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Abstract
Emotional theory is one of the characteristic theories 
of traditional Chinese medicine and has long been 
applied in clinical practice. Long-term research has 
shown that the occurrence and development of 
gastrointestinal cancers are closely related to emotions. 
Regulating emotions should be applied in the entire 
treatment process of gastrointestinal malignancies. 
Mood plays a key role in the disturbance of emotion, 
which could lead to cancer. Based on years of clinical 
practice and basic research results, we propose to regulate 
mood and nursing the spleen in the precancerous 
stage, maintain mood and smooth the liver in the 
treatment stage, and tranquilize mood and nourish the 
kidney in the rehabilitation stage, in order to facilitate 
disease recovery and prevent cancer recurrence and 
metastasis.

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Words: Emotional theory; Gastrointestinal malignancy; 
Traditional Chinese medicine; Expert review
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摘要
情志理论是传统中医学特色理论之一, 被历代医家
应用于临床. 长期研究表明: 胃肠道恶性肿瘤的发
生、发展均与情志密切相关. 调畅情志应贯穿胃肠

基于中医情志理论对胃肠道恶性肿瘤的防治研究

张颖慧, 高瑞珂, 李 杰
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张颖慧, 等. 基于中医情志理论对胃肠道恶性肿瘤的防治研究
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道恶性肿瘤的治疗全程, 而情志致癌, 心神为统. 基于
我科多年的临床实践和基础研究结果, 我们提出在
胃肠道恶性肿瘤癌前阶段调心理脾以防发生, 治疗
阶段养心疏肝以助治疗, 康复阶段安心补肾以促康
复、防转移复发. 

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 情志理论; 胃肠道恶性肿瘤; 中医药; 专家述评

核心提要: 情志因素在胃肠道恶性肿瘤发生发展过程中

的作用日益突显, 本文基于中医情志理论提出在胃肠道

恶性肿瘤癌前阶段调心理脾, 治疗阶段养心疏肝, 康复

阶段安心补肾的观点, 为防治肿瘤发生、发展提供新的

思路和策略.

张颖慧, 高瑞珂, 李杰. 基于中医情志理论对胃肠道恶性肿瘤的防治研

究. 世界华人消化杂志 2018; 26(27): 1575-1580  URL: http://www.
wjgnet.com/1009-3079/full/v26/i27/1575.htm  DOI: http://dx.doi.
org/10.11569/wcjd.v26.i27.1575

0  引言

胃肠道恶性肿瘤是现代临床常见消化道肿瘤, 因放化疗

敏感性不佳, 对人类生命健康造成了极大威胁, 对患者

心理和社会适应性等也造成巨大危害[1]. 2018年中国癌

症报告[2]显示, 胃癌和结直肠癌分别位列全国恶性肿瘤

发病的第二、三位. 据报道[3], 包括胃肠道恶性肿瘤在

内的几乎所有癌症患者在肿瘤发生发展中及治疗的不

同阶段均会产生不同程度的情绪困扰, 严重影响疾病的

转归. 因此, 适时恰当地对胃肠肿瘤患者给予“情志治

疗”, 帮助其减轻心理压力, 保持良好心态, 对延长生存

期及提高生存质量具有重要意义. 
情志理论是中医学特色理论, 自古以来在疾病的诊

疗过程中发挥着不可或缺的作用. 本文旨通过阐述中医

情志理论的科学内涵, 结合胃肠道恶性肿瘤的基础和临

床研究情况, 提出基于情志理论治疗胃肠道恶性肿瘤, 
在癌前阶段“调心理脾”, 治疗阶段“养心疏肝”, 康
复阶段“安心补肾”的观点, 与同道共飨. 

1  中医情志理论的内涵及渊源

情志是中医学对现代心理学情绪包括情感的特有称

谓 [4],  其核心组成部分包括七情(喜、怒、忧、思、

悲、恐、惊)和五志(喜、怒、忧、思、恐), 也涉及五神

(神、魂、意、志、魄)等[5]. 中医情志理论源远流长, 先
秦时期《礼记·礼运》便有“圣人之所以治人七情, 修
十义, 讲信修睦, 尚辞让, 去争夺, 舍礼何以治之”的论

述, 最早提出了“七情”. 《孔子家语》中亦有“智士

仁人, 将身有节, 动静以义, 喜怒以时, 无害其性, 可得

寿”的观点, 倡导适时适度表达喜怒情绪有益于延年益

寿. 《荀子·修身篇》说: “血气刚强, 则柔之以调和; 知
虑渐深, 则一之以易良; 勇胆猛戾, 则辅之以道顺; 齐给

便利, 则节之以动止”, 其传授了通过修身使品德高尚

的治气养心之术. 从这些古籍言论中可见先秦诸子从修

身养性的角度初步阐述了情志的概念、作用及其与行

为的关系等, 但此时尚未形成系统的情志理论[6].
《黄帝内经》中“人有五脏化五气, 以生喜怒悲忧

恐”, “肝在志为怒”、“心在志为喜”、“肺在志为

忧”、“脾在志为思”、“肾在志为恐”, 以“五志”

的概念来描述人的情志活动, 阐明五脏与情志的关系, 
初步构筑了中医情志理论的基本框架. 此后历代医家不

断补充完善. 明代张景岳《类经》首列“情志九气”, 
并首先提出“情志病”病名, 并专设“情志病”一节, 
情志致病理论得以广泛应用. 后世医家在继承前人的基

础上, 进一步发展情志学说, 强调人的生理、心理与外

界社会、环境的统一性, 这与现代医学“生物—心理—

社会—环境”的模式相契合[7], 且在临床治疗疾病中发

挥了重要作用. 

2  情志致癌, 心神为统

情志内伤是临床最常见的致病因素, 情志不及或太过均

会导致人体阴阳气血运行失常, 脏腑经络功能失调, 进
而促使疾病发生. 张子和《儒门事亲》曰: “积之始成

也, 或因暴怒喜悲思恐之气”, 由于五志失调、七情过

度加剧, 导致气血运行失调, 经络阻塞, 病程日久必然

产生痰、瘀、热、毒等病理产物, 为诱发肿瘤创造条

件[8]. 朱方石等[9]临床研究发现精神压抑能够抑制副交

感神经, 降低乙酰胆碱释放数量, 影响机体免疫力, 并可

以激活交感神经, 提高肾上腺素活跃度, 这些均为肿瘤

形成的重要条件. 故临床恶性肿瘤的治疗, 需高度重视

情志因素的影响, 正如《儒门事亲》所言“五积当从郁

论……故五积之聚, 治同郁断.”
《灵枢·邪客》曰: “心者, 五脏六腑之大主也, 精

神之所舍也”, 《灵枢·口问篇》曰“悲哀愁忧则心动, 
心动则五脏六腑皆摇”, 指出心作为“君主之官”, 是
五脏六腑的主宰, 调控着人体的精神意识思维活动, 心
神会因情志刺激而受损, 心神异常又可影响其他脏腑

的正常生理功能. 《类经》曰: “神藏于心, 而凡情志

之属, 惟心所统, 是为吾身之全神也”, “心为脏腑之

主, 而总统魂魄, 并赅意志. 故忧动于心则肺应, 思动于

心则脾应, 怒动于心则肝应, 恐动于心则肾应, 此所以五

志唯心所使也”. 《儒门事亲》亦有“五志所发, 皆从

心造”的观点. 由上述古代文献可见, 从情志发生的过
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程来看, 情志并不是由五脏直接发生的, 而是先由心神

感知刺激情境, 然后心神通过统领五脏六腑, 主持营卫

血脉, 以协调各脏腑的功能活动, 维持各脏腑间的平衡, 
并且适应内外环境的需要产生各种不同的情志变化. 现
代医家[10,11]亦有“情志活动以五脏为生理基础, 情志活

动的异常首先影响心神活动, 进而累及其他脏腑”的观

点. 综上可见, 情志失常为肿瘤发生的重要原因之一, 心
神失调为核心因素. 

3  胃肠生肿瘤, 情志贯穿始终

恶性肿瘤和情志障碍普遍存在共病关系, 一方面恶性肿

瘤会导致患者情绪低落, 增加患抑郁焦虑的可能性; 另
一方面持续的情志不舒可加剧肿瘤发生、发展及复发

转移的风险, 并可能贯穿肿瘤发病及治疗的始终. 胃肠

道肿瘤主要包括胃和大肠(结肠和直肠)的恶性肿瘤, 是
我国常见的恶性肿瘤之一, 在消化道疾病中对人们生命

威胁最大, 死亡率可占消化道肿瘤的60%[12]. 中医虽无

“癌”、“恶性肿瘤”之名, 却包涵癌病的证候, 认为

胃肠道肿瘤均属脾胃疾病, 将胃癌归属于“胃脘痛”、

“噎膈”、“反胃”、“心腹痞”、“癥瘕”、“积

聚”等范畴[13]. 其病因病机主要在于久受致癌因素侵

袭, 蕴毒于体内, 加之长期饮食不节, 劳逸失常, 情志不

畅, 久病迁延导致正气亏虚, 从而气滞血瘀、痰结湿

停浊聚等各病理因素相互杂聚, 作用于胃, 内虚外邪

相互夹杂, 日久成瘤[14]. 将大肠癌归属于“肠覃”、

“脏毒”、“锁肛痔”、“下血”、“滞下”、“下

痢”、“癥瘕”、“积聚”等范畴, 认为其总属本虚标

实之病, 脾肾两虚、肝肾阴虚是病之本, 气滞、痰湿、

湿热、火毒、瘀滞为病之标, 该病发生与外感六淫、七

情拂郁等有关, 后者可导致肝木乘脾土, 脾失健运, 湿浊

内蕴, 肠络瘀滞而发病[15]. 
《黄帝内经》(《灵枢•百病始生》)云: “肠胃之

络伤……卒然外中于寒, 若内伤于忧怒, 则气上逆, 气上

逆则六输不通, 温气不行, 凝血蕴里而不散, 津液涩渗, 
著而不去, 而积皆成矣”, 表明胃肠积聚病与情志有关. 
《外科正宗》“又有生平性情暴急, 纵食高梁, 或兼补

术, 蕴毒结于脏腑, 火热流注肛门, 结而为肿, 其患痛连

小腹, 肛门坠重, 二便乖违, 或泻或秘, 肛门内蚀, 串烂经

络, 污水流通大孔, 无奈饮食不餐, 作渴之甚, 凡犯此未

得见其有生”则详细论述了情志因素对大肠癌的影响. 
研究[16]显示: 在长期不良情志的刺激下, 气滞血瘀痰凝

等瘀阻于胃肠, 积聚成块而结为瘤. 国外研究[17,18]发现: 
与焦虑、抑郁呈正相关的IL-1β、IL-6、IL-8、TNF-α等
细胞因子在包括大肠癌在内的肿瘤患者中高水平存在, 
而与心理疾病负相关的IL-10水平降低. 消化道肿瘤患

者在治疗过程中多伴有明显的恐惧、焦虑、抑郁等负

面情绪, 严重影响患者的生存期和生活质量, 情志不畅

贯穿疾病发生发展的始终. Sun等[19]通过测量229例胃癌

患者的心理状况, 得出: “心理困扰在胃癌各个阶段的

患者中很常见, 并且与预后不良结果相关”的结论. 

4  胃肠道恶性肿瘤需调畅情志, 以防发生、助治疗、

促康复

4.1 癌前阶段-调心理脾 人体以气血为本, 精神为用, 
《灵枢·本神》曰: “心藏脉, 脉舍神”, 可见血液是人

体正常神志活动的物质基础, 血为水谷之精气, 总统于

心而生化于脾. 脾气健旺, 化源充足, 充养心神, 则心有

所主; 心气充沛, 心阳温通, 调脾化源, 则脾运正常. 恶性

肿瘤的发生是一个逐渐演变的过程, 胃肠道恶性肿瘤由

于早期临床表现不典型, 出现明显症状及体征时大多

已进入中晚期, 通常会引起患者巨大的心理应激. 为避

免良性疾病发展为恶性肿瘤, 在癌前阶段进行防护尤

为重要. 历代医家素来提倡“善医者, 必先医其心, 而后

医其身”, 更是突出了情志调治的首要性和重要性. 心
藏神, 在志为喜; 脾藏意, 在志为思. 在中医学中, 七情

之“思”是一种包含思虑、担忧、焦虑的复合情绪状

态[4]. 而胃肠癌前阶段形成的长期慢性病变过程中多伴

有心情低落、紧张焦虑、疑惑等消极情绪, 有研究[20]

显示, 抑郁使大脑对肠胃的神经反射调节功能下降, 导
致胃肠疾病发生. 《类经·脏象类》曰: “思动于心则脾

应”, 长期过度思考、谋虑则易损伤心脾, 一方面脾为

后天之本, 脾伤后天之气补充乏源, 气血生化不及, 甚至

累及他脏, 导致人体正气渐耗 , 邪气渐盛, 正不抵邪, 易
致癌邪侵占机体; 另一方面思虑过度则神伤, 气机郁结, 
不仅妨碍运化水谷和水湿, 还会影响气血运行及经络通

畅, 势必发为“痞满”、“噎膈”、“脏证肠癖”诸

疾. 故《景岳全书·噎膈》云“忧思过度则气结, 气结则

施化不行.” 此外, 若癌邪侵入胃肠, 心脾更弱, 运化不

调, 易诱生气滞、痰浊、血瘀, 病情缠绵日久, 癌前病变

转换为癌症的机率也会大大增加. 
癌前阶段, 思虑易现, 脾脏易损. 脾气虚则心神不

充, 日久体渐弱; 脾脏伤则痰浊生, 日久邪渐盛. 调心即

重视精神因素的影响, 调节不良情绪的刺激, 防止负面

情绪的侵扰; 理脾即不忘提高自身正气, 调理脾脏以恢

复运化, 防止出现适合癌邪生存的环境. 调形体的同时

调心神, 形神同调, 以期体强病退. 因此, 在癌前阶段, 应
着重调心理脾, 恢复机体功能, 防止疾病进展. 李东垣在

《脾胃论》中就有“善治斯疾者, 惟在调和脾胃, 使心

无凝滞……则慧然如无病矣, 盖胃中元气得舒伸故也”

的观点, 强调治疗脾胃疾病时酌加调心、理脾之品, 有
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助于提高临床疗效[21]. 林平[22]治疗慢性萎缩性胃炎, 自
拟“调脏运气汤”(北柴胡、白芍、炒白术、白茯苓、

陈皮、槟榔、炒麦芽、浮小麦、醋元胡、青皮、紫苏

子、生甘草), 主张心为五脏之主, 心安则五脏安, 故在

健脾理气的基础上加浮小麦一味, 因浮小麦入心经, 可
益心气以安心神, 临床应用取得较好疗效. 该课题组相

关研究[23]显示, 该方对病例病变本质符合“脾虚气滞”

的慢性胃炎患者总有效率可达到96.67%. 
4.2 治疗阶段-养心疏肝 肝主疏泄, 性喜条达而恶抑郁. 
当生理功能正常时, 全身气机条达、情志调畅; 反之, 当
忧思愤怒等情志刺激影响了肝的疏泄, 使肝失条达, 气
机郁结, 瘀血、痰湿内生, 郁久成疾. 心肝两脏在精神、

神志方面关系密切, 心为生血之源, 肝为藏血之脏, 心主

神, 肝藏魂, 心气充沛, 肝气条畅, 则气血正常运行, 神魂

正常活动. 心肝两脏相互为用, 共同维持正常的精神活

动, 恰如《薛氏医案》云: “肝气通则心气和, 肝气滞则

心气乏”. 一般情况下, 胃肠道恶性肿瘤治疗阶段, 身体

状况较差会给患者带来烦扰焦躁甚至愤怒的情绪, 肝郁

化火而暴躁、易怒, 肝气不舒横逆犯胃更会加重病位痛

苦. Tsay等[24]发现: 焦虑情绪与感知疼痛有极大相关性. 
这在很大程度上影响了人体神经-内分泌-免疫调节功

能, 削弱了免疫防御能力, 甚至加速恶性细胞的增殖. 此
外, 若肝气不足, 疏泄不及, 易致肝气郁结, 加之治疗期

间医疗费用的大量消耗, 患者对手术的恐慌和对随手术

而来的躯体功能、个人形象(如人工肛门)的担忧、抵

触, 使患者心理产生复杂矛盾的负面情绪, 造成心理与

生理病理的恶性循环[25-27]. 而反复化疗出现身体素质下

降及恶心、呕吐、骨髓抑制等副反应, 正气亏虚, 肝血

不足, 肝失调达, 肝魂无处安藏, 心神不得濡养, 也会导

致患者产生抑郁、焦虑、暴躁等不良情绪[28]. 
治疗阶段, 情绪复杂, 肝气郁滞化火生, 易致血瘀、

痰结等, 横逆犯胃亦会加重病情; 肝血不足, 无力濡养心

神, 神无所主则郁证更甚. 养心即改善长期多重治疗给

患者带来的心理负担, 疏肝即重视负面情绪对患者身体

和疾病的影响, 心肝同调, 减轻常规治疗带来的副作用, 
促进疾病向愈. 黄璜等[29]研究表明: 用丹栀逍遥丸结合

心理护理可以显著改善结直肠癌术后化疗病人的抑郁

状态, 提高生活质量. 马晓庆等[30]临床研究发现在常规

治疗的基础上, 中医情志护理在恶性肿瘤化疗过程中可

改善患者的不良情绪, 使之可以积极配合临床治疗与护

理, 从而改善患者消化系的反应症状. 
4.3 康复阶段-安心补肾 心藏神, 为人体生命活动的主

宰, 神全可益精. 肾藏精, 精舍志, 积精亦可藏神. 神本化

于肾精而藏于心, 志本心之作用而蛰于肾. 人的神志活

动, 为心所主, 与肾密切相关. 心肾相交, 精血同源互化, 

心火元气相助, 君火相火相得益彰既是人体基本的生理

过程, 又是情志活动正常发生的保证[31]. 戴思恭《推求

师意》曰: “心以神为主, 阳为用; 肾以志为主, 阴为用. 
阳则气也、火也. 阴则精也、水也. 凡乎水火既济, 全在

阴精上承, 以安其神; 阳气下藏, 以安其志”. “恐”为

遇到危险而又无力应付及脏腑气血大虚时产生惧怕不

安的情绪体验[4]. “肾藏志应恐”主要包含两方面的含

义: 一为肾虚者多见恐怯畏惧, 如《灵枢·本神》曰“肾, 
足少阴也……气不足则善恐”, 二为“恐伤肾”[32]. 手
术、化疗是胃肠道肿瘤常用的治疗手段, 但是由于治疗

后也会出现一系列痛苦的症状, 在无法确保疾病完全康

复的情况下, 患者受肿瘤病程长、费用高、家庭压力

大、容易复发转移等因素影响, 极易出现恐惧、抑郁、

焦虑情绪, 常惶惶不可终日, 震慄不安. 胃肠道肿瘤患者

治疗后元阳受损、精气血液不足, 正气大虚是产生恐惧

的内在根源, 恐则伤肾而失精致神无所化, 当心神的认

知与肾的意志能力不相协调时, 就会产生强烈的心理冲

突, 表现为“抑郁恐惧”的情绪反应与气机升降失调的

躯体反应. 韩国一项研究[33]显示在391例胃癌患者中, 术
后抑郁症的患病率为44％, 表明术后恐惧、紧张情绪是

临床常见的术后心理问题. 
康复阶段, 恐为常见, 恐则伤肾, 心肾不交, 元阳亏

损, 心神不宁. “安心”即稳定患者情绪, 给予抗癌信

心, “补肾”即重视先天之本, 补养元神. 安心补肾, 以
期“阴平阳秘”, 疾病向愈, 防止复发转移. 刘云霞等[34]

临床观察发现益气补肾口服液(黄芪20 g、茯苓12 g、
女贞子12 g、枸杞子12 g、猪苓12 g、莪术10 g、半枝

莲30 g、藤梨根30 g、生薏苡仁30 g、八月札10 g、红

枣30 g、炙甘草6 g)的胃癌术后抗转移作用, 发现用益

气补肾口服液治疗组的三年转移复发率为20.6%, 明显

小于术后单纯接受FORFOX6方案化疗者, 同时两组患

者Karnofsky评分比较显示益气补肾口服液治疗组有效

率达到89.9%, 很大程度上改善了患者生活质量. 

5  基于情志理论干预肿瘤发生、发展的分子机制研究

5.1 应激-炎症-免疫失调促肿瘤发展 抑郁与焦虑是胃

肠道恶性肿瘤患者中最为常见的精神障碍状态. 长期抑

郁焦虑状态会对胃肠道恶性肿瘤患者免疫功能起负向

调节作用, 加速病情发展及阻碍疾病恢复. Fractalkine(也
称为C-X3-C基序趋化因子配体1; CX3CL1)是CX3C亚
家族的独特趋化因子, 是在肿瘤微环境中癌症免疫治疗

的潜在靶点, 被认为是包括结直肠癌在内的癌症进展的

重要标志物[35,36]. CX3CL1具有增强-γ-氨基丁酸(GABA)
活性, 抑制5-羟色胺能神经传递, 抑制海马区谷氨酸能

活性并调节神经可塑性过程的作用, 参与抑郁、焦虑
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等精神障碍相关机制[37]. 精神障碍会导致炎症反应的发

生, 而炎症反应是胃肠肿瘤发生发展中的关键环节, 与
免疫抑制关系密切. 

近年来发现, 长期抑郁对机体免疫功能影响巨大, 
易造成免疫失调. 髓系来源的免疫抑制细胞(myeloid 
derived suppressor cells, MDSCs), 是一群特异性免疫抑

制细胞, NLRP3炎症小体-MDSC所诱导的炎症反应及T
细胞功能抑制是肿瘤性抑郁影响患者复发转移的关键

环节. 李杰等[38]研究发现对抑郁荷瘤小鼠模型进行疏

肝健脾方(或联合化疗药吉西他滨)干预, 能下调脾脏中

MDSC的表达, 上调T细胞亚群的表达, 减少CD8+T细胞

的凋亡. 能有效缓解情绪障碍的疏肝健脾方在肿瘤微环

境中对MDSC介导的免疫抑制功能有显著下调作用, 并
控制肿瘤的生长和转移. 
5.2 肠道菌群通过脑肠轴途径改变机体应激水平 神经

系统调控胃肠运动主要是通过中枢神经系统、肠神经

系统和椎前神经节发挥作用, 这种在不同层次将胃肠道

和中枢神经系统联系起来的神经-内分泌网络称为脑肠

轴[39]. 这个概念的提出为进一步认识精神心理因素对胃

肠道病理生理的影响提供了理论基础. 脑肠肽作为神经

递质在中枢系统分布, 影响人的情绪和行为, 作为激素

在胃肠道分布, 影响着人的胃肠道功能[40]. 中枢神经系

统和胃肠道之间的平衡被打破, 胃肠症状和抑郁焦虑等

不良情绪恶性循环, 造成胃肠肿瘤疾病进展. 
近年有研究显示肠道菌群能通过脑肠轴影响机体

的应激水平和应激行为[41]. Kelly等[42]将有抑郁障碍患者

的肠道菌群移植到无菌小鼠体内, 发现小鼠会产生类似

抑郁个体的生理学特征和一些抑郁表型, 比如快感缺乏

及焦虑样行为. 而既往研究显示抑郁等情志障碍会促进

疾病的进展和恶化, 甚至导致肿瘤发生. 王永红等[43]经

临床观察发现肠道菌群移位在胃癌患者恶液质的发生

发展中起到重要作用. 近年研究[44,45]显示: 某些芳香物

质能够结合结肠上皮细胞的特异嗅觉受体, 诱发神经元

电位改变, 促进神经递质分泌, 通过 “脑-肠”轴影响肠

道微生态. 而辛香中药辛窜通络、可开郁散结, 又芳香

悦脾、可化湿除秽, 包括蜀椒、干姜、桂枝、细辛等辛

香中药组成的乌梅丸, 在结肠炎恶化癌变的干预治疗中

疗效确切, 郑川等[46]认为辛香药物是通过 “鼻-脑-肠”

轴这一路径, 调控肠道微生态从而干预结肠炎-癌演进. 

6  结论

情志理论是中医学特色精华理论, 作为辅助性治疗广泛

应用于临床. 胃肠道恶性肿瘤作为最常见的消化道肿

瘤, 患者在发病及治疗全过程均受到负面情绪的不良影

响, 导致疾病预后不佳甚至恶化, 反之, 病情进展又加重

了忧思、焦虑、抑郁、恐惧等情绪, 给患者造成了极大

痛苦. 中医认为“五志唯心所使”, 应在调养心神的前

提下畅达五脏情志, 在胃肠道恶性肿瘤癌前防护阶段

“调心理脾”防止癌变, 治疗阶段“养心疏肝”辅助治

疗, 康复阶段“安心补肾”促进康复, 防止复发转移, 将
情志干预贯穿于治疗全过程, 缓解患者负面情绪困扰, 
增强抗病信心, 延长患者生存期, 提高生存质量. 该方法

也将成为防治肿瘤发生、发展的新的治疗策略. 
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Abstract
Endoscopic retrograde cholangiopancreatography 
(ERCP) is an endoscopic operation with potential 
therapeutic risks. With the development of endoscopic 
techniques, the rate of performing ERCP is more and 
more higher and as a result, the rate of complications 
is increasing. Unfortunately, quite a few patients have 
little comprehension about the process of ERCP and its 
complications. This paper gives a brief overview of some 
issues on informed consent for ERCP.
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摘要
内镜逆行胰胆管造影术(endoscopic retrograde chola
ngiopancreatography, ERCP)是一项有着潜在治疗风
险的内镜操作. 随着内镜技术的不断发展, 现如今
ERCP的开展率越来越高, 这也意味着出现ERCP相
关并发症的概率也在不断上升. 但是目前, 相当一部
分患者对ERCP过程及ERCP相关并发症鲜有了解. 
本文就ERCP术前知情同意研究进展进行简要综述. 
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核心提要: 内镜逆行胰胆管造影术可能会出现一系列的

术后并发症, 完善术前知情同意有利于患者更加了解操

作过程, 可以很大程度上减少医患矛盾及潜在的医疗

纠纷. 
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0  引言

内镜逆行胰胆管造影术(endoscopic retrograde cholan-
giopancreatography, ERCP)自1968年首次报道以来, 已
经成为肝、胆、胰疾病重要的诊治方法[1]. 近几十年来

ERCP开展率越来越高, 从诊断性逐渐过渡为治疗性操

作. 同其他内镜操作一样, ERCP作为内镜操作中最复杂

的一项操作[2], 同样也具有一定的操作风险, 甚至可能

会出现一系列的术后并发症, 如术后胰腺炎, 穿孔, 心肺

相关疾病, 出血, 感染, 甚至引起死亡[3]. 即使是经验丰

富的内镜医生以及术前预防性药物的使用能够很大程

度上降低术后并发症的发生[4,5], 但是ERCP术后并发症

的发生仍然不能完全避免. 因此, 当患者需要进行ERCP
时, 患者本人应当对整个操作过程以及术后可能会出现

的相关情况充分了解, 并自主决定, 是否继续进行这项

操作. 但是研究表明[6], 在通常情况下, 内镜医生并没有

充分告知病人ERCP相关的信息. 一项调查显示[7], 在进

行内镜操作前, 相当一部分病人并没有被告知手术相

关情况, 无论是以书面的形式还是以当面口头交流的

方式. 
内镜操作, 尤其是ERCP, 即使是诊断性检查, 都有

可能导致手术相关并发症. 因此在手术前获取患者知情

同意, 是内镜检查的一项重要步骤[8]. 

1  ERCP术前知情同意历史发展

知情同意是内镜操作术前准备的一部分[9,10]. 一般来说, 
知情同意是指患者在了解相关信息的基础上做出允

许或拒绝医疗治疗决定的权利[11]. 早在1900年, 一些医

疗操作就已经有了患者知情同意[12]. 1999年, 美国一项

调查报告[13]显示, 20.7%的内科医生曾经被起诉, 其中

41.6%的案件和患者对医疗操作的知情同意相关. 由于

医疗工作者与患者之间沟通的不充分, 当患者认为他们

仅仅是进行简单的治疗, 却在治疗期间出现严重或致命

的并发症时. 这些病人往往会因此诉讼医疗工作者甚至

是医疗机构, 从而导致医疗诉讼案件的增加, 加剧医患

矛盾. 
通过对既往文献的简要回顾发现, 以往医疗工作者

对ERCP术前知情同意重视程度不高. Seow等[14]报道了

患者在行ERCP术前, 很少被医疗工作者详细告知ERCP
术相关信息, 更多的, 则是在手术前被简略告知并签署

知情同意. Williams等[15]发现15%的患者不能在ERCP术
后回忆出可能存在的并发症, 老年患者或病情危重的患

者没有被告知手术操作过程中可能存在的风险及应对

方法. ERCP作为消化内镜中最复杂的过程, 应当在术前

充分告知患者操作过程、相关并发症以及应对方法等. 
在过去的几十年中, ERCP术前知情同意正逐步受到重

视, 从基本的伦理需求逐步融入了法律需求[11]. 

2  ERCP术前知情同意内容

目前知情同意在医疗体系中的地位越来越高. 术前知情

同意已经被定义为医疗治疗体系的一部分, 而不仅仅是

在一份标准治疗知情同意上的一个签字[16]. 国内指南[17]

提到了: 在实施ERCP前操作医生或主要助手应向家属

或(和)患者详细讲解ERCP操作的必要性、可能的结果

以及存在的风险, 并有患者指定委托人签署书面知情同

意书. 知情同意的内容基于病人的对疾病治疗的自主选

择权利. 近代知情同意的雏形诞生于1914年, 指出了病

人应该在疾病治疗前有自主决定的权利, 即每个成年人

都应该有自主选择接受治疗与否的权利[18]. 目前随着以

人本为中心医疗模式的开展, 医疗工作者认为ERCP术
前知情同意的内容也应融入“人本”内涵, 而不仅仅是

一些医疗术语的文字排版. 更应当融入通俗易懂、简明

扼要的实质性内容. 让多数没有医学基础的大众患者更

好的理解操作相关内容. 但是, 患者想要了解的疾病相

关情况及治疗过程因人而异, 不同的病人想要了解的

内容不尽相同. 主要包括以下几个方面: (1)治疗风险的

性质; (2)治疗风险的大小; (3)风险可能发生的概率; (4)
什么时候可能会发生风险(表1[8,12,14,16,19-27]). 英国一项研

究[22]显示, 以书面形式获取患者知情同意时, 不宜使用

过长的内容以及过于专业的医学术语, 否则获取知情

同意的效果不会很理想. 当疾病治疗时可能发生的风

险越严重, 发生风险的可能性越高, 病人应对疾病的信

息有更深入的了解[16]. 另一项调查研究[12]表明, 在疾病

的过程中即使是发生概率极低的风险, 都需要告知病

人. Newton等[12]在美国调查了81名内科医生, 他发现只

有27%-40%的医疗工作者在ERCP术前告知患者ERCP
术后最严重的并发症(死亡), O'Sullivan等[27,28]发现将近

70%加拿大内科医生没有透露感染或死亡的可能风险. 
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国内三所医院[17,29,30](西京、友谊、长海)总结归纳近几

年开展的ERCP后得出: 知情同意是一个过程, 应当以

非专业术语告知适当的信息以确保患者自愿作出决定, 
ERCP术前知情同意应当包括, 患者术前诊断、拟行内

镜手术方式、麻醉选择、可能遇到的术后并发症. 并告

知患者针对术后并发症出现所采取的措施. 
尽管知情同意上的风险例举的越详细, 病人了解的

相关信息愈加丰富、全面, 但是也会有更多的病人可能

会因此而放弃有效的治疗. 病人在准确了解医疗治疗过

程中治疗风险、治疗益处、可供选择的其他方法后做

出的一个完全自愿的选择, 这是医疗治疗中基本的伦理

义务. 知情同意是一种医患之间沟通交流方式, 在一定

程度上巩固了医生与病人之间关系[16]. 
简而言之, 每个病人对知情同意的谈话内容要求

不一[26], 需要临床医生面对不同的病人作出不同的调

整. 为了指定合理而又个性化的知情同意应权衡当地法

律、医护人员以及患者主观想要了解的术前知情内容

来制定合理、公平、与当地法律高契合度、患者接受

度高的术前知情同意. ERCP术前知情同意并不是一成

不变, 需要契合当下ERCP研究进展、当地法律法规变

化、当地病人需求的变化而变化. ERCP知情同意应与

ERCP修订指南或ERCP操作专家共识同步更新以进一

步完善. 

3  知情同意的方式

以往即便是签署了书面知情同意, 部分患者对ERCP相

关信息以及术后并发症仍然不能充分了解. 现如今, 获
取信息的方式有了巨大变化, 为知情同意方式的革新提

供了机会. 手机程序软件、智能电脑、视频、手机和其

他技术拓宽了获取信息的渠道[31], 使知情同意的方式有

了更广泛的选择. 一些患者根据症状的严重程度来判断

是否需要详细了解疾病相关信息, 一些患者则想要了解

所有相关并发症的信息不管其风险及严重程度如何[26]. 
另一项研究[32]表明使用多媒体工具获取患者的知情同

意, 患者的满意度更高. 总而言之, 多媒体工具的利用在

获取患者ERCP术前知情同意方面起到了重要作用！

4  ERCP术前知情同意谈话时机

知情同意是内镜操作术前准备的一部分[9,10]那么对于

ERCP的术前谈话, 究竟是在术前多久比较合适, 是手术

当前还是手术前一段时间？英国胃肠病学[33]认为, 内镜

医生应当在术前24 h告知患者相关知情内容. 但是对于

一些就诊量很大的医疗机构, 术前24 h获取患者的知情

同意有很大局限性[33]. 一项调查[22,34]显示, 病人在术前

1-2 wk获取知情同意, 94%的病人会认真阅读知情文件, 
但是手术前一刻告知患者知情文件, 46%的患者则不会

阅读知情文件. ERCP术前知情谈话目前在医疗治疗体

系中越来越重要, 医疗工作者需要在合适的时机获取

患者的知情同意. 国内的三所医院[17,29,30]虽然均对ERCP
术前知情同意内容方面作出了总结, 但是均未明确表明

ERCP术前谈话的适当时机. 因此术前谈话最佳时机有

待进一步研究. 

     

表  1  内镜逆行胰胆管造影术术前知情同意主要内容

文献 国家 发表时间 内镜逆行胰胆管造影术知情同意内容

Kopacova等[19] 捷克 2012

(1)诊断/治疗的选择, 可能存在的主要并发症以及出现并发症时治疗的调整策略; (2)术中

镇静的效果及注意事项; (3)患者可以向主管医师提问, 若出现术后并发症能及时联系医

疗机构

Yeh等[20] 美国 2017 (1)操作过程; (2)操作的风险和益处; (3)替代方案

Jubbal等[21] 美国 2015 (1)操作的过程; (2)操作带来的益处; (3)操作过程中可能存在的风险及并发症; (4)替代方案

Seow等[14] 澳大利亚 2006 操作的风险、益处, 以及可供选择的方案

Pereira等[22] 英国 1995 (1)治疗的目的; (2)预期治疗效果; (3)操作过程中可能存在的风险及并发症

Sidhu等[23] 英国 2006 操作的风险和益处, 手术的替代方案

Zuckerman等[24] 美国 2007
(1)病人相关的医学诊断以及检验结果; (2)手术的过程; (3)手术的原因; (4)操作带来的益

处; (5)风险及并发症; (6)替代选择方案; (7)不做操作情况下疾病的预后

Stanciu等[25] 希腊 2003
(1)手术的原因; (2)手术的目的; (3)患者可供选的方案; (4)手术的益处及成功的概率; (5)

可能的风险及并发症

Brooks等[26] 英国 2005 (1)手术的过程; (2)手术的风险、益处以及替代选择

Newton等[12] 美国 1994 (1)手术的过程; (2)手术的风险、远期治疗益处、可供选择的替代方案

O'Sullivan等[27] 加拿大 2002
(1)手术的过程; (2)可供选择的替代方案; (3)手术等风险, 可能并发症, 手术的益处; (4)对

患者的理解评估

Feld等[16] 美国 2004 (1)操作的风险; (2)风险的大小(严重性); (3)风险发生的概率

Song等[8] 韩国 2009
(1)手术的原因; (2)手术的过程(术前、书中、术后); (3)治疗的益处; (4)可能存在的风

险、并发症及手术的死亡率; (5)合理的替代方案机器优缺点
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5  结论

术前的知情同意是内镜操作的核心, 若ERCP术前未能

取得患者的知情同意而实施治疗操作, 可能会带来一系

列的医患矛盾, 甚至有可能是医疗诉讼[35]. 
ERCP术前知情同意可以整体提高病人对ERCP手

术过程以及ERCP术后可能存在的并发症的理解, 使患

者能更好的在医疗治疗过程有自主权利, 提高了医疗工

作者与患者之间的有效沟通, 在一定程度上减少医疗诉

讼的发生, 提高患者就医的满意度. 
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Abstract
AIM
To assess the inhibitory effect of Wee1 inhibitor MK-1775 
on self-renewal of cancer stem like cells in GBC-SD cells.

METHODS
The GBC-SD cell line was cultured in vitro, and the 
suspended cancer stem cell spheres were cultured 
in serum free stem cell culture medium containing 
MK-1775. The expression of Wee1 was detected by 
Western blot, and the changes of the sphere size 
and sphere formation rate were analyzed. After the 
establishment of a subcutaneously transplanted tumor 
model in nude mice, MK-17751 was given for 2 wk, and 
the weight of the transplanted tumors was detected 2 wk 
later.

RESULTS
After 8 d of culture with MK-1775, the expression of 
Wee1 in GBC-SD cells was downregulated and the 
sphere size and sphere formation rate were reduced. 
After MK-17751 treatment, the growth of subcutaneous 
xenografts in nude mice was inhibited.

CONCLUSION
MK-1775 can inhibit the self-renewal of cancer stem like 
cell in gallbladder cancer GBC-SD cells.

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的
研究Wee1抑制剂MK-1775对GBC-SD细胞系胆囊癌
干细胞样细胞自我更新的抑制作用. 

方法
体外培养GBC-SD细胞系, 在无血清干细胞培养基
中加入MK-1775后培养悬浮肿瘤干细胞球; Western-
blot检测Wee1的表达, 并分析比较肿瘤干细胞球体积
大小和形成率的变化; 建立裸鼠皮下移植瘤模型后
MK-17751灌胃2 wk, 2 wk后检测分析移植瘤的重量. 

结果
加入MK-1775培养8 d后, GBC-SD 细胞中Wee1表达
下调, 同时肿瘤干细胞球大小及形成率均受到抑制; 
经MK-17751处理后, 裸鼠皮下移植瘤生长受到抑制. 

结论
MK-1775具有抑制GBC-SD细胞系胆囊癌干细胞样
细胞自我更新的作用. 

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: MK-1775; 胆囊癌; 肿瘤干细胞; 自我更新

核心提要: 原发性胆囊癌早期诊断困难, 恶性程度高, 肿
瘤进展快, 预后较差. 目前研究表明肿瘤干细胞是肿瘤

发生发展发的根本原因. 本研究通过体外和体内实验观

察到MK-1775对胆囊癌干细胞样细胞自我更新具有抑

制作用, 有望成为治疗胆囊癌的靶向药物之一. 

石程剑, 田锐, 王敏, 赵炎, 秦仁义. Wee1抑制剂MK-1775对GBC-SD
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26(27): 1586-1591  URL: http://www.wjgnet.com/1009-3079/full/
v26/i27/1586.htm  DOI: http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v26.
i27.1586

0  引言

原发性胆囊癌是胆道系统常见的恶性肿瘤, 因其早期诊

断困难, 肿瘤进展快, 恶性程度高, 早期易发生转移, 所
以其预后较差, 5年生存率5％左右[1,2]. 目前研究表明肿

瘤干细胞是肿瘤发生发展、耐药及复发的根本原因[3,4], 
而自我更新是肿瘤干细胞的基本特征[5,6], 近来研究表明

阻断肿瘤干细胞的自我更新是肿瘤靶向治疗的有效途

径之一[7,8]. Wee1抑制剂MK-1775在多种肿瘤的研究中

具有抑制肿瘤的作用[9,10], 而其与肿瘤干细胞的相关性

研究则较少有报道. 本文旨在考察MK-1775对胆囊癌干

细胞自我更新的影响. 

1  材料和方法

1.1 材料 MK-1775(MCE中国), Wee1抗体(Santa Cruz), 
DMEM/F12(1:1)培养基(Gibco); B27添加剂(Gibco); 人表

皮生长因子(EGF, Pe-proTech);人碱性成纤维生长因子

(bFGF, Pepro-Tech); L-谷氨酰胺(Sigma); 特级胎牛血清

(Hy-clone); 人胆囊癌细胞系GBC-SD购自上海中国科学

院研究所; 实验动物由鼠来宝(武汉)生物科技有限公司

提供. 
1.2 方法

1.2.1 细胞培养: 人胆囊癌GBC-SD细胞系用含100 mL/L
胎牛血清(Gibco)、100 U/mL青霉素和100 U/mL链霉素

的DMEM/F12培养基(Gibco), 在37 ℃、50 mL/L CO2饱

和湿度条件下培养, 0.2 g/L胰蛋白酶的消化、传代, 实
验选用对数生长期的细胞. 
1.2.2 肿瘤干细胞球形成率实验: 取对数生长期的细胞

消化后, PBS洗2次, 用无血清培养基悬浮培养, 无血清

培养基由DMEM/F12(1:1)、B27(1:50)、EGF(20 μg/L)、
bFGF(10 mg/L)、LIF(10 mg/L)和L -谷氨酰胺(2 mmol/L)
组成. 用24孔板培养, 每孔种入1000个细胞. 实验组的培

养基中加入MK-1775(100 nM). 每天加入0.25 mL无血清

培养基, 观察细胞球形成的过程, 拍照并记录. 肿瘤干细

胞球形成率计算方式: 计数细胞数≥20个的细胞球, 形
成率 = 细胞球数/种入细胞数×100%. 
1.2.3 Western-blot: 将肿瘤细胞球消化后用RIPA裂解

液(博士德, 中国)提取细胞总蛋白, BCA法(碧云天, 中
国)测定蛋白质浓度; 取蛋白质40 μg/孔进行电泳(12% 
SDS-PAGE胶), 转膜至PVDF膜(Millipore, 德国), 用含

5%脱脂奶粉的封闭液室温下封闭反应2 h, 分别加入鼠

抗人Wee1单克隆抗体(体积稀释比例为1:500)及鼠抗人

APDH单克隆抗体(1:200), 4 ℃反应过夜; TBST洗膜后, 
加入辣根过氧化物酶标记的羊抗鼠IgG(1:1000), 室温反

应1 h; TBST洗膜后, 用ECL试剂进行显影. 
1.2.4 裸鼠皮下抑制瘤生长抑制实验: 将GBC-SD细胞

消化吹散制成单细胞悬液, 用不含血清的PBS洗2次后, 
PBS重悬, 按1×106数量级分别注入裸鼠右腹部皮下, 观
察移植瘤形成时间及生长速度的情况. 自肉眼可观察到

移植瘤形成后, 给予MK-1775灌胃(80 mg/kg), 隔日一次, 
持续两周, 治疗结束后继续观察2 wk, 处死、解剖裸鼠

取出肿瘤, 测量肿瘤的重量. 



石程剑, 等. Wee1抑制剂MK-1775对GBC-SD细胞系胆囊癌干细胞样细胞自我更新的影响

2018-09-28|Volume 26|Issue 27|WCJD|www.wjgnet.com 1588

1.2.5 免疫组化: 将裸鼠皮下移植瘤甲醛固定, 制成切片

行HE染色, 部分行脱蜡、水化及抗原修复后, 按照说明

书应用免疫组织化学SP法检测Wee1的表达.

统计学处理 采用SPSS20.0软件对实验的结果数据

进行统计分析. 计量资料以mean±SD表示, 使用单因素

方差分析进行多组均数比较, 使用LSD分析进行两两比

较. 适当的时候使用双侧t检验. P＜0.05表示差异有统计

学意义.

2  结果

2.1 MK-1775抑制Wee1在GBC-SD细胞中的表达 将
GBC-SD细胞用不含血清的干细胞培养基培养8 d形成

悬浮肿瘤干细胞球后, 使用Western Blot检测Wee1的表

达情况, 结果显示(图1), 实验组细胞Wee1的表达明显下

调, 表明MK-1775抑制了Wee1的表达.
2.2 肿瘤干细胞球形成能力下降 GBC-SD细胞在不含

血清的干细胞培养基培养8 d, 观察悬浮肿瘤干细胞球

形成的情况, 结果显示(图2), 加入MK-1775组肿瘤干细

胞球形成率明显低于对照组, 且肿瘤干细胞球的体积也

明显小于对照组.
2.3 裸鼠体内形成肿瘤能力下降 接种GBC-SD细胞2 wk
后, 肉眼可见皮下肿瘤形成, 遂开始给予MK-1775灌胃

处理, 4 wk后取出肿瘤, 免疫组化结果提示MK-1775在
裸鼠体内抑制了GBC-SD来源的皮下肿瘤细胞Wee1的
表达; 肿瘤重量对比结果显示, 实验组肿瘤重量明显小

于对照组, 表明MK-1775在裸鼠体内抑制了GBC-SD来

源的皮下肿瘤的生长(图3).

3  讨论

胆囊癌是胆管系统最常见的恶性肿瘤, 因其难以早期发

现, 并极易发生侵袭转移, 确诊时多数患者已处于晚期

而丧失了最佳手术时机[1]. 虽然近年来胆囊癌手术切除

范围不断扩大, 其总体5年生存率仍徘徊在5%左右[2]. 临
床实践表明, 目前的手术治疗方法几乎达到了极限, 放
疗和化疗等综合治疗仍是有望提高患者生存率的重要

手段, 但遗憾的是,胆囊癌对目前的各种化疗药物都不

敏感. 近年来的研究表明, 肿瘤的发生、发展和转移与

肿瘤干细胞相关, 这一小群细胞具有自我更新、耐受

放化疗及高致瘤性等特性, 是导致治疗后肿瘤复发的

原因[3]. 自我更新是肿瘤干细胞的基本特征, 近来研究

表明阻断肿瘤干细胞的自我更新是肿瘤靶向治疗的有

效途径之一[11-13]. 在我们前期的研究中, 我们证实了胆

囊癌部分细胞在干细胞培养环境下可以形成肿瘤细胞

球, 这些细胞具有肿瘤干细胞的特征, 包括自我更新、

分化潜能及高致瘤性[14,15], 对其自我更新的干预有望为

胆囊癌的靶向治疗提供线索. 
Wee1属于丝/苏氨酸蛋白激酶家族, 其可以通过

抑制CDC2的活性来抑制细胞进行有丝分裂, 调节细

胞周期进展[16]. 越来越多的研究表明人Wee1在维持癌

Wee1

GAPDH

阴性对照                        MK-1775

图  1  Western-blot 检测Wee1的表达. 经MK-1775作用后, Wee1的

表达下调.
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图  2  肿瘤干细胞球形成能力分析. A: 干细胞培养环境下培养8 d

后, 实验组形成的肿瘤干细胞球小于对照组(×200); B: 实验组肿瘤

干细胞球形成率小于对照组. aP<0.05, 与对照组相比.
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细胞生存方面具有非常重要的作用, 是一个理想的癌

细胞治疗靶点. 有研究表明在Wee1在结直肠癌[17]、胶

质瘤[18]、骨肉瘤[19,20]、神经母细胞瘤[21]、卵巢癌[22]、

乳腺癌细胞[23]中, 表达增加并且与肿瘤的恶性在卵巢

癌[24]、非小细胞肺癌[25]和头颈部肿瘤细胞[26]中, 单一

Wee1抑制剂MK-1775就可以抑制肿瘤; 此外, 在非小细

胞肺癌[27]、头颈部肿瘤[28]及乳腺癌[29]细胞中, MK-1775
可增强抗肿瘤药物的治疗效果, 而MK-1775对肿瘤干细

胞的作用及机制目前尚未见报道. Wee1在细胞周期G2
检测点的功能发挥中起着重要的作用, 保证DNA损伤

的修复或者促进不可逆受损和修复失败时细胞凋亡[30]. 
肿瘤细胞经放化疗DNA损伤后在G2期被修复是肿瘤耐

放化疗的重要原因, 因此通过抑制Wee1活性影响G2检
测点的功能, 进而阻碍肿瘤干细胞DNA的修复有望成

为抑制肿瘤干细胞的机制之一. 我们使用MK-1775在胆

囊癌GBC-SD细胞中抑制Wee1功能后, 观察到其中肿瘤

干细胞样细胞的自我更新被抑制, 进一步动物体内研究

显示, MK-1775通过抑制Wee1功能抑制了肿瘤的生长. 
我们的研究表明, MK-1775抑制胆囊癌干细胞样细胞的

自我更新, 可能和其损伤的DNA得不到足够的修复而

引起, 但其具体机制需进一步探索. 
总之, 本文的实验研究结果证明, MK-1775具有抑

制源自GBC-SD细胞系肿瘤干细胞样细胞自我更新能

力及其形成的肿瘤生长的作用, 从而彰显了MK-1775 
可能作为一种靶向胆囊癌干细胞治疗人胆囊癌候选药

物的潜能. 

文章亮点

实验背景

原发性胆囊癌是胆道系统常见的恶性肿瘤, 因其早期诊

断困难, 肿瘤进展快, 预后较差. 目前研究表明肿瘤干细

胞是肿瘤发生发展、耐药及复发的根本原因, 近来研究

表明阻断肿瘤干细胞的自我更新是肿瘤靶向治疗的有

效途径之一. 

实验动机

Wee1抑制剂MK-1775在多种肿瘤的研究中具有抑制肿

瘤的作用, 而其与肿瘤干细胞的相关性研究则较少有报

道. 本研究拟考察MK-1775对胆囊癌干细胞自我更新的

影响. 

实验目标

研究Wee1抑制剂MK-1775对GBC-SD细胞系胆囊癌干

细胞样细胞自我更新的抑制作用.

实验方法

通过体外实验检测MK-1775对胆囊癌悬浮肿瘤干细胞

球形成的影响, 并进一步建立裸鼠皮下移植瘤模型后

MK-17751治疗, 观察对移植瘤生长的影响. 

实验结果

加入MK-1775后, GBC-SD细胞肿瘤干细胞球大小及形

成率均受到抑制; 经MK-17751处理后, 裸鼠皮下移植瘤

生长受到抑制. 

实验结论

MK-1775具有抑制GBC-SD细胞系胆囊癌干细胞样细胞

自我更新的作用. 

MK1775

阴性对照A

阴性对照                            MK-1775

a

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

肿
瘤

重
量

(g
)

B

图  3  皮下移植瘤生长抑制实验. A: 免疫组化检测皮下移植瘤Wee1

的表达(×400); B: 皮下移植瘤重量分析. aP<0.05, 与对照组相比.
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展望前景

进一步探索MK-1775对胆囊癌耐药和侵袭的影响, 并进

行临床前实验, 有望成为治疗胆囊癌的靶向药物之一.

4      参考文献

1 	 Randi G, Malvezzi M, Levi F, Ferlay J, Negri E, Franceschi 
S, La Vecchia C. Epidemiology of biliary tract cancers: an 
update. Ann Oncol 2009; 20: 146-159 [PMID: 18667395 DOI: 
10.1093/annonc/mdn533]

2 	 Koshiol J, Bellolio E, Vivallo C, Cook P, Roa JC, McGee 
EE, Losada H, Van Dyke AL, Van De Wyngard V, Prado 
R, Villaseca M, Riquelme P, Acevedo J, Olivo V, Pettit K, 
Hildesheim A, Medina K, Memis B, Adsay V, Ferreccio 
C, Araya JC. Distribution of dysplasia and cancer in 
the gallbladder: an analysis from a high cancer-risk 
population. Hum Pathol 2018 [PMID: 30036595 DOI: 10.1016/
j.humpath.2018.07.015]

3 	 Lin PC, Hsieh HY, Chu PC, Chen CS. Therapeutic 
Opportunities of Targeting Histone Deacetylase Isoforms to 
Eradicate Cancer Stem Cells. Int J Mol Sci 2018; 19: 1939 [PMID: 
30004423 DOI: 10.3390/ijms19071939]

4 	 Chan MM, Chen R, Fong D. Targeting cancer stem cells with 
dietary phytochemical - Repositioned drug combinations. 
Cancer Lett 2018; 433: 53-64 [PMID: 29960048 DOI: 10.1016/
j.canlet.2018.06.034]

5 	 Chu J, Li Y, Fan X, Ma J, Li J, Lu G, Zhang Y, Huang Y, 
Li W, Huang X, Fu Z, Yin Y, Yuan H. MiR-4319 Suppress 
the Malignancy of Triple-Negative Breast Cancer by 
Regulating Self-Renewal and Tumorigenesis of Stem Cells. 
Cell Physiol Biochem 2018; 48: 593-604 [PMID: 30021199 DOI: 
10.1159/000491888]

6 	 Pei S, Minhajuddin M, Adane B, Khan N, Stevens BM, Mack 
SC, Lai S, Rich JN, Inguva A, Shannon KM, Kim H, Tan AC, 
Myers JR, Ashton JM, Neff T, Pollyea DA, Smith CA, Jordan 
CT. AMPK/FIS1-Mediated Mitophagy Is Required for Self-
Renewal of Human AML Stem Cells. Cell Stem Cell 2018; 23: 
86-100.e6 [PMID: 29910151 DOI: 10.1016/j.stem.2018.05.021]

7 	 Huang G, Jiang H, Lin Y, Xia W, Luo Y, Wu Y, Cai W, Zhou 
X, Jiang X. LncGPR107 drives the self-renewal of liver tumor 
initiating cells and liver tumorigenesis through GPR107-
dependent manner. J Exp Clin Cancer Res 2018; 37: 121 [PMID: 
29925408 DOI: 10.1186/s13046-018-0794-3]

8 	 Wang T, Fahrmann JF, Lee H, Li YJ, Tripathi SC, Yue C, 
Zhang C, Lifshitz V, Song J, Yuan Y, Somlo G, Jandial R, Ann 
D, Hanash S, Jove R, Yu H. JAK/STAT3-Regulated Fatty 
Acid β-Oxidation Is Critical for Breast Cancer Stem Cell Self-
Renewal and Chemoresistance. Cell Metab 2018; 27: 1357 
[PMID: 29874570 DOI: 10.1016/j.cmet.2018.04.018]

9 	 Chen G, Zhang B, Xu H, Sun Y, Shi Y, Luo Y, Jia H, Wang 
F. Suppression of Sirt1 sensitizes lung cancer cells to WEE1 
inhibitor MK-1775-induced DNA damage and apoptosis. 
Oncogene 2017; 36: 6863-6872 [PMID: 28869605 DOI: 10.1038/
onc.2017.297]

10 	 Do K, Wilsker D, Ji J, Zlott J, Freshwater T, Kinders RJ, Collins J, 
Chen AP, Doroshow JH, Kummar S. Phase I Study of Single-
Agent AZD1775 (MK-1775), a Wee1 Kinase Inhibitor, in 
Patients With Refractory Solid Tumors. J Clin Oncol 2015; 33: 
3409-3415 [PMID: 25964244 DOI: 10.1200/JCO.2014.60.4009]

11 	 Paquet-Fifield S, Koh SL, Cheng L, Beyit LM, Shembrey C, 
Mølck C, Behrenbruch C, Papin M, Gironella M, Guelfi S, 
Nasr R, Grillet F, Prudhomme M, Bourgaux JF, Castells A, 
Pascussi JM, Heriot AG, Puisieux A, Davis MJ, Pannequin 
J, Hill AF, Sloan EK, Hollande F. Tight Junction Protein 
Claudin-2 Promotes Self-Renewal of Human Colorectal 

Cancer Stem-like Cells. Cancer Res 2018; 78: 2925-2938 [PMID: 
29510994 DOI: 10.1158/0008-5472.CAN-17-1869]

12 	 Hu J, Guo X, Yang L. Morin inhibits proliferation and self-
renewal of CD133+ melanoma cells by upregulating miR-
216a. J Pharmacol Sci 2018; 136: 114-120 [PMID: 29496393 DOI: 
10.1016/j.jphs.2018.02.003]

13 	 Thiagarajan PS, Sinyuk M, Turaga SM, Mulkearns-Hubert 
EE, Hale JS, Rao V, Demelash A, Saygin C, China A, Alban 
TJ, Hitomi M, Torre-Healy LA, Alvarado AG, Jarrar A, 
Wiechert A, Adorno-Cruz V, Fox PL, Calhoun BC, Guan JL, 
Liu H, Reizes O, Lathia JD. Cx26 drives self-renewal in triple-
negative breast cancer via interaction with NANOG and focal 
adhesion kinase. Nat Commun 2018; 9: 578 [PMID: 29422613 
DOI: 10.1038/s41467-018-02938-1]

14 	 Shi CJ, Gao J, Wang M, Wang X, Tian R, Zhu F, Shen M, Qin 
RY. CD133(+) gallbladder carcinoma cells exhibit self-renewal 
ability and tumorigenicity. World J Gastroenterol 2011; 17: 
2965-2971 [PMID: 21734809 DOI: 10.3748/wjg.v17.i24.2965]

15 	 石程剑, 秦仁义, 王敏, 田锐, 张志发, 宫伟强. 无血清培养胆囊
癌GBC-SD细胞形成肿瘤细胞球的鉴定. 世界华人消化杂志 
2010; 18: 865-870 [DOI: 10.11569/wcjd.v18.i9.865]

16 	 Olsen BB, Kreutzer JN, Watanabe N, Holm T, Guerra B. 
Mapping of the interaction sites between Wee1 kinase and 
the regulatory beta-subunit of protein kinase CK2. Int J Oncol 
2010; 36: 1175-1182 [PMID: 20372791]

17 	 Egeland EV, Flatmark K, Nesland JM, Flørenes VA, 
Mælandsmo GM, Boye K. Expression and clinical significance 
of Wee1 in colorectal cancer. Tumour Biol 2016; 37: 12133-12140 
[PMID: 27220319 DOI: 10.1007/s13277-016-5081-3]

18 	 Music D, Dahlrot RH, Hermansen SK, Hjelmborg J, de Stricker 
K, Hansen S, Kristensen BW. Expression and prognostic value 
of the WEE1 kinase in gliomas. J Neurooncol 2016; 127: 381-389 
[PMID: 26738845 DOI: 10.1007/s11060-015-2050-4]

19 	 PosthumaDeBoer J, Würdinger T, Graat HC, van Beusechem 
VW, Helder MN, van Royen BJ, Kaspers GJ. WEE1 inhibition 
sensitizes osteosarcoma to radiotherapy. BMC Cancer 2011; 11: 
156 [PMID: 21529352 DOI: 10.1186/1471-2407-11-156]

20 	 Beck H, Nähse-Kumpf V, Larsen MS, O’Hanlon KA, Patzke S, 
Holmberg C, Mejlvang J, Groth A, Nielsen O, Syljuåsen RG, 
Sørensen CS. Cyclin-dependent kinase suppression by WEE1 
kinase protects the genome through control of replication 
initiation and nucleotide consumption. Mol Cell Biol 2012; 32: 
4226-4236 [PMID: 22907750 DOI: 10.1128/MCB.00412-12]

21 	 Creevey L, Ryan J, Harvey H, Bray IM, Meehan M, Khan AR, 
Stallings RL. MicroRNA-497 increases apoptosis in MYCN 
amplified neuroblastoma cells by targeting the key cell cycle 
regulator WEE1. Mol Cancer 2013; 12: 23 [PMID: 23531080 
DOI: 10.1186/1476-4598-12-23]

22 	 Slipicevic A, Holth A, Hellesylt E, Tropé CG, Davidson B, 
Flørenes VA. Wee1 is a novel independent prognostic marker 
of poor survival in post-chemotherapy ovarian carcinoma 
effusions. Gynecol Oncol 2014; 135: 118-124 [PMID: 25093290 
DOI: 10.1016/j.ygyno.2014.07.102]

23 	 Murrow LM, Garimella SV, Jones TL, Caplen NJ, Lipkowitz 
S. Identification of WEE1 as a potential molecular target in 
cancer cells by RNAi screening of the human tyrosine kinome. 
Breast Cancer Res Treat 2010; 122: 347-357 [PMID: 19821025 
DOI: 10.1007/s10549-009-0571-2]

24 	 Zhang M, Dominguez D, Chen S, Fan J, Qin L, Long A, Li 
X, Zhang Y, Shi H, Zhang B. WEE1 inhibition by MK1775 
as a single-agent therapy inhibits ovarian cancer viability. 
Oncol Lett 2017; 14: 3580-3586 [PMID: 28927115 DOI: 10.3892/
ol.2017.6584]

25 	 Richer AL, Cala JM, O’Brien K, Carson VM, Inge LJ, Whitsett 
TG. WEE1 Kinase Inhibitor AZD1775 Has Preclinical Efficacy 
in LKB1-Deficient Non-Small Cell Lung Cancer. Cancer Res 



石程剑, 等. Wee1抑制剂MK-1775对GBC-SD细胞系胆囊癌干细胞样细胞自我更新的影响

2018-09-28|Volume 26|Issue 27|WCJD|www.wjgnet.com 1591

2017; 77: 4663-4672 [PMID: 28652249 DOI: 10.1158/0008-5472]
26 	 Laurent E, Mockel J, Van Sande J, Graff I, Dumont JE. Dual 

activation by thyrotropin of the phospholipase C and cyclic 
AMP cascades in human thyroid. Mol Cell Endocrinol 1987; 52: 
273-278 [PMID: 2820816 DOI: 10.1001/jamaoto.2016.4563]

27 	 M c E l h i n n y A S , W a r n e r C M . D e t e c t i o n o f m a j o r 
histocompatibility complex class I antigens on the surface 
of a single murine blastocyst by immuno-PCR. Biotechniques 
1997; 23: 660-662 [PMID: 9343688 DOI: 10.1038/s41598-017-
18900-y]

28 	 Friedman J, Morisada M, Sun L, Moore EC, Padget M, 
Hodge JW, Schlom J, Gameiro SR, Allen CT. Inhibition of 

WEE1 kinase and cell cycle checkpoint activation sensitizes 
head and neck cancers to natural killer cell therapies. J 
Immunother Cancer 2018; 6: 59 [PMID: 29925431 DOI: 10.1186/
s40425-018-0374-2]

29 	 Lewis CW, Jin Z, Macdonald D, Wei W, Qian XJ, Choi WS, 
He R, Sun X, Chan G. Prolonged mitotic arrest induced by 
Wee1 inhibition sensitizes breast cancer cells to paclitaxel. 
Oncotarget 2017; 8: 73705-73722 [PMID: 29088738 DOI: 
10.18632/oncotarget.17848]

30 	 O’Connor MJ. Targeting the DNA Damage Response in 
Cancer. Mol Cell 2015; 60: 547-560 [PMID: 26590714 DOI: 
10.1016/j.molcel.2015.10.040]

编辑:崔丽君  电编:张砚梁

ISSN 1009-3079 (print)   ISSN 2219-2859 (online)     DOI: 10.11569    © 2018 Baishideng Publishing Group Inc. 
All rights reserved.
                                                                                                                                                                

                                                                                                    • 消息 •

《世界华人消化杂志》修回稿须知   

本刊讯 为了保证作者来稿及时发表, 同时保护作者与《世界华人消化杂志》的合法权益, 本刊对修回稿要求如下. 

1      修回稿信件 

来稿包括所有作者签名的作者投稿函. 内容包括: (1)保证无重复发表或一稿多投; (2)是否有经济利益或其他关系造成的利益

冲突; (3)所有作者均审读过该文并同意发表, 所有作者均符合作者条件, 所有作者均同意该文代表其真实研究成果, 保证文责

自负; (4)列出通讯作者的姓名、地址、电话、传真和电子邮件; 通讯作者应负责与其他作者联系, 修改并最终审核复核稿; (5)

列出作者贡献分布; (6)来稿应附有作者工作单位的推荐信, 保证无泄密, 如果是几个单位合作的论文, 则需要提供所有参与单

位的推荐信; (7)愿将印刷版和电子版出版权转让给本刊编辑部.

2      稿件修改 

来稿经同行专家审查后, 认为内容需要修改、补充或删节时, 本刊编辑部将把原稿连同审稿意见、编辑意见发给作者修

改, 而作者必须于15天内将单位介绍信、作者复核要点承诺书、版权转让信等书面材料电子版发回编辑部, 同时将修改

后的电子稿件上传至在线办公系统; 逾期发回的, 作重新投稿处理.

3      版权 

本论文发表后作者享有非专有权, 文责由作者自负. 作者可在本单位或本人著作集中汇编出版以及用于宣讲和交流, 但应注

明发表于《世界华人消化杂志》××年; 卷(期): 起止页码. 如有国内外其他单位和个人复制、翻译出版等商业活动, 须征得

《世界华人消化杂志》编辑部书面同意, 其编辑版权属本刊所有. 编辑部可将文章在《中国学术期刊光盘版》等媒体上长期

发布; 作者允许该文章被美国《化学文摘》、《荷兰医学文摘库/医学文摘》、俄罗斯《文摘杂志》等国外相关文摘与检索

系统收录.



陈美燕, 黄家莲, 陆秋芳, 广西医科大学 广西壮族自治区南宁市 
530022

应燕萍, 广西医科大学第一附属医院 广西壮族自治区南宁市 
530022

凌瑛, 广西医科大学第一附属医院肿瘤内科 广西壮族自治区南宁市 
530022

陈美燕, 主管护师, 研究方向为临床护理.

作者贡献分布: 文章由所有作者共同完成.

通讯作者: 应燕萍, 主任护师, 教授, 530022, 广西壮族自治区南宁市青
秀区双拥路6号, 广西医科大学第一附属医院. 
yanpingying0116@126.com
电话: 0771-5355991

收稿日期: 2018-07-10
修回日期: 2018-08-05
接受日期: 2018-08-21
在线出版日期: 2018-09-28

Experience of nutrition support in 
patients with gastric cancer during 
chemotherapy: A qualitative study

Mei-Yan Chen, Yan-Ping Ying, Jia-Lian Huang, Qiu-Fang Lu, 
Ying Ling

Mei-Yan Chen, Jia-Lian Huang, Qiu-Fang Lu, Guangxi Medical 
University, Nanning 530022, Guangxi Zhuang Autonomous 
Region, China

Yan-Ping Ying, First Affiliated Hospital of Guangxi Medical 
University, Nanning 530022, Guangxi Zhuang Autonomous 
Region, China

Ying Ling, Department of Oncology, First Affiliated Hospital of 
Guangxi Medical University, Nanning 530022, Guangxi Zhuang 
Autonomous Region, China

Correspondence to: Yan-Ping Ying, Chief Nurse, Professor, First 
Affiliated Hospital of Guangxi Medical University, 6 Shuangyong 
Road, Qingxiu District, Nanning 530022, Guangxi Zhuang 
Autonomous Region, China. yanpingying0116@126.com

Received: 2018-07-10 
Revised: 2018-08-05
Accepted: 2018-08-21
Published online: 2018-09-28

Abstract
AIM
To explore the current situation of nutritional support in 
patients with gastric cancer (GC) during chemotherapy, 
and find out the factors influencing nutritional support 
from the perspective of patients, so as to provide a 
reference for better nutrition support in the future.

METHODS
Twelve patients with GC during chemotherapy were 
selected from the Department of Medical Oncology of 
a grade III comprehensive hospital in Guangxi by the 
method of objective sampling. Data were collected by 
semi-structured in-depth interview and analyzed by the 
Colaizzi content analysis method.

RESULTS
After analysis, three themes were extracted: cognition 
of nutritional support, status quo of nutritional support, 
and requirement of nutritional support. Interviews 
showed that nutritional support was very important 
during chemotherapy and it had become a common 
understanding of most patients and knowledge of 
nutrition was also a common situation.

CONCLUSION
Patients with GC during chemotherapy have a good 
understanding of nutritional support, but the current 
situation of nutritional support remains to be improved, 
and there are many demands for nutritional support. 
Health care workers should adopt flexible and diversified 
nutrition knowledge education methods to meet the 
needs of patients.
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摘要
目的
探讨胃癌(gastric cancer, GC)化疗患者营养支持现
状, 从患者角度找出营养支持的影响因素, 为以后更
好的开展营养支持提供参考. 

方法
采用目的抽样法抽取广西省某综合性三甲医院肿瘤
内科的12例GC化疗患者, 运用半结构式深入访谈法
收集资料, 采用Colaizzi内容分析法分析资料. 

结果
经分析, 提取出3个主题: 营养支持的认知、营养支
持的现状、营养支持的需求. 访谈显示, 化疗期间的
营养支持非常重要已成为大部分患者的共识, 同时
对营养知识了解偏少也是普遍现状. 

结论
GC化疗患者营养支持的认知良好, 但营养支持的现
状有待改善, 对营养支持存在多方面的需求. 医护人
员应采取灵活多样的营养知识教育方法, 满足患者
的需求. 
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GC患者化疗期间的营养支持体验. 本研究采用现象学研

究方法, 深入访谈GC化疗患者的营养支持体验, 为化疗

患者的营养支持提供参考. 
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0  引言

胃癌(gastric cancer, GC)是全球常见的恶性肿瘤, 预后相

对较差, 严重威胁人类健康. 根据国际癌症研究机构的

统计数据, GC的发病率居恶性肿瘤全球发病率的第5位, 
其病死率更是高居第3位, 仅次于肺癌与肝癌. 超过70%
的GC新发病例发生在发展中国家, 约50%的病例发生

在亚洲东部, 主要集中在中国[1]. 据统计, 60%-65%的上

消化道肿瘤患者存在营养不良[2], 而美国癌症中心的营

养专家认为, 约40%的癌症患者实际上是死于营养不良, 
而不是死于癌症和治疗[3]. 癌症会提高机体新陈代谢和

热量的需求, 但同时又会降低宿主的食欲和食量, 慢慢

导致机体营养不良, 而营养不良会让病人更容易发生肿

瘤扩张、感染、医疗效果降低及生活质量下降等[4,5]. 另
外, 化疗在一定程度上抑制机体的免疫系统, 同时还会

产生毒素导致患者食欲下降、恶心、呕吐、味觉改变

及习惯性厌食等, 从而加重营养不良又进一步伤及免疫

系统. 而营养支持是避免营养不良的唯一方法. 目前国

内外研究中, 多采用量性研究, 少数做过相关质性研究, 
但很少关注GC患者化疗期间的营养支持体验. 本研究

采用现象学研究方法, 深入访谈对GC化疗患者营养的

营养支持体验, 为化疗患者的营养支持提供参考. 

1  材料和方法

1.1 材料 选取2018-05在广西省某三甲医院肿瘤内科住

院的12例GC患者. 纳入标准: (1)经临床、影像学和病理

检查确诊为GC的患者; (2)意识清楚, 认知正常, 能配合; 
(3)Karnofsky评分≥60分; (4)能经口进食且无肠梗阻; (5)
患者明确自身疾病的诊断; (6)知情同意, 自愿参与和配

合本研究. 排除标准: 既往有心理精神疾病; 听力障碍. 
访谈人数以资料饱和为标准. 考虑到访谈对象的代表性

依据患者年龄、文化程度、职业等选择样本, 最终访谈

患者12例. 具体情况(表1). 
1.2 方法 资料收集通过一对一的半结构式访谈, 根据访

谈目的制定访谈提纲, 经课题组讨论及对2例患者预访

谈修订后形成访谈提纲(表2). 访谈前先向患者详细说

明本研究的目的、方法及现场笔录、录音的必要性, 承
诺用编码代替患者姓名, 保护其隐私, 消除其顾虑. 访谈

场所的选择以放松、安心、舒适、色调优雅为原则, 本
研究访谈场所为私密性较好、相对比较安静的教室. 访
谈时间以被访者方便为主要原则. 研究者在介绍研究

目的和意义并征求研究对象同意后对访谈内容进行同

步录音, 同时观察受访者的表情和肢体动作等变化, 并
记录现场笔记. 每例受访者在出院前1 d接受访谈, 时间

30-60 min. 
访谈结束24 h内, 及时将访谈录音逐字、逐句记录

下来, 并记录访谈对象的非语言行为及其他相关资料. 
按照A-O依次对每例访谈对象的访谈记录编序并建立
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各自独立的文档. 资料分析采用Colaizzi内容分析法进

行整理: 详细记录并仔细阅读所有资料; 分析有重要意

义的陈述; 归纳和提炼意义; 汇集共同概念或特性; 写出

完整的描述; 陈述构成该现象的本质性描述; 返回受访

者验证. 反复聆听录音资料并对资料进行细致分析和推

理, 将其共性部分归纳成本研究的主题. 2名研究员共同

对资料进行分析, 并返回受访者处进行求证. 12例受访

者全部阅读了文字描述, 并表示结果的呈现准确. 

2  结果

2.1 营养支持的认知

2.1.1 营养支持的态度: 本次访谈显示, 大部分患者都觉

得化疗期间的营养支持非常重要, 但是对营养知识的了

解普遍较少. P1:“我觉得营养当然好啊, 可是不知道吃

多少才算是合理补充营养”. P4: “我不知道该吃什么

对病情有帮助”. P5: “化疗之后越来越注意饮食了, 有
时间就看看微信或者网页上的营养知识”. P9: “没有

心思去了解太多关于营养的知识”. 另一方面, 受访者

对营养知识的了解比较表浅, 缺乏权威可靠的营养知

识. 受访者P8P10认为要少吃刺激性强的食物少吃夜宵; 
但当研究者继续深入追问时, 他们均不知道如何合理地

进行营养支持. 而P6认为治疗癌症只要药物用对就好

了, 营养无关紧要. 
2.1.2 寻求营养支持知识的途径: 大部分GC患者营养知

识的获取方式单一, 如受访者P3的营养知识来源于儿子

网上搜索; 受访者P4P11为电视播放的养生节目; 受访者

P7为订阅的手机报里的营养小贴士. 
2.2 主题2: 营养支持的现状

2.2.1 营养支持的环境: 患者在住院期间因环境的改变

易产生陌生、孤独、焦虑感, 同时患病后饮食的限制以

及饮食习惯的调整, 使患者需要努力适应新的饮食种

类和方式, 进一步增加了患者饮食的不确定感和不适

应性, 导致饮食的依从性降低, 摄入量减少. P5: “在家

坐在餐桌吃比较舒服, 现在只能在床上吃, 不太习惯”. 
P7: “病房环境不够家里好, 吃饭的时候很吵, 有时会因

治疗或其他事打扰, 我一般都吃不了什么”. P10: “家

里人多, 吃饭肯定比自己在医院吃饭香了”. P11: “我

在家吃饭习惯边吃饭边听收音, 在医院不敢放收音, 怕
吵到别人”. P12: “我觉得医院到处都是病菌, 不敢乱

碰乱放, 吃饭都小心翼翼的”.
2.2.2 营养支持的状态: 多数患者在化疗期间由于化疗

的副作用会感觉到食欲下降、恶心、过早饱腹等生理

     

表  1  受访者一般资料

编号 性别 年龄 婚姻 学历 职业 胃癌分期 转移 化疗方案 合并症

P1 男 49 已婚 初中 农民 ⅢB 无 SOX 慢性糜烂性胃窦炎

P2 女 49 已婚 初中 无业 Ⅲc 无 SOX 无

P3 男 48 已婚 初中 农民 Ⅲc 无 SOX 高血压

P4 男 62 已婚 高中 离退休干部 ⅢB 无 SOX 无

P5 男 66 已婚 高中 离退休干部 Ⅳ 有 TCF 糖尿病

P6 男 45 已婚 小学 农民 Ⅲa 无 SOX 无

P7 女 44 已婚 大学 个体 Ⅳ 有 SP 慢性胃炎10余年

P8 男 31 已婚 大学 职员 Ⅲa 无 SOX 无

P9 女 61 已婚 初中 农民 Ⅳ 有 XELOX 无

P10 女 39 已婚 小学 无业 Ⅲa 无 SOX 无

P11 男 51 已婚 初中 干部 Ⅲc 无 SOX 无

P12 女 32 已婚 大学 职员 Ⅲc 无 SOX 缺铁性贫血

SOX : 奥沙利铂+替吉奥; XELOX: 奥沙利铂+希罗达; TCF: 紫杉醇+氟尿嘧啶+顺铂; SP: 替吉奥+顺铂.

表  2  访谈提纲

     序号 提纲内容

1 化疗期间营养支持对于您有什么意义

2 您现在的饮食情况如何, 与化疗前相比有什么变化

3 对于化疗期间出现的饮食营养问题您希望得到哪些人的帮助？

4 您想通过哪种渠道学习营养知识？

5 您会遵循您学到的饮食营养知识去做吗？
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改变, 有部分患者做了GC手术, 导致胃容量变小, 这些

会导致患者饮食摄入减少, 容易导致患者营养不良. P1: 
“我觉得手术后整个人没力气, 没有胃口, 吃饭需要家

人协助”. P2: “我吃一点就反胃, 喝一口汤就觉得饱

了”. P4: “我一看见饭就反胃, 胃经常有火烧一样的感

觉”P7: “现在总觉得全身不舒服, 不想吃饭, 也不觉得

饿”. P8: “我想吃酸的辣的, 可是医生说要清淡饮食, 
我只能逼自己尽量吃, 吃得也不多”. P8: “我晚上睡不

着, 白天老犯困, 不小心就睡着了, 老错过吃饭时间”. 
而对于家庭带餐的患者, 可能因为患者饮食的问题而引

起家庭矛盾. P11: “不知道为什么, 我平时爱吃的东西

现在吃着感觉都变味了, 家人都按我以前喜欢吃的煮, 
可是我就是吃不下, 说了他们也不相信, 搞得家里人以

为我跟他们置气呢”. P12: “我不想吃, 他们老叫我多

吃, 说是对我身体有好处, 这我都知道, 可是我就是吃

不下”. 
2.2.3 营养支持的心理: 尽管部分GC患者经常感到忧虑

担心, 从而给营养支持带来了负性体验, 但仍有部分患

者康复充满信心. 积极配合医务人员的治疗, 主动寻求

医务人员和他人的帮助, 努力改善现存的营养状况. P3: 
“我相信会好起来, 我不懂营养就上网查、问医生、

问病友, 我现在的饮食很合适, 我想为家人减轻负担”. 
P6:“我其实没什么顾虑, 想吃啥吃啥, 尽量吃, 得了这

个病我也认命”. P7: “我经常想我为什么会的这个病, 
上有老下有小的, 哎, 小孩怎么办？反正一想到这个就

吃不下”. P10: “我现在能吃能喝的, 小孩准备高考, 所
以我得乐观点, 不能影响小孩了, 小孩也经常鼓励我说

妈妈要加油！我还是很开心的, 听医生的吧, 医生怎么

说就怎么做”. 
2.2.4 营养支持的提供方式: 尽管营养食堂提供了订餐

服务, 部分患者仍选择在外购买或家庭带餐, 考虑可能

与饮食品种相对单一、患者个人偏好有关. 同时, 由于

食堂的送餐时间相对固定, 患者可能因检查、治疗而错

过用餐导致食物的浪费. P4: “医院饭菜是大锅饭, 味
道不好, 我都是自家做好带过来”. P5: “我年纪大, 牙
不好, 医院的菜有时吃不动, 要么就太大一块了”. P7: 
“医院食堂的菜看着就吃不下, 都倒掉了”. 
2.2.5 营养支持的执行情况: 有部分患者身体虚弱, 饮
食及部分生活均是由家属负责的, 家属的照顾技能影响

患者的术后恢复及营养摄入. P8: “我老婆只会炖汤, 其
他也不会做什么, 不像在医院有你们的指导, 估计我的

营养也跟不上, 感觉又瘦了些”. P11: “我就靠我老婆

照顾, 食物都是我老婆准备的, 以清淡为主, 经常就是炖

粥”. 另外, 大部分患者难以改变以前的饮食习惯, 受访

者P3P5P7P8P11P12均认为自己知道部分营养知识, 日

常生活中应少吃油炸、肥腻、多盐等食品, 但执行困

难, 都表示口味和习惯很难改变. 对于口服营养制剂, 患
者需要在医务人员的监督下食用, P2: “这营养粉味道

好奇怪, 我不爱吃”. 这可能与患者对营养制剂不够充

分了解有关. 
2.3 营养支持的需求

2.3.1 对医院的需求: (1)环境的需求: P5: “要是有个舒

服点的吃饭桌子就好了”. P7: “吃饭时间尽量不要做

治疗”. 大部分患者希望医院的环境能加以改善, 希望

有一个安静、愉悦、轻松的进食环境; (2)供餐的需求: 
大部分患者对医院的营养供餐并不满意, 认为其在食

物的色、香、味、形上均需改进, 且缺乏针对糖尿病

等专病饮食以及高龄老人、咀嚼困难患者等特殊人群

的膳食. 
2.3.2 对照顾者的需求: 大部分患者都是由家庭成员照

顾, 家庭成员对他们也是非常支持和理解, 可是并不能

真正的感同身受, 还有大部分照顾者的照顾技能需要提

高, 比如在营养知识, 烹饪知识和技能等方面. P8: “希

望我老婆可以多去了解一些营养支持, 给我做营养更全

面的饮食”.  
2.3.3 对医务人员的需求: 大部分患者反馈医护人员的

工作忙碌, 很多时候只能对患者进行简单的口头及书面

指导, 但是针对如何饮食、饮食的种类及营养搭配会出

现不同的问题, 患者的知识需求较难得到满足. 大部分

患者都希望得到医务人员更详细的营养指导. P9: “医

生护士跟我说的我总是记不住, 又见他们很忙, 都不敢

多问”. P12: “要是医生能列出一个具体的饮食清单就

好了, 我就可以照着上面做”. P7P8P12均希望医护人员

能提供较便利的营养支持知识学习方式或者途径, 比如

微信公众号等. 

