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对神经免疫反应和中枢敏化进行调控。由此可见，

NaHS 对神经病理性疼痛的保护作用是通过激活体

内 Nrf2/HO-1 通路发挥作用的。

综上所述，NaHS 可以激活 Nrf2 通路，增加

Nrf2 和 HO-1 的表达，且 NaHS 对 SNL 导致的神

经病理性疼痛小胶质细胞的激活是通过调节 Nrf2/
HO-1 信号通路实现的。
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论  著 基础研究

胃肠道神经内分泌肿瘤的影像学表现与病理分级

周 冰 1，苏 刚 2，李 斌 1，王省白 1

摘要 目的：探讨胃肠道神经内分泌肿瘤的影像特征并预测病理分级的价值。方法：回顾分析 14 例胃肠道神经内分泌

肿瘤患者的影像学表现及临床资料。将肿瘤的病理分级分为神经内分泌瘤 NET 组（包括 G1 级、G2 级）及神经内分泌癌

NEC 组（G3 级）。根据肿瘤的 CT 及 MRI 表现 , 分析两组之间差别。结果：肿瘤位于食管 1 例，胃 2 例，小肠 4 例，阑尾 2 例，

结肠 3 例，直肠 2 例。NET 组 10 例中 G1 级 6 例，G2 级 4 例；

NEC 组 G3 级 4 例。结论：胃肠道神经内分泌肿瘤有一定

的影像学特征，肿瘤大小、形状、边缘、均质程度、外侵

和转移等可以在术前预测其病理分级。
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Imaging Manifestations and Pathological Grading of Gastrointestinal Neuroendocrine Neoplasms ZHOU 
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China

Abstract: Objective To investigate the imaging features of gastrointestinal neuroendocrine tumors and to 
predict the value of pathological grading. Methods The imaging findings and clinical data of 14 patients with 
gastrointestinal neuroendocrine tumors were retrospectively analyzed. The pathological grading of the tumors 
was divided into neuroendocrine tumors (NET) group (G1 and G2) and neuroendocrine cancer (NEC) group 
(G3). The differences between the two groups were analyzed according to the CT and MRI manifestations of the 
tumors. Results One case was located in esophagus, 2 cases in stomach, 4 cases in small intestine, 2 cases 
in appendix, 3 cases in colon and two cases in rectum. In the NET group, there were 6 cases of grade G1 and 
4 cases of grade G2. And in the NEC group, there were 4 cases of grade G3. Conclusion Gastrointestinal 
neuroendocrine tumors have certain imaging characteristics. The size, shape, margin, even degree, invasion and 
metastasis of the tumors can be used to predict the pathological grading preoperatively.

Key words: Gastroenteropancreatic neuroendocrine neoplasms; imaging manifestations; pathological grading

神经内分泌肿瘤（neuroendocrine neoplasms，
NEN）是起源于肽能神经元和神经内泌细胞的异

质性肿瘤，其预后因发病部位不同及病理分级不

同差异较大 [1]。NEN 中以胃肠道 NEN 的发病率

最高 [2]。本文收集浙江省嘉兴市中医医院及嘉兴

市第二医院 2015 年 1 月—2017 年 5 月有完整的影

像学资料、并且经手术或内镜病理证实为胃肠道

NEN 14 例患者资料，回顾性分析其影像学表现，

总结其特征，并预测其病理分级。

1  资料与方法

1.1 临床资料 本组共 14 例，男 10 例，女 4 例；

年龄 43~76 岁。1 例出现类癌综合征，其余患者

临床症状与肿瘤发生的部位有关，包括进食梗咽、

腹部疼痛、腹部包块、便血、肠梗阻等。其中 4
例只进行 CT 检查，2 例只进行 MRI 检查，8 例进

行 CT 及 MRI 检查。

1.2 检查方法 CT 检查嘉兴中医院使用 GE（通

用）16 层螺旋 CT，层厚为 2.5 mm。嘉兴二院使

用 Somatom（西门子）64 层螺旋 CT 机进行扫描，

层厚为 2 mm。检查前晚采取低渣饮食。扫描前 15 
min 分 2 次饮用清水 1500~2000 mL。先行平扫。

自右肘前静脉置管，高压注射安射力（310 mgI/ 
mL）80~100 mL，注射速率 3.0~4.0 mL/s。行增

强三期扫描，动脉期 25 s，门脉期 60 s，延迟期

120 s。
MRI 检查采用 GE 公司 1.5 T MR 超导扫描

仪，相控阵体部线圈。仰卧位，平静呼吸。先行

常规 MRI 平扫。矢状位 T2WI 抑脂：重复时间

（repetition time，TR）/ 回波时间（echo time，TE）
为 4560/106 ms。T1WI ：TR/TE 为 460/10 ms。横

断 位 T2WI 抑 脂：TR/TE 为 5140/105 ms。 冠 状

位 T2WI ：TR/TE 为 3940/86 ms。 视 野（field of 
view，FOV） 为（300~380）×（320~400）mm。

矩阵 256×256 或 320×320。层厚 5~6 mm。激励

次数 4。DCE-MRI 扫描采用 LAVA 序列，TR 为 4.6 
ms，TE 为 2.1 ms。层厚 5 mm，连续无间隔扫描

10 期。对比剂为钆喷酸葡胺（Gd-DTPA），剂量 0.2 
mmol/kg。自动高压注射器注药，速率 3.0 mL/s。
结束后注射 20 mL 生理盐水冲洗导管。

