磁溶液与葡萄

糖酸钙的体积比为1∶1时，所形成的磁性水凝胶状

态最好。2 g磁性水凝胶的最大吸水量为2.53 g。利用

同轴双通道注射装置，将磁溶液和葡萄糖酸钙按照体

积比1∶1注射到活体实验猪皮下脂肪组织中，8 h后

获取注射部位组织，肉眼观察未见水凝胶向周围皮下

脂肪组织扩散，HE染色后光镜下观察磁性水凝胶周

围组织未见明显的炎症细胞浸润及组织坏死，提示凝

胶化反应和组织相容性良好。见图1。

1.2 锚定磁体

锚定磁体采用N48烧结钕铁硼为原料，经机械加

工成直径50 mm、高140 mm的圆柱体，磁体表面电

镀镍，轴向饱和充磁。锚定磁体嵌入壁厚5 mm的U

形树脂壳内，U形的裸露面为锚定磁体的工作面。锚

定磁体磁场表面强度为 0.65 T。锚定磁体实物

见图2。

图1 磁性水凝胶及周围组织HE染色 （HE×4）

Fig.1 The HE staining of magnetic hydrogel and

surrounding tissue （HE×4）

锚定磁体

图2 锚定磁体实物图

Fig.2 Physical drawing of anchor magnet
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1.3 新鲜离体猪食管

新鲜离体猪食管8个，取自本团队其他实验项目

结束后处以安乐死的猪，食管长度约20 cm。

1.4 实验操作方法

血管钳夹闭远端食管，经食管上段进胃镜并充

气，使食管处于扩张状态。探查食管黏膜状况，假定

病变黏膜。利用同轴双通道注射装置在假定的病变黏

膜下匀速缓慢注射海藻酸钠磁性溶液和10%葡萄糖

酸钙溶液共1.5 mL，两者溶液体积比为1∶1，观察病

变黏膜隆起情况。电刀沿隆起的病变黏膜边缘切开黏

膜层，将锚定磁体置于食管外，病变黏膜下的磁性水

凝胶在锚定磁体磁场力作用下被吸起，从而显露黏膜

剥离面。调整锚定磁体与食管的距离，在黏膜下层和

肌层之间形成适宜的组织张力，可辅助内镜下病变黏

膜的完整切除。实验操作过程见图3。

本实验在西安交通大学第一附属医院外科梦工场

实验室完成，研究经实验伦理委员会批准 （No.

XJTULAC2019-1006），实验操作符合实验动物伦理

要求。因本研究为创新性实验的可行性验证，所以未

设立对照组。

2 结果

在8个离体猪食管上成功实施了磁性水凝胶辅助

ESD操作。实验中，利用同轴双通道注射装置顺利注

射海藻酸钠磁性溶液及钙剂，凝胶化反应良好。锚定

磁体靠近食管后，在锚定磁体磁场力的作用下，黏膜

下磁性水凝胶被吸引，同时病变黏膜被抬起，黏膜下

剥离面术野显露充分，极大地改善了ESD操作体验。

术中通过调整锚定磁体的位置，可灵活改变锚定磁体

对磁性水凝胶的吸引方向和牵拉力大小。在磁性水凝

胶的吸引牵拉下，黏膜剥离过程顺利，8个食管均未

出现穿孔，剥离的黏膜无肉眼可见的肌层组织。ESD

操作过程见图4。

锚定磁体

磁性水凝胶

A B C

A：食管及病变黏膜；B：病变黏膜下注射磁性水凝胶；C：

锚定磁体吸引磁性水凝胶，可有效抬起病变黏膜

图3 基于磁锚定技术的磁性水凝胶辅助ESD术示意图

Fig.3 Schematic diagram of magnetic hydrogel-

assisted ESD based on magnetic anchor technique

食管

A

磁性水

凝胶

D

病变黏膜

B

E

锚定磁体

食管

C

F

A：镜下所见的食管黏膜；B：黏膜下注射海藻酸钠磁性溶液和钙剂，图中隆起即为磁性水凝胶；C：锚定磁体靠近食管；D：黏膜下

磁性水凝胶被锚定磁体吸起；E：完整剥离的病变黏膜；F：病变黏膜剥离后的食管创面

图4 基于磁锚定技术的磁性水凝胶辅助ESD操作过程

Fig.4 Magnetic hydrogels assist the ESD operation process based on magnetic anchor technique
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3 讨论

ESD在食管早癌中的治疗价值已被诸多临床研究

肯定。如何改善内镜医生的ESD操作体验、提高病变

黏膜的完整切除率以及降低并发症（出血、穿孔、狭

窄）发生率是后续的研究重点。ESD的3种主要并发

症均与病变黏膜缺乏灵活有效的牵拉有关，只要解决

了病变黏膜的牵拉问题，就能改善术者ESD操作体

验，为病变黏膜的整块切除创造条件，同时也能降低

并发症发生率。

磁外科是近些年新兴的临床新技术，该技术利用

磁场力可完成器官吻合、组织牵拉、病变示踪和定向

驱动等。磁外科临床应用技术包括磁压榨技术、磁锚

定技术、磁示踪技术、磁悬浮技术、磁导航技术、磁

驱动技术等六大类[7-8]。磁锚定技术作为磁外科的核

心临床技术，主要用于减戳孔腔镜手术[9-13]、辅助

ESD手术[14-16]以及磁锚定技术与磁压榨技术的联合应

用[17]。磁性物体间的非接触性力是磁锚定技术用于

ESD的本质。在既往使用磁锚定的ESD中，牵拉病变

黏膜的靶磁体均为固体磁性材料。本团队在前期研究

的基础上，提出将磁性水凝胶作为ESD靶磁体以替代

固态磁体的设计[18]，实现黏膜下注射和靶磁体置入一

次完成。

直接注射磁性水凝胶会增加注射难度。本研究采

用海藻酸钠和四氧化三铁的悬浮液作为磁性溶液，无

细胞毒性，以钙离子作为交联剂，两者同时注射到黏

膜下层，即可发生凝胶化反应。本研究显示，海藻酸

钠磁性溶液与钙剂凝胶化反应良好，未出现磁性溶液

在组织间隙内扩散的现象。在磁锚定技术中，锚定磁

体与靶磁体之间的磁场力大小除了与两者之间的距离

密切相关外，还与锚定磁体和靶磁体的基本属性有

关。一般而言，磁性水凝胶的磁力学性能远远低于固

体磁体，利用磁性水凝胶来代替固体磁体，磁力能否

满足要求是一个关键问题。本实验中，当锚定磁体靠

近食管后，磁性水凝胶被吸起，为黏膜下剥离面提供

了清晰的术野和足够的组织张力。

综上所述，基于磁锚定技术的磁性水凝胶辅助

ESD是可行的，后续将进一步优化磁性水凝胶配比、

进行组织相容性评价和大量动物实验验证。该方法有

望用于临床。
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