3  讨论 

3.1 提高GC化疗患者及照顾者对营养支持的认知及

能力

3.1.1 提高对营养支持的认知: GC病人由于原发肿瘤的

消耗以及化疗的影响等诸多因素导致营养不良、抵抗

力下降, 很容易让肿瘤复发的机会增加, 同时会加重化

疗的毒副作用. 李绮雯等[6]针对GC辅助放化疗病人的研

究表明营养不良会加剧放化疗期间的不良反应. 营养不

良病人在进行化疗期间更容易受到药物的影响发生恶

心呕吐等不良症状, 而长久的恶心、频繁的呕吐会导致

病人进食较少或无法进食, 从而进一步加重营养不良. 
所以应该加强GC化疗患者及家属对营养支持的认知, 
从患者的角度加强营养支持的管理. 尽量通过多渠道多

方式去让患者及家属多了解营养知识, 比如可以建设科
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室营养知识文化长廊, 制作营养知识宣传手册; 建立GC
营养微信公众号平台, 定期更新, 持续进行营养相关知

识宣教, 并及时解答患者相关疑问; 并鼓励患者多渠道

去获取更多的营养知识, 比如报纸, 书籍, 网络等. 
3.1.2 加强相关技能的培训: 本研究发现家属是患者住

院期间最主要的照顾者, 也是最主要的情感支撑, 家属

照顾技能的欠缺影响患者的康复. 医护人员适当对家庭

照顾者进行更多的照顾技能培训, 及时纠正饮食错误知

识及观念, 消除对营养支持的疑惑[7], 可促进患者营养

状况的改善. 照顾者定期监测患者体质量, 协助管理消

化道症状; 科室定期开展照顾者座谈会及营养烹饪讲

座, 可促进照顾者之间的经验分享, 积极调动家庭及社

会支持力量, 共同促进患者康复. 
3.2 加强医院营养支持管理系统

3.2.1 加强医务人员的对营养支持的重视: (1)找出原因, 
针对性解决营养问题: GC化疗患者营养问题的发生原

因有五点: ①疾病本身导致的厌食和抑郁相关性厌食使

食物摄入减少; ②机械性因素造成的摄入困难; ③胃手

术术后消化道结构功能的改变; ④化疗及放疗引起的吸

收和消化障碍; ⑤合并有分解代谢增加的因素, 比如感

染等. 医务人员要仔细分析造成患者营养不良的原因, 
针对应地给与营养支持和健康教育. 并通过对病人的膳

食调查, 结合病人的实验室检查、体检及人体成分分析

等判断GC病人营养不良的类型, 如蛋白质缺乏型、能

量缺乏型和蛋白质-能量混合型, 从而使营养治疗更有

针对性. 通过对病人家庭、社会、宗教信仰、经济状况

的了解, 以及病人既往的治疗史目前的疾病分期, 分析

病人营养不良发生的原因. 纠正病人的饮食误区, 如因

胃切除导致消化道结构改变引起的营养不良, 可鼓励病

人少食多餐, 饮食逐渐从流质向半流质、软食过渡; (2)
多学科合作, 建立肿瘤营养小组: 本研究显示医务人员

不能满足患者的营养信息需求, 这可能与医务人员、临

床工作繁忙以及营养职责不明确有关. 有研究发现国内

住院患者的营养问题, 特别是饮食情况, 医护人员的重

视度不高, 营养治疗常作为临床诊疗的次优选择[8]. 其实

GC的营养支持应和手术、放疗、化疗一样给予充分重

视并采取有力措施. 美国、加拿大等国家近年来开展的

“医院营养不良改进项目”证实, 有效的营养管理, 不
仅能够减少术后并发症的发生率, 缩短住院时间, 节约

医疗费用, 还能提高患者的饮食满意度和生活质量[9,10]. 
医院可以通过建立多学科合作加强患者的营养管理, 
比如: 通过成立肿瘤科营养支持小组: 人员包括专职护

士、肿瘤科医师、营养师; 并对营养支持小组进行营养

管理的培训, 营养小组成员定时参加院内外相关营养知

识培训, 同时制定相应的医护人员相关培训制度和规范

化营养评估、营养支持流程. 另外还可以为有营养支持

需求的患者制定电子网络档案, 内容应包括: 姓名、年

龄、单位、住址、联系电话、门诊诊断、住院治疗结

果、出院诊断、营养相关的实验室指标和随访情况等

内容, 以便动态掌握患者营养状况的最新信息, 建立信

息化管理平台, 使患者遇到问题时能得到及时帮助. 
3.2.2 完善医院膳食服务体系: 本研究显示, 医院饮食

缺乏个体化, 忽视患者的饮食习惯和偏好, 而食物的外

观、烹饪水平、饮食环境以及机体活动障碍等都会影

响患者的营养摄入. 临床中可通过移动营养点餐系统, 
落实治疗饮食的营养配餐, 满足患者个体饮食喜好和不

同时间点的饮食需求[11]; 改善饮食环境, 如建立营养俱

乐部, 组织营养师对患者进行每月1次的集体授课, 并组

织病友互相交流, 商讨合理膳食的方法等来改善患者的

饮食体验. 同时, 关注患者的进餐情况, 对有特殊需求的

患者给予家属、护士或护工的协助, 如进餐体位的调

整、喂食服务等, 尽量减少进餐时间治疗, 提高患者的

饮食摄入量和满意度.
3.3 加强GC化疗患者的心理支持和患者的自我管理 
3.3.1 加强患者心理支持: 患者术后普遍存在焦虑、抑

郁等负性心理, 加之疾病本身带来的不良影响, 可能会

降低患者对未来生活的希望. 本研究显示, 当患者对疾

病管理充满信心时, 其营养状况将得以改善; 而良好的

营养状况亦能强化患者战胜疾病的信念. 本研究显示, 
患者缺乏有效的心理支持, 不了解GC治疗及康复特点, 
对此, 护理人员可针对GC患者身心问题的特点, 鼓励患

者表达自己的心理顾虑, 通过听音乐、放松训练等转移

注意力, 必要时给予专业心理疏导, 或者采用激励机制

强化管理疾病的信念[12], 鼓励其运用压力应对技巧, 增
强战胜疾病的信心. 
3.3.2 加强患者自我效能感的管理: 医护人员在完善GC
患者术后饮食方案、加强疾病指导的同时, 应注重患

者的自我管理, 建立转变患者健康行为的自我管理模

式[13], 增强疾病控制感, 提高疾病管理的参与程度, 最
终实现GC患者术后营养状况的有效改善. 钱艳等[14]的

研究显示, 当患者对疾病管理充满信心时, 其营养状况

将得以改善; 而良好的营养状况亦能强化患者战胜疾

病的信念. 
通过访谈发现, GC患者化疗期间, 医院饮食服务

体系的薄弱和营养健康教育的不完善可能加重其患者

营养支持的负性体验, 影响营养支持效果, 不利于患者

康复. 临床医务人员应重视营养支持的管理, 采用多学

科合作的营养支持小组模式, 促进医护、营养师的沟

通, 优化营养诊疗方案; 加强营养健康教育, 加强患者

的心理支持, 提高患者自我营养管理能力以及照顾者

的营养相关知识和技能; 同时完善膳食服务体系, 改善

就餐环境, 满足患者饮食需求, 及时纠正或改善病人营
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养状况, 帮助患者改善进食体验, 为积极抗肿瘤治疗创

造机会. 通过积极抗肿瘤治疗, 肿瘤得以根治或控制, 
病人可恢复进口进食甚至恢复到正常饮食, 营养状况

得以改善, 生活质量得以提高, 生命得以延续. 

文章亮点

实验背景

目前国内外胃癌(gastric cancer, GC)患者的研究中, 多采

用量性研究, 少数做过质性研究, 但很少关注GC患者化

疗期间的营养支持体验. 对GC化疗患者营养支持体验

研究, 可为临床治疗提供理论基础. 

实验动机

本研究采用现象学研究方法, 深入访谈GC化疗患者的

营养支持体验, 为化疗患者的营养支持提供参考. 

实验目标

从患者角度找出营养支持的影响因素, 为以后更好的开

展营养支持提供参考. 

实验方法

资料收集通过一对一的半结构式访谈, 根据访谈目的

制定访谈提纲, 经课题组讨论及对2例患者预访谈修订

后形成访谈提纲. 访谈结束24 h内, 及时将访谈录音逐

字、逐句记录下来, 并记录访谈对象的非语言行为及其

他相关资料. 按照A-O依次对每例访谈对象的访谈记录

编序并建立各自独立的文档. 资料分析采用Colaizzi内
容分析法进行整理. 

实验结果

访谈内容终点集中在营养支持的认知、营养支持的现

状、营养支持的需求这三点.分析访谈内容可知, 目前

大部分患者营养知识相对匮乏, 但多数人已然认识到化

疗期间的营养支持是非常重要的.

实验结论

GC化疗患者营养支持的认知良好, 但营养支持的现状

有待改善, 对营养支持存在多方面的需求. 医护人员应

采取灵活多样的营养知识教育方法, 满足患者的需求. 

发展前景

改善胃癌化疗患者的营养状况可以降低化疗副作用, 增
加患者治疗的意愿, 使患者顺利完成治疗计划, 还可以

改善患者生活质量. 但目前有关胃癌化疗患者营养支持

的的RCT研究报道较少, 高水平的循证研究有待进一步

开展. 
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Abstract
CD4+ intraepithelial lymphocytes are a special type of 
lymphocytes located in the lower layer of the intestinal 
epithelium. According to the difference of cell phenotypes 
and functions, CD4+ intraepithelial lymphocytes can be 
divided into multiple subgroups, including Th1 cells, Th2 
cells, and Th17 cells. The proliferation, differentiation, 
and apoptosis of CD4+ intraepithelial lymphocytes 
can be regulated by a variety of transcription factors, 
intestinal microbes, and nutrients. CD4+ intraepithelial 
lymphocytes play an important role in the pathogenesis 
of inflammatory bowel disease. In this article, we will 
review the mechanism of differentiation and regulation of 
CD4+ intraepithelial lymphocytes and their relationship 
with inflammatory bowel disease, with an aim to provide 
some new clues to the pathogenesis of inflammatory 
bowel disease.

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
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一类特殊的淋巴细胞. 根据细胞表型和功能的不同, 
CD4+ 上皮内淋巴细胞可以分为多个亚群, 主要有Th1
细胞、Th2细胞、Th17细胞. 综合现有文献及本课
题组的研究结果可以发现, CD4+ 上皮内淋巴细胞在
肠道稳态维持机制中发挥着重要作用. 多种转录因
子、肠道微生物、营养素能够调节CD4+ 上皮内淋巴
细胞在肠道中的增殖、分化与凋亡; CD4+ 上皮内淋
巴细胞在炎症性肠病的发病中也发挥重要作用. 本
文就CD4+ 上皮内淋巴细胞的分化调节机制以及它在
肠道稳态维持机制中的重要作用作一综述, 为阐明
肠道炎症性疾病发病机制提供一些新的思路. 

关键词: CD4+ 肠上皮内淋巴细胞; 炎症性肠病; 肠道菌群; 

肠屏障

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

核心提要: CD4+ 肠上皮内淋巴细胞(CD4+ intraepithelial 
lymphocytes, CD4+ IEL)作为肠道免疫屏障的重要组成

之一在肠道稳态维持中发挥关键作用; CD4+ IEL异常也

是多种肠道疾病的重要致病因素. 系统阐明CD4+ IEL分

化调节机制能够进一步理解CD4+ IEL在肠道稳态维持

中的作用. 
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0  引言

肠道稳态指的是肠道黏膜、肠道菌群、营养和代谢产

物之间相互作用所构成的动态平衡状态, 一旦稳态失

衡超出宿主的调节能力, 将导致一系列疾病的发生. 肠
道黏膜屏障是维持肠道稳态的重要组成部分, 主要由

肠黏膜机械屏障、化学屏障、生物屏障和免疫屏障组

成. 近年来研究发现肠黏膜免疫屏障在保护机体免受外

来病原微生物侵扰中扮演着重要角色. 肠上皮内淋巴细

胞(intraepithelial lymphocytes, IEL)是位于肠道上皮细胞

之间的一类独特的T细胞群[1]. 在肠道的不同部位其比

例亦有所不同, 在小肠中每100个肠上皮细胞(intestinal 
epithelial cell, IEC)就有3-8个IEL, 结肠中IEL所占比例稍

高, IEL/IEC为5/100 -12/100, IEL的数量还会随着年龄增

长发生变化. 根据表型不同, 肠道内的IEL主要分为两

大群, 其中约85%由CD8+ T细胞组成, 而CD4+ T细胞

只占5%左右[2,3]. 近几年研究发现虽然肠道CD4+ IEL
所占比例较少, 但是它在维持肠道稳态中扮演着重要

角色[4,5]. Kenneth等[5]发现在1960年就有人在肠道固有

层和上皮中发现CD4+ T细胞, 但是局限于当时研究的技

术手段原因, 对其表型、数量、功能等仍不清楚. CD4+ 
IEL是CD4+ T淋巴细胞在一系列趋化因子诱导下迁移至

肠道上皮的一群淋巴细胞. 特殊的位置决定了CD4+ IEL
不仅具有常规CD4+ T淋巴细胞的特点, 还有其特有的

表型及功能. 在CD4+ IEL各亚群中, 一些CD4+ IEL亚
群表达叉头盒P3(forkhead box P 3, Foxp3), 这类细胞

的功能主要是抑制炎症反应和阻止发生自身免疫应

答, 因此也称作调节性T淋巴细胞(regulatory T cells, 
Treg)[6,7]. 另外, 在一些特殊情况下, CD4+ IEL能够分

泌干扰素-γ(interferon-γ, IFN-γ)、肿瘤坏死因子-α(tumor 
necrosis factor-α, TNF-α)、白介素-1β(interleukin-1β, 
IL-1β)等炎症因子, 使其发挥细胞毒性作用, 促进炎症

反应[8,9]. 研究表明肠道菌群及代谢产物、小分子营养

物质等多种因素共同参与了CD4+ IEL的分化成熟以及

功能调控, 从而维持肠道黏膜免疫稳态[10,11]. 因此, 下文

将从CD4+ IEL发育、影响其分化的因素、与炎症性疾

病之间的关系等多个方面进行综述. 

1  CD4+上皮内淋巴细胞的发育

CD4+ IEL起源于骨髓, 迁移到胸腺后发育为幼稚CD4+ 
T细胞, 在胸腺分泌的细胞因子作用下在外周经历活

化、增殖和分化后形成成熟的效应T细胞[12]. 根据功能

差异, 理论上将CD4+ T细胞分为增强免疫应答的辅助

性T细胞(Th细胞)和抑制免疫应答的调节性T细胞(Tr细
胞). 生理情况下, 位于肠上皮细胞间的CD4+ T细胞数

量极少, Th/Tr细胞的平衡维持主要在肠固有层内. 病
理状态下, 外周幼稚CD4+ T细胞在IFN-γ、IL-1β、转

化生长因子-β(transforming growth factor beta, TGF-β)等
一系列细胞因子的诱导下迁移至肠黏膜上皮, 并在树

突状细胞呈递的特异性信号刺激下, 变为成熟的CD4+ 

IEL[13]. 此时分布于肠黏膜上皮的Th/Tr细胞的平衡遭

到破坏, 造成肠道免疫紊乱[14,15]. 然而, 根据细胞膜表面

标志不同, CD4+ IEL在肠道上皮中发挥着不同作用. 部
分CD4+ T上皮内淋巴细胞表达Foxp3因子发挥免疫抑

制功能, 主要防止生理状态下肠道免疫细胞对肠腔食

物、肠道共生菌发生免疫应答[16-19]. 另一部分CD4+ IEL
在肠道细菌罗伊氏乳杆菌或者白介素-4(interleukin-4, 
IL-4)、白介素-15(interleukin-15, IL-15)等刺激下, 表达

CD8αα, 最终成为CD4+CD8αα+ IEL[20,21]. 一方面, 该群细

胞可以维持肠道内环境稳态平衡, 主要表现为它能够分

泌IFN-γ、TNF-α等炎症性因子以及促使巨噬细胞产生

溶菌酶, 裂解素等发挥细胞毒作用, 清除受损的肠上皮

细胞[22]. 另一方面, 该群细胞也会造成肠道损伤[23], 因为

CD4+CD8αα+ IEL可以分泌IL-15, 阻碍TGF-β对效应T细
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胞反应的抑制作用, 进而导致肠道免疫耐受遭到破坏, 
造成肠道发生自身免疫性疾病[24,25]. 