1.3 图像分析 所有影像资料由两位副主任医师

阅读。采用双盲法，当两人意见不一致时 , 讨论后

得出结论。评价标准：肿瘤发生的部位，大小，形状，

强化方式，是否有囊变坏死，是否向周围组织侵犯，

有无淋巴结及远处脏器的转移。根据以上影像学

表现，对病灶病理分级进行预判。增强 CT 强化的

评价标准：增强扫描同部位同层面 CT 值变化 <10 
Hu, 为没有有强化。增强峰值 CT 值 10~20 Hu 为

轻度强化。>20 Hu 为中度或明显强化。增强 MRI
的评价标准：增强扫描后同部位同层面信号差异，

增强后信号变化不明显为轻度强化，增强后病灶

信号变化明显为中度或明显强化。

1.4 病理评价标准 采用 WHO 2010 年的命名
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和分级系统。将 NEN 分为三级：G1 级及 G2 级

为高分化（低或中间级别）肿瘤，相当于神经内

分 泌 瘤（neuroendocrinetumor，NET），G3 级 为

低分化（高级别）肿瘤，相当于神经内分泌癌

（neuroendocrinecarcinoma，NEC）。判定标准如下：

NET G1 ：肿瘤分化良好，直径＞ 0.5 mm，或侵犯

至黏膜下，核分裂数＜ 2/10 HPF 和 / 或 Ki-67 增

殖指数≤ 2%。NET G2 ：肿瘤分化良好，直径＞ 0.5 
mm，或侵犯至黏膜下，核分裂数 2~20/10 HPF 和

/ 或 Ki-67 增殖指数 3%~20%。NEC G3 ：肿瘤分

化差，小细胞型或大细胞型，核分裂数＞ 20/10 和

/ 或 Ki-67 增殖指数＞ 20%[3-4]。

1.5 统计方法 使用 SPSS 16.0 统计分析软件，

符合正态分布的数据采用均数 ± 标准差（ ）

来表示。

2  结果

2.1 临床及病理结果 14 例均为单发。其中 NET
组 10 例（G1 级 6 例，G2 级 4 例），NEC 组（G3
级）4 例。按发病部位，食道 1 例，胃 2 例，小肠

4 例，阑尾 2 例，结肠 3 例，直肠 2 例。男性发病

率大于女性。1 例有内分泌症状，13 例临床症状

与肿瘤发生部位及肿瘤大小有关。见表 1。

表 1  14 例胃肠神经内分泌肿瘤的临床及病理分级（ ）

病理分级 n
性别

年龄 ( 岁 )
内分泌症状

男 女 有 无

NET

NEC

10(G1 级 6 例，G2 级 4 例 )

4(G3 级 4 例 )

7

3

3

1

51±11

65±10

0

1

10

3

2.2 影像学表现 14 个胃肠道 NEN 病例中， NET
组（G1 级 6 例，G2 级 4 例）10 例，NEC 组（G3
级）4 例。G1 级病例直径多数小于 2 cm，外形规

则呈圆形或卵圆形，密度或信号均匀，多数病灶

呈中度或明显强化（图 1），所有病例均无组织外

侵及转移的情况发生。G2 级病例的直径多数位于

2~3 cm 之间，外形多数规则，少数可以不规则，

密度及信号以均匀为主，增强后呈中度或明显强

化，所有病例中未见组织外侵及转移的情况。G3
级病例直径均大于 3 cm，多数病例外形不规，容

易发生囊变坏死，2 例病灶有周围组织侵犯（图 2），
强化均呈明显强化，2 例病人有淋巴结转移（图 3）。
见表 2。对照以上特征，对 11 个病灶分组诊断正

确，正确率为 78.57%。诊断错误的 3 例病例中，

2 例 G2 级病灶诊断为 NEC ；1 例 G3 级病灶诊断

为 NET。

表 2  14 例胃肠神经内分泌肿瘤的胰影像学表现

病例 部位 分级 直径（cm） 外形 密度或信号 组织外侵 强化方式 转移

1 小肠 G1 1.5 规则 均匀 无 明显 无

2 小肠 G1 1.8 规则 均匀 无 中度 无

3 小肠 G1 1.6 规则 均匀 无 明显 无

4 结肠 G1 2.1 规则 不均匀 无 明显 无

5 阑尾 G1 1.5 规则 均匀 无 明显 无

6 直肠 G1 1.9 规则 均匀 无 明显 无

7 小肠 G2 2.3 规则 均匀 无 明显 无

8 胃 G2 3.4 不规则 不均匀 无 中度 无

9 阑尾 G2 2.0 规则 均匀 无 明显 无

10 直肠 G2 1.9 规则 均匀 无 中度 无

11 食道 G3 3.5 不规则 不均匀 无 明显 无

12 胃 G3 5.3 不规则 不均匀 有 明显 有

13 结肠 G3 5.6 不规则 不均匀 有 明显 有

14 结肠 G3 2.8 规则 均匀 无 明显 无
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3  讨论

3.1 临床特征与病理分级 神经内分泌肿瘤可发

生于全身许多器官和组织，其中最好发的部位为

胃肠道，占所有神经内分泌肿瘤的 55%~70%[5]。

根据肿瘤的分化程度、形态学和增殖活性分为

NET、NEC。神经内分泌肿瘤病理学特点：（1）
NET 光镜下肿瘤细胞可排列成巢团状、岛状、梁

索状、条带状和腺样结构。（2）细胞异型性小，

形态较一致，细胞为圆形、类圆形或多边形。（3）
瘤巢周边多有丰富的血窦和多少不等的纤维间质，

少数情况下可表现出显著的多形性或其他特殊的

形态。NEC 包括小细胞型（简称小细胞癌）和大

细胞型。小细胞型 NEC 瘤细胞片状或巢团状排列，

可有菊形团样结构形成，瘤细胞呈圆形、卵圆形

或短梭形，核仁不明显，核分裂象多见，坏死易见，

活检标本中易见到挤压现象。大细胞型 NEC 的瘤

细胞呈片状、器官样结构、菊形团状排列或弥漫

分布，胞浆丰富，染色质呈粗颗粒状，核仁明显，

坏死和核分裂象易见。因此，随着肿瘤病理分级

的升高，肿瘤表现的直径越大，形态更加不规则，

较容易出现坏死及囊变，淋巴结及肝脏转移出现

的几率增加。对于低级别的肿瘤，手术可以完全

根治，对于高级别或已发生淋巴结及肝脏转移的

肿瘤，对化疗非常敏感。影像学特征对神经内分

泌肿瘤分级的准确预测，有助于制定精准的治疗

方案，对改善患者生活质量，提高 5 年生存率意

义重大。  
3.2 影像学特征 在胃肠道准备充分情况下， 直
径大于 1cm 的胃肠道 NEN 在 CT 上常表现为壁的

局部增厚、隆起、软组织块影，体积大者常见坏

死，中度或明显强化，体积越大检出率越高。典

型的胃肠道 NEN T1WI 呈低信号，T2WI 呈高信号，

DWI 呈高信号，各期强化方式与 CT 多期增强扫

描相似，呈明显持续强化，液化坏死区无明显强化。

少部分肿瘤含胶原和纤维成分多，T2WI 可呈低 
信号。

胃 肠 道 NET 组 与 NEC 组 比 较，NET 组 多

数直径小于 3 cm，其中 1 例 G2 级的病例直径大

于 3 cm，NEC 组 4 例中 3 例病灶直径大于 3 cm，

以上数据表明，肿瘤直径越大，恶性的可能性越

大，较大直径的胃肠道 NEN 多为 NEC。NET 组

密度或信号较均匀 , 不易囊变及坏死，NEC 组密

度或信号多不均匀，易见囊变及坏死区，可见钙

化。强化方式，NET 组多呈均匀强化，NEC 组多

呈不均匀强化。强化程度 NET 组与 NEC 组相仿，

呈中度或明显强化，而且以静脉期强化明显，动

态增强扫描多呈明显持续强化。本研究结果与周

延等 [6] 报道的高分化胰腺内分泌肿瘤强化程度高

图 1  女，63 岁。直肠神经内分泌瘤（G1）  A. T1WI 肿瘤呈等信号，肿瘤未突破浆膜层，
对周围脂肪无浸润。B.ADC 值为 0.8×10-3 mm2/s。C、D. 动态增强及增强曲线，病灶
呈明显持续强化 