2  影响CD4+ 上皮内淋巴细胞分化及功能的因素 

2.1 转录因子 骨髓前体T淋巴细胞离开骨髓后在胸腺内

分化成熟是一个复杂的过程. 他们在胸腺中增殖、选

择性分化, 在一系列转录因子调控下经历阳性选择后

最终成为具有辅助作用的CD4+ T淋巴细胞和具有细胞

毒性的CD8+ T淋巴细胞[26](图1). 研究发现在胸腺细胞

发育过程中, 缺乏辅助T细胞诱导性POK因子(T-helper-
inducing POK factor, ThPOK), 会造成主要组织相容性复

合体Ⅱ(major histocompatibility complex Ⅱ, MHC-Ⅱ)类
限制的胸腺细胞重新转化为CD8系淋巴细胞[27,28]. 然而

当ThPOK存在时, 可以使Ⅰ类限制的胸腺细胞重定向为

CD4系淋巴细胞. 表明ThPOK因子是CD4+CD8+ T淋巴

细胞经历阳性选择后分化为CD4+ T淋巴细胞的关键因

子. 但是, 幼稚T淋巴细胞在缺乏特异性T细胞(抗原)受
体(T cell receptor, TCR)的情况下, 即使ThPOK过度表达, 
该幼稚T淋巴细胞在胸腺中也不能进行阳性选择. 说明

持续表达ThPOK是幼稚T淋巴细胞阳性选择为CD4+ T
淋巴细胞的关键因素, 但是这一过程需要在特异性TCR
的辅助下完成. Reis等[29]发现人runt相关转录因子3(runt-
related transcription factor 3, Runx3)和ThPOK是IEL发育

过程中的一对相互“对抗”的因子. 他们利用基因工

程小鼠发现Runx3因子高表达能够抑制ThPOK表达, 从
而导致CD4+ IEL数量大大减少. 另外, 研究发现转录

因子T-bet(T-box expressed in T cells, T-bet)也参与IEL
的分化[24,30,31], 主要表现为T-bet能够协助Runx3共同抑

制ThPOK表达, 最终造成CD4+ IEL数量减少. 然而, 为
了维持CD4+ IEL的数量, 组蛋白去乙酰化酶1,2(histone 
deacetylases, HDAC1, 2)能够对抗Runx3和T-bet对ThPOK
的抑制作用. 当HDAC1, 2被抑制后, CD4+ IEL凋亡增加, 
数量减少, 与此同时, 外周T细胞会自发向CD8+ IEL细
胞转变, 使其数量增加. 然而HDAC1, 2功能恢复时, 表
现为ThPOK表达上调, 阻止T-bet通路以及抑制Runx3
表达, 使IEL向CD4+ IEL转变, 最终导致CD4+ IEL数量

增加[32,33]. 说明HDAC1, 2在维持CD4+ IEL数量中也发

挥了重要作用. 总之, 在IEL的分化过程中Runx3, T-bet, 
ThPOK等转录因子直接参与调控, 维持肠上皮间各淋巴

细胞亚群数量保持动态平衡, 共同维护肠道免疫功能. 
2.2 肠道微生物 研究发现肠道微生物可通过调节肠道

免疫细胞生长、分化来实现调节肠道免疫功能[34,35]. 肠
道淋巴细胞在胸腺中经过阳性、阴性选择后成为幼稚

T细胞(图1). 不同种属的细菌能够诱导幼稚T细胞分化

为不同成熟细胞亚群[20]. Farkas等[36]研究发现分节丝状

菌(segmented filamentous bacteria, SFB)能够调节CD4+ 

IEL向Th17细胞分化. 他们在无菌小鼠肠道中移植SFB
小鼠粪便后发现, 该小鼠肠道上皮内检测到Th17细胞, 
然而对照组没有出现Th17细胞. 说明分节丝状菌能够诱

导CD4+ IEL向Th17细胞分化, 但是详细机制还不清楚. 
另外, 有学者研究[37]发现结肠梭菌属能够诱导分布于结

肠的CD4+ IEL表达Foxp3转录因子使其转化为具有免疫

抑制作用的Treg细胞. 同时它们还可以刺激这群Treg细
胞分泌白介素-10(interleukin-10, IL-10)以及TGF-β发挥

免疫抑制作用, 防止结肠上皮内淋巴细胞与肠腔抗原发

生反应. 同时, 肠道微生物还是肠道免疫损伤过程的重
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图  1  CD4上皮间淋巴细胞在胸腺、肠道发育示意图. DN: 双阴性细胞; ISP: 不成熟单阳性细胞; DP: 双阳性细胞; SP: 单阳性细胞; IEC: 肠上

皮细胞.
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要激发因素. 肠道菌群通过与宿主之间的相互作用而调

控肠道稳态. 轻度的肠道菌群紊乱能够刺激CD4+ IEL发
挥免疫抑制作用, 减少促炎因子产生和炎症因子表达. 
然而当肠道机械屏障遭受破坏, 肠道菌群侵入肠壁时, 
CD4+ IEL也可发生破坏作用, 主要表现为肠道细菌刺激

肠上皮细胞分泌IL-15诱导CD4+CD8αα+ IEL产生大量

IFN-γ、TNF-α等炎性因子促进巨噬细胞分泌溶菌酶、

裂解素等物质, 从而帮助巨噬细胞吞噬溶解细菌,发挥

细胞毒性作用. 但是这些细胞毒性作用同时也会破坏肠

道免疫耐受, 破坏肠道稳态, 导致肠道发生自身免疫性

疾病[38-40]. 
2.3 肠道营养状态 肠道的不同营养状态也可以影响

CD4+ IEL的分化、成熟. Yang等[2]发现, 完全肠外营养

(total parenteral nutrition, TPN)造成IEL数量及功能均发

生改变. 主要是因为完全TPN导致肠上皮细胞分泌白

介素-7(interleukin-7, IL-7)减少, 最终影响CD4+ IEL分
化成熟. 说明肠道营养状态在CD4+ IEL的分化、成熟

中起重要作用. 在结肠中, 短链脂肪酸作为细菌代谢产

物, 不仅能够维持肠道共生菌和肠道细胞能量需求还

参与肠道免疫调节[41,42]. 研究发现, 不同的短链脂肪酸

在T细胞的发育过程中起不同作用. 丁酸盐能够促进

外周T细胞增殖从而增加CD4+ IEL细胞数量. 丁酸盐可

扮演HDAC1抑制剂角色促进Foxp3蛋白乙酰化从而增

加外周T细胞稳定地增殖, 最终也可以增加CD4+ IEL的
数量[43,44]. Thangaraju等[45]发现丁酸盐在外周T细胞分

化中也起重要作用, 它能够作为G蛋白偶联受体的配

体参与胸腺外T淋巴细胞分化. 另外, 芳香烃受体(aryl 
hydrocarbon receptor, AhR)激动剂也参与调节CD4+ IEL
的数量及功能. 我们团队[46]在葡聚糖硫酸钠(dextran 
sulfate sodium, DSS)诱导小鼠结肠炎模型中, 人为添加

芳香烃受体配体[6-Formylindolo(3,2-b)carbazole, FICZ]
后发现与对照组相比, 小鼠肠道炎症得以缓解[47], 流式

细胞分析得出活化的CD4+ IEL与CD8+ IEL数量均降低, 
考虑AhR通过抑制IEL活化, 减轻了肠黏膜局部炎症[47]. 
Cervantes-Barragan等[20]研究发现给予AhR的另一种配

体色氨酸饲养小鼠, 虽然也出现CD4+ IEL与CD8+ IEL
数量降低, 但是发现CD4+CD8+ IEL数量增加, 并且数量

与色氨酸浓度变化一致. 并且检测到CD4+CD8+ IEL分
泌的IL-10与TGF-β上调, 抑制肠道免疫细胞发挥效应. 
然而在AhR条件敲除的小鼠中未检测出CD4+CD8+ IEL, 
说明在IEL的早期发育过程中, AhR能够改变IEL的分

化方向. 另外, Ying等[48]利用AhR条件敲除小鼠研究发

现, 缺乏AhR,小鼠肠道中依然能够检测出CD4+ IEL与
CD8+ IEL并且其比例未发生改变, 但是其寿命变短. 说

明AhR对IEL的发育过程影响不大, 但是对于维持其寿

命以及发挥功能起重要作用. 以上结果说明AhR一方

面可以减少效应细胞数量防止其发挥炎症反应造成组

织损伤, 另一方面可以促进肠道免疫抑制细胞发生, 缓
解已经造成的炎症损伤[49]. 总之, 肠道营养状态对免疫

功能或CD4+ IEL都至关重要. 它即可以与肠上皮细胞

相互交流进而间接影响IEL[50,51], 又能够通过小分子激

动剂直接作用IEL内受体, 最终影响CD4+ IEL增殖、分

化与成熟, 最终维护肠道稳态. 

3  CD4+ IEL与炎症性肠病关系

炎症性肠病(inflammatory bowel disease, IBD)是一类

病因未明的累及肠道慢性非特异性炎症疾病 ,主要

包括溃疡性结肠炎(ulcerative colitis, UC)和克罗恩病

(Crohn’s disease, CD). 在IBD发病早期, 肠道黏膜屏障受

损, 肠道菌群侵入肠壁[52-54]. 有大量证据提示IEL在IBD
的发病中发挥了重要作用, CD4+ IEL也不例外. 首先, 
Sarrabayrouse等[55]和Carmack等[56]发现, 在IBD患者中由

于肠道菌群紊乱, CD4+CD8αα+ IEL数量远远低于正常

人, 缺乏CD4+CD8αα+ IEL的免疫抑制作用可能是造成

肠黏膜免疫紊乱的重要因素. 其次, CD4+ IEL功能异常

也与肠道黏膜损伤相关. Cheroutre等[4]通过研究证实了

CD4+ IEL功能异常在IBD的发病过程中起至关重要作

用. 他们在CD患者肠道组织中发现CD4+ IEL转化而来

的Th1细胞分泌大量IFN-γ、白介素-12(interleukin-12, 
IL-12), 使肠道发生炎症反应, 同时CD4+ IEL转化而来

的Th17细胞在白介素-23(interleukin-23, IL-23)和维甲酸

的诱导下大量增殖, 并抑制Treg细胞生成, 加剧肠道炎

症反应, 进一步造成肠道上皮黏膜损伤[42,57,58]. 然而, 在
UC患者肠道组织中发现UC的发病与CD4+ IEL转化的

Th2细胞应答密切相关, 主要表现为Th2细胞分泌IL-5、
IL-13、IL-23等细胞因子增多, 同时下调IL-10的表达导

致致病性T细胞/调节性T细胞平衡紊乱, 造成肠道上皮

黏膜发生慢性炎症[4,59]. 有意思的是, CD4+ IEL既可以抑

制肠道发生自身免疫反应, 维持肠道稳态, 又能发挥细

胞毒性作用, 加剧肠道损伤. 其免疫抑制作用主要表现

为在IBD条件下, 该群细胞通过分泌IL-10抑制效应T细
胞分化成熟, 阻止Th1细胞诱导肠道发生炎症, 发挥免疫

抑制作用[37]; 其细胞毒性作用主要表现为分布于CD患

者肠道中的CD4+ IEL能够分泌大量IFN-γ, 具有异常增

强的细胞毒性, 这导致清除病原体的同时造成自身肠道

黏膜损伤, 造成肠道机械屏障发生破坏[60,61]. 因此CD4+ 

IEL可以调节肠道免疫反应, 维持肠道黏膜微环境动态

平衡, 但是异常的CD4+ IEL也造成肠道黏膜损伤, 加速

IBD的病程进展. 
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4  结论

IEL是机体免疫系统中与外来抗原和微生物接触最密

切的免疫细胞同时也是最先发生免疫反应的细胞, 在维

护肠道黏膜完整以及调节肠道免疫应到方面均具有重

要作用[62,63]. CD4+ IEL作为IEL的一个亚群, 除具有传统

CD4+ T细胞的辅助CD8+ T细胞发生免疫反应外在特定

条件下还能够抑制免疫反应, 以及能够发挥类似CD8+ T
的细胞毒性作用. 研究CD4+ IEL的发育以及影响条件能

够帮助我们更好地了解CD4+ IEL发挥的不同功能. 目前

研究发现IBD的发病因素与CD4+ IEL密切相关, 对CD4+ 

IEL的进一步研究能够为IBD的诊断、治疗和预防在未

来有更大的突破. 
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Abstract
AIM
To investigate the clinical features, risk factors, and 
treatment of peptic ulcer (PU) combined with upper 
gastrointestinal hemorrhage. 

METHODS
One hundred and sixty patients with PU combined with 
upper gastrointestinal hemorrhage treated at Wuxing 
District People’s Hospital of Huzhou from February 
2016 to December 2017 were selected as an observation 
group, and 160 PU patients without upper gastrointestinal 
hemorrhage were selected as a control group. The clinical 
features and risk factors for PU combined with upper 
gastrointestinal hemorrhage were then analyzed. The 
patients with PU combined with upper gastrointestinal 
hemorrhage were then divided into two groups according 
to treatment method: those given basic treatment and 
proton pump inhibitor triple therapy (group A, n = 84) and 
those receiving basic treatment, endoscopic batroxobin, 
and proton pump inhibitor triple therapy(group B, n = 
76). The clinical efficacy, blood transfusion volume after 
3 d, rebleeding rate, and incidence of adverse reactions 
during treatment were compared between the two 
groups. The eradication rate of Helicobacter pylori (H. 
pylori) after 30 d of treatment was also recorded. 

RESULTS
Main clinical manifestations of the patients with PU 
combined with upper gastrointestinal hemorrhage 
were melena, hematemesis, and melena combined with 
hematemesis, usually with dizziness. The bleeding 
volume was less than 500 mL in most of the patients. 
Drinking, smoking, onset in autumn and winter, male 
gender, use of non-steroidal anti-inflammatory drugs 
(NSAIDs), gastric ulcer, complex ulcer, and ulcer 
duration ≥ 6 mo were risk factors for PU combined with 
upper gastrointestinal hemorrhage. The total effective 
rate and H. pylori eradication rate were significantly 
lower in group A than in group B, while the rebleeding 
rate and blood transfusion volume were significantly 
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higher in group A than in group B (P < 0.05). 

CONCLUSION
Unhealthy living habits, male gender, use of NSAIDs, 
gastric ulcer, complex ulcer, and ulcer duration ≥ 6 
mo are high risk factors for PU combined with upper 
gastrointestinal hemorrhage. Endoscopic interventional 
treatment combined with proton pump inhibitor triple 
therapy is safe and reliable in the treatment of PU 
combined with upper gastrointestinal hemorrhage.

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Words: Peptic ulcer; Upper gastrointestinal hemorrhage; 
Risk factors; Non-steroidal anti-inflammatory drugs 

Yao HF. Upper gastrointestinal hemorrhage in patients with peptic 
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摘要
目的
调查消化性溃疡(peptic ulcer, PU)合并上消化道出
血的临床特征、危险因素, 并对患者临床治疗方式
进行探讨.

方法
将2016-02/2017-12湖州市吴兴区人民医院接诊的160
例PU合并上消化道出血患者设为观察组, 将同期在
我院就诊的160例PU患者设为对照组. 分析PU合并上
消化道出血的临床特征及危险因素. 将160例PU合并
上消化道出血患者按治疗方式不同分为两组, A组84
例给予基础治疗+质子泵抑制剂三联疗法, B组76例患
者行基础治疗+内镜下巴曲酶联合质子泵抑制剂三联
疗法治疗, 比较两组临床疗效、3 d后输血量、再出血
率以及治疗期间不良反应发生率, 并记录治疗30 d后
幽门螺旋杆菌(Helicobacter pylori, H. pylori)根除率. 

结果
160例PU合并上消化道出血患者临床症状以黑便、

呕血、黑便联合呕血常见, 多伴随头晕; 出血量以＜

500 mL为主; 饮酒、吸烟、秋冬季发病、男性、应
用非甾体抗炎药(non-steroidal anti-inflammatory drugs, 
NSAIDs)、胃溃疡、复合溃疡、溃疡病程≥6 mo是
PU合并上消化道出血的高危因素; A组总有效率、H. 
pylori根除率低于B组, 再出血率、输血量高于B组, 
差异具有统计学意义(P＜0.05). 

结论
PU合并上消化道出血患者不良生活习惯、男性、

应用NSAIDs、胃溃疡、复合溃疡、溃疡病程≥6 
mo是其发生高危因素, 采用内镜介入治疗后联合质
子泵抑制剂三联疗法治疗PU合并上消化道出血患
者安全可靠. 

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 消化性溃疡; 上消化道出血; 危险因素; 非甾体抗

炎药

核心提要: 本研究通过对160例消化性溃疡合并上消化

道出血患者进行调查, 发现不良生活习惯、男性、应用

非甾体抗炎药、胃溃疡、复合溃疡、溃疡病程≥6 mo
是其发生高危因素, 采用内镜介入治疗后联合质子泵抑

制剂三联疗法治疗临床效果显著.

姚慧峰. 160例消化性溃疡合并上消化道出血的危险因素及治疗分

析. 世界华人消化杂志 2018; 26(27): 1605-1611  URL: http://www.
wjgnet.com/1009-3079/full/v26/i27/1605.htm  DOI: http://dx.doi.
org/10.11569/wcjd.v26.i27.1605

0  引言

消化性溃疡(peptic ulcer, PU)易伴有消化道出血, 急
性大出血时可导致患者出现休克等症状. 临床上重度

出血较少, 但因溃疡可能发生于胃小弯侧上部和十二

肠球后下壁, 若溃疡穿透胃左动脉和十二指肠动脉及

其分支, 而出现大出血, 病情十分凶险, 有较高的死亡

率[1,2]. PU合并上消化道出血, 发病率约占溃疡总发病

率的20%-25%, 患者多表现规律性上腹痛, 但部分老年

患者无任何临床症状[3,4]. 因各种治疗方式的不断改善, 
PU的发病率明显降低, 但因出血所致的死亡仍居高不

下, 增加患者的经济负担, 且威胁其生命安全. 本研究

分析PU合并上消化道出血的临床特征及危险因素, 旨
在为临床防治PU合并上消化道提供参考依据. 现将研

究结果报道如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 选择2016-02/2017-12吴兴区人民医院我院接

诊160例PU合并上消化道出血患者为观察组, 年龄18-82
岁, 平均年龄50.13岁±8.91岁. 选择同期在我院就诊的

160例PU患者为对照组, 平均年龄50.15岁±8.90岁. 两
组患者年龄经对比, 差异无统计学意义(P＞0.05), 具有

可对比性. 
1.2 方法 
1.2.1 诊断与入选标准: (1)诊断标准. 符合《实用内科

学》 [5]、“急性非静脉曲张性上消化道出血诊治指

南”中关于PU、上消化道出血的相关诊断标准的诊
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断标准: 既往有疑似或确诊PU病史, 伴有上腹部节律

性、周期性疼痛或不适感, 伴嗳气、反酸、呕吐、恶

心等症状, 有/无诱因近期加重, 本次以呕血或/和黑便就

诊; 出血量量多时, 伴有四肢发凉、面色苍白、心率加

快、烦躁不安、体温升高、血压下降等全身表现, 出
血量少时, 仅表现为剑突下轻压痛; 血常规检查早期红

细胞计数、血红蛋白及血细胞比容略低或正常, 随病

情发展呈进行性降低, 血尿素氮增高. (2)入选标准: ①
纳入标准. 符合上述相关诊断标准, 经胃镜或钡餐检查

和病理确诊; 年龄≥18岁; 首诊均在我院; 幽门螺旋杆菌

(Helicobacter pylori, H. pylori )阳性; 自愿加入本次研究, 
并签署知情同意书者; 耐受内镜治疗者. ②排除标准. 恶
性溃疡并出血; 肝硬化、胃泌素瘤、门脉高血压病变引

起的溃疡并出血; 胃、十二指肠手术史; 胃空肠吻合口

和食管下段周围的溃疡病出血; 意识障碍者; 心肾等重

要器官严重不全者; 精神疾患; 妊娠期、哺乳期妇女. 
1.2.2 调查指标: 记录患者的性别、发病季节、症状、

临床表现、伴随症状、出血量、溃疡分期、溃疡直

径、溃疡类型、溃疡病程、吸烟史、饮酒史、应用

非甾体抗炎药(non-steroidal anti-inflammatory drugs, 
NSAIDs)、H. pylori检测结果等基本情况, 并分析PU合

并上消化道出血的危险因素. 季节按气象划分: 春季为

阳历3-5月份, 夏季为阳历6-8月份, 秋季为阳历9-11月份, 
冬季为阳历12月份-来年2月份. 
1.2.3 治疗: 160例PU合并上消化道出血患者按随机数

字表法分为两组. 所有患者均接受常规止血、补液. 维
持水电解质平衡、吸氧等基础治疗. 在此基础上A组行

质子泵抑制剂三联疗法, 在100 mL的生理盐水中加入

40 mg奥美拉挫注射液行静脉滴注, 口服0.5 g克拉霉素

和1.0 g阿莫西林, 2次/d, 连续治疗2 wk. B组行内镜下巴

曲酶联合质子泵抑制剂三联疗法治疗, 在内镜下确认

出血病灶后, 对出血点用生理盐水冲洗后, 用奥林巴斯

NM3K内镜注射针在溃疡面四周注射1KU巴曲酶, 质子

泵抑制剂三联疗法同A组, 连续治疗2 wk. 记录两组治疗

3 d后输血量、再出血率; 记录两组不良反应发生率. 比
较两组临床疗效, 显效: 体征与临床症状恢复正常, 3 d
内胃管引流胃液变清, 停止呕血且黑便逐渐消失, 有效: 
体征与临床症状恢复正常, 5 d内胃管引流胃液变清, 停
止呕血且黑便逐渐消失, 无效: 未达到上述标准. 显效

率和有效率之和为治疗有效率. 记录两组治疗30 d后H. 
pylori根除率: 以胃镜对患者的消化道壁状态、颜色、

病灶部位等进行观察, 取胃窦部位组织送实验室, 经石

蜡切片、银染色法染色, 以快速尿素酶法对H. pylori情
况进行检测, 若两项试验均为阴性则为根除. 

统计学处理 应用SPSS19.0统计学软件, 以n (%)表
示计数资料, 采用χ2检验, 以mean±SD表示计量资料, 
采用t检验, 多因素采用Logistic回归分析, 以P＜0.05为
差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 基本资料与临床体征 160例患者中男女比例为

2.02:1; 发病季节以秋冬季为主; 伴有规律性上腹痛者

仅为21.88%, 无症状者占33.13%; 首发症状多为黑便或

(和)呕血, 多伴随头晕; 出血量以＜500 mL为主(表1). 
2.2 危险因素分析

2.2.1 单因素: PU合并上消化道出血与吸烟史、饮酒

史、应用NSAIDs、发病季节、性别、H. pylori检测

结果、溃疡直径、溃疡类型、溃疡病程有关, 组间比

较差异具有统计学意义(P＜0.05); PU合并上消化道出

血与溃疡分期无关, 组间比较差异无统计学意义(P＞

0.05)(表2). 
2.2.2 多因素Logistic回归分析结果显示: 饮酒、吸烟、秋

冬季发病、男性、胃溃疡、应用NSAIDs、复合溃疡、

病程≥6 mo是PU合并上消化道出血的高危因素(表3). 

     

表  1  消化性溃疡合并上消化道出血患者基本资料和临床体征
分析

项目 n  (%)

性别

   男 107 (66.88)

   女   53 (31.13)

发病季节

   春季   24 (15.00)

   夏季   43 (26.88)

   秋季   46 (28.75)

   冬季   47 (29.38)

症状

   规律性上腹痛   35 (21.88)

   无症状   53 (33.13)

   非特异症状   72 (45.00)

临床表现

   黑便   82 (51.25)

   呕血   38 (23.75)

   黑便和呕血   40 (25.00)

   肢冷少尿意识模糊 13 (8.13)

伴随症状

   一过性晕厥   2 (1.25)

   头晕 132 (82.50)

   无头晕 13 (8.13)

出血量 (mL)

   ＜500   98 (61.25)

   500-1000   48 (30.00)

   ＞1000 14 (8.75)
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2.2.3 治疗效果: A组治疗总有效率为86.90%(73/84), B组
治疗总有效率为96.06%(73/76), B组治疗总有效率显著

高于A组, 差异有统计学意义(P＜0.05)(表4). 
2.2.4 不良反应: A组中出现腹胀2例(2.38%)、恶心3

     

表  2  消化性溃疡合并上消化道出血单因素分析 n (%)

变量 观察组 (n  = 160) 对照组 (n  = 160) χ2 P

吸烟史

   有   103 (64.38)   68 (42.50)
15.385 0.000

   无    57 (35.63)   92 (57.50)

饮酒史

   有    88 (55.00)   62 (38.75)
  8.483 0.004

   无    72 (45.00)   98 (61.25)

应用NSAIDs

   有 148 (92.50) 111 (69.38)
27.728 0.000

   无 12 (7.50)   49 (30.63)

发病季节

   秋冬季    93 (58.13)   64 (40.00)
10.516 0.001

   春夏季    67 (41.88)   96 (60.00)

性别

   男  107 (66.88)   84 (52.50)
  6.870 0.009

   女    53 (33.13)   76 (47.50)

溃疡分期

   活动  132 (82.50) 136 (85.00)
  0.367 0.544

   非活动    28 (17.50)   24 (15.00)

溃疡直径 (mm)

   ≤20 114 (71.25) 149 (93.13)
26.149 0.000

   ＞20    46 (28.75) 11 (6.88)

溃疡类型

   十二指肠溃疡    43 (26.88)   83 (51.88) 20.946 0.000

   胃溃疡    24 (15.00) 11 (6.88)   5.422 0.020

   复合溃疡    93 (58.13)   66 (41.25)   9.113 0.003

溃疡病程 (mo)

   ＜6 mo 106 (66.25) 136 (85.00)
15.257 0.000

   ≤6 mo   54 (33.75)   24 (15.00)

NSAIDs: 非甾体类消炎药.

     

表  3  消化性溃疡合并上消化道出血的多因素分析

项目 B 标准误 Wald P OR (95%CI)

吸烟史   0.894 0.169 15.128 0.000 2.445 (1.558-3.836)

饮酒史   0.659 0.227   8.406 0.004 1.932 (1.238-3.015)

应用NSAIDs   1.695 0.346 24.029 0.000   5.444 (2.765-10.720)

秋冬季发病   0.733 0.227 10.399 0.001 2.082 (1.333-3.251)

男性   0.602 0.231   6.813 0.009 1.827 (1.162-2.872)

溃疡直径＞20 mm -1.698 0.358 22.515 0.000 0.183 (0.091-0.369)

溃疡类型

   胃溃疡   0.871 0.383   5.179 0.023 2.390 (1.129-5.063)

   复合溃疡   0.682 0.227   9.025 0.003 1.977 (1.267-3.084)

   溃疡病程≥6 mo   1.060 0.277 14.602 0.000 2.887 (1.676-4.972)

NSAIDs: 非甾体类消炎药.
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例(3.57%)、四肢无力1例(1.19%), 不良反应发生率

为7.14%(6/84), B组中出现腹胀3例(3.95%)、恶心4例
(5.26%)、四肢无力1例(1.32%), 不良反应发生率为

10.53%(8/76), 组间比较, 差异无统计学意义(χ2 = 0.572, 
P  = 0.449); 两组均未给予特殊处理, 不良症状均自行消

除, 对治疗无影响.
2.2.5 再出血率: A组中再出血率为15.48%(13/84), B组中

再出血率5.26%(4/76), 组间比较, 差异有统计学意义(χ2 
= 4.156, P  = 0.042). A组输血量为2.23 U±0.31 U高于B
组的1.32 U±0.28 U, 差异具有统计学意义(χ2 = 19.410, 
P = 0.000). A组H. pylori根除率为69.05%(58/84), 低于B
组的92.11%(70/76), 差异具有统计学意义(χ2 = 13.258, P  
= 0.000). 

3  讨论

消化系统黏膜在正常生理状态下存在一定的修复与防

御能力, 如丰富的血流、能及时更新的上皮细胞、液

/碳酸氢盐屏障、前列腺素等, 上述因素能避免有害因

素侵蚀黏膜[7,8]. 一旦侵蚀因素增强或保护因素减弱, 会
造成黏膜坏死、脱落, 最终形成PU. 一般认为十二指肠

溃疡发生以损害(侵袭)增强为主, 而胃溃疡发生以自身

防御-保护(修复)因素减弱为主[9,10]. 无论以何种因素为

主, 血管受溃疡侵蚀, 可发生慢性或急性出血, 甚至可危

及生命. 因此, 了解PU合并上消化道出血患者的临床特

征与危险因素, 能指导临床给予针对性的治疗, 预防或

控制其发病, 提升患者的生活质量. 
本研究中, PU合并上消化道出血多以黑便或(和)

呕血为首发症状, 并伴有规律性上腹痛, 但仍有33.13%
患者任何临床症状, 可能与纳入对象多为老年患者有

关. 老年患者反应性相对较低, 对不适症状如疼痛等

阀值升高; 部分溃疡出血与服用阿司匹林和NSAIDs
有关, NSAIDs镇痛作用较强, 会降低患者对疼痛的敏

感性[11,12]. 本研究中, 吸烟、饮酒、秋冬季发病、应用

NSAIDs、男性是PU合并上消化道出血发生高危因素. 
向四国等[13]分析PU合并上消化道出血的相关危险因素, 
结果显示, 服用NSAIDs、不良生活习惯是其危险因素. 
罗哲等[14]分析消化性溃疡伴出血的相关危险因素, 结果

显示, 使用NSAIDs、吸烟、男性等是消化性溃疡伴出

血的危险因素, 与本研究相关相似. 吸烟会增加胃蛋白

酶和胃酸的分泌, 使碳酸氢盐的分泌降低, 而降低十二

指肠和胃pH值; 吸烟可造成前列腺素的合成降低, 造成

血管收缩, 影响胃黏膜血供及其细胞再生与修复, 抑制

胰腺和胆汁分泌, 中和胃酸能力降低, 致使胃的保护功

能削弱[15-17]. 吸烟会使十二指肠、胃的协调能力降低, 
降低幽门括约肌协调能力, 致使胆汁反流增加; 可增加

机体氧自由基含量, 间接或直接损害十二指肠或胃黏

膜, 进而引发PU合并上消化道出血[18,19]. 酒精具有脂溶

性, 能刺激胃酸分泌, 直接损害胃黏膜小血管内皮细胞

和黏膜上皮细胞, 致使黏膜小血管发生扩张、破裂、出

血[20]. 寒冷天气和气温大幅下降会刺激机体交感神经系

统, 致使其兴奋, 收缩胃黏膜血管, 引起其缺血、损伤, 
诱发上消化道出血[21]. 工作压力随着生活节奏的加快

而不断增加, 与女性相比, 男性不善于表达情感, 情绪压

抑, 而胃肠道受植物神经系统的支配, 是与情绪密切相

关的器官, 极易受到情绪影响[22]. 而男性胃壁细胞数量

多于女性, 能分泌大量的胃酸, 故男性易出现上消化道

出血. 此外, 胃溃疡、复合溃疡、溃疡病程≥6 mo也是

PU合并上消化道出血的高危因素, 临床应加以重视. 
H. pylori是微需氧的革兰氏阴性菌, 属于螺菌科, 主

要寄居在上皮细胞表面和胃黏液之间的中性微环境中, 
可定植于胃型上皮, 引起黏膜自身免疫反应和局部炎症

反应, 对黏膜的修复能力起到抑制作用[23,24]. H. pylori能
使胃泌素释放加快, 促进胃蛋白酶和胃酸分泌, 进一步

损伤胃、十二指肠黏膜. 细菌经胃窦黏膜分泌尿素酶, 
可稀释、中和胃酸, 水解存在于胃液中的尿素, 为胃黏

膜上皮细胞上细菌生长提供条件. 此外, 尿素经水解后, 
会产生大量氨离子, 提高局部pH值, 而刺激壁细胞和G
细胞, 促使其分泌更多的胃酸和胃蛋白酶, 而增加上消

化道出血的危险性[25,26]. 本研究中, 对PU合并上消化道

出血患者行内镜介入治疗后联合质子泵抑制剂三联疗

法治疗的临床疗效、再出血量、输血量、H. pylori根除

率等方面优于单纯行质子泵抑制剂三联疗法治疗, 两组

不良反应发生率相似, 均可自行消退. 内镜介入疗法能

使患者的止血速度提高, 改善患者预后, 且不会增加不

表  4  两组治疗效果比较 n  (%)

     分组 显效 有效 无效 总有效

A组 (n  = 84) 40 (47.62) 33 (39.29) 11 (13.10) 86.90%

B组 (n  = 76) 42 (55.26) 31 (40.79) 3 (3.95) 96.06%

χ2 4.182

P 0.041
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良反应发生, 加上其操作简单, 可在基础医院广泛推广. 
因凝血功能和血小板聚集所诱导的止血效应需在pH＞

6.0环境下发挥作用, 若胃液pH＜5.0, 胃液会迅速消化

新形成的凝血块, 增加再出血风险. 内镜介入治疗后给

予患者质子泵抑制剂, 可经抑制胃酸分泌, 使胃内pH值

提高, 促进血小板的聚集, 避免新形成的血凝血快逐渐

消失, 保护血痂、避免再出血而起到止血效果. 本研究

仍存在诸多不足, 如未分析不同年龄患者合并上消化道

出血的危险因素、未分析患者心率、血压变化情况、

未彻底排除H. pylori假阴性等, 后期仍需深入研究. 
总之, PU合并上消化道出血发病季节以秋冬季为

主, 男性多于女性, 以出血量少为主, 多伴随头晕; 不良

生活习惯、男性、应用NSAIDs、胃溃疡、复合溃疡、

溃疡病程≥6 mo是其发生高危因素, 临床应加以重视, 
定期组织患者体检. 内镜介入治疗后联合质子泵抑制剂

三联疗法治疗PU合并上消化道出血患者安全可靠. 

文章亮点

实验背景

消化性溃疡(peptic ulcer, PU)合并上消化道出血, 发病率

约占溃疡总发病率的20%-25%, 且死亡率较高. 临床关

于PU合并上消化道出血危险因素文章已有报道, 但同

时对PU合并上消化道出血特征分析及治疗进行总结的

文章并不多, 针对PU合并上消化道出血的临床特征、

危险因素及治疗方式探讨, 对提高PU合并上消化道出

血临床治疗效果有积极意义. 

实验动机

本研究重点分析PU合并上消化道出血的危险因素, 总
结PU合并上消化道出血的临床特征, 从而通过不同治

疗方式的结果比较寻找PU合并上消化道出血的现阶段

较为有效的治疗方案. 

实验目标

本研究通过单因素及多因素回归分析, 最终发现饮酒、

吸烟、秋冬季发病、男性、胃溃疡、应用非甾体抗炎

药(non-steroidal anti-inflammatory drugs, NSAIDs)、复合

溃疡、病程≥