A

C

B

D
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于中、低分化肿瘤结果不一致。与唐志洋等 [7] 报

道的 2 例十二指肠神经内分泌肿瘤强化均很明显，

Wang 等 [8] 报道的胃神经内分泌肿瘤明显强化的比

率为 73.19%，及敖炜群等 [9] 报道的高分化胰腺神

经内分泌肿瘤实性及囊实性肿瘤的实性部分、肿

瘤壁及分隔均有明显强化的结果一致。分析原因，

虽然两组肿瘤具有不同程度的恶性潜能，但是两

组病例都起源于肽能神经元和神经内泌细胞的异

质性肿瘤 , 而且 NET 瘤巢周边多有丰富的血窦，

从而使两者的强化程度相似。对周围组织的侵犯

NEC 组的发生率明显高于 NET 组，而且由于肿瘤

对周围脂肪组织的侵犯，更易造成脏器周围脂肪

密度增高，并呈“轮辐样”改变较有特征性。这

与 Öberg Kjell[10] 报道的小肠神经内分泌肿瘤及其

转移淋巴结周围脂肪纤维化呈“轮辐样”改变表

现一致。淋巴结转移及肝转移的发生率，NET 组

明显低于 NEC 组。据 Pavel 等 [11] 报道，肝脏的转

移占第二位，仅次于局部淋巴结转移。

综上所述，胃肠道 NET 一般肿瘤直径小于 3 
cm，外形规则，密度或信号均匀，增强后呈明显

的均匀强化，无组织外侵，无淋巴结及远处器官

转移；胃肠道 NEC 一般肿瘤直径大于 3 cm，外形

不规则，密度或信号欠均匀，增强后多呈明显不

均匀强化，易发生组织外侵，易出现淋巴结及远

处器官转移。

3.3 治疗 手术切除是唯一的治疗手段。手术治

疗原则：（1）直径小于 2 cm 局限性肿瘤应手术切

除。（2）直径大于 2 cm 或有恶性倾向的肿瘤，应

图 3  男，59 岁。食道下端神经内分泌癌（G3）A、B. 平扫及增强静脉期，肿瘤位于食道下端，形态不规
则，密度不均，增强后病灶病灶明显不均匀强化。C. 胃小弯旁见淋巴结转移。D.T2WI 肿瘤呈高信号。E.DWI 
肿瘤弥散受限呈高信号。F. 化疗后复查，转移淋巴结明显缩小

图 2  男，73 岁。升结肠神经内分泌癌（G3）A.CT 平扫 升结肠肿块，形态不规则，肿瘤侵出浆膜层，周
围脂肪密度增高，并呈条索样改变，结肠旁淋巴结转移。B、C. 增强扫描，病灶不均匀强化，以静脉期强化
明显
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根治性切除。（3）局部复发、孤立的远处转移或

不可切除的肿瘤经治疗后转为可切除病灶，应考

虑手术切除。（4）转移性的无功能性的肿瘤病人，

可考虑行原发灶切除。抗增殖治疗包括生物治疗、

全身化疗、分子靶向治疗。放射治疗是通过射频

消融、激光热疗、动脉栓塞和选择性内放射治疗

等局部治疗手段，控制肝转移灶，可有效减轻肿

瘤负荷，减少激素分泌，从而改善患者生活质量。

3.4 本研究的局限性 本组研究病例相对较少；

分布在不同的组织、器官；两家医院的机器及参数

不一致。以上几方面会造成结果的偏倚，今后应

增加研究的病例数，特别是同一组织、器官的病

例数。

总之，胃肠道 NEN 肿瘤是一种少见的肿瘤，

术前根据其直径、密度及信号是否均匀、强化方

式及有无组织外侵和转移等影像学特征，对病理

分级有一定的指导作用。
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论  著 基础研究

活血注射液组方药效学研究

孟 萌，李 进，陈 涛，李 正，崔维利

摘要 目的：通过药效学研究，探讨丹芪偏瘫胶囊中黄芪和赤芍用于治疗缺血性脑血管病急性期的最优配伍比例。方法：

选择黄芪和赤芍四种不同的配伍比例，以颈动脉血栓形成时间为检测指标，筛选出一个有效样品。再选用健康 Wistar 大鼠，

制备高粘滞血症大鼠模型作为模型对照组，分别给药 2.5、5、10 mL/kg 作为低、中、高剂量组，观察黄芪 - 赤芍浓缩液不

同剂量组对高粘滞血症大鼠血液黏度和血浆纤维蛋白原含量的影响。结果：通过黄芪和赤芍不同配伍比例组合研究发现，

延长大鼠颈动脉血栓形成时间效果最佳的黄芪和赤芍配伍比例为 1:3。以此比例制成的浓缩液不同剂量对大鼠血液黏度的

影响中发现，中、高剂量组可明显降低各切变速率下的全血黏度；低、中、高剂量组均明显降低红细胞压积至（48.1±4.3）%、

（47.5±3.4）%、（42.2±2.4）%，并随剂量增加，作用增

强。高剂量组可明显降低血浆纤维蛋白原含量至（1.3±0.3）
g/L。结论：黄芪和赤芍剂量配伍比例为 1:3，给药剂量为

10 mL/kg 时具有明显的活血作用。

关键词：黄芪；赤芍；剂量配伍；给药剂量；药效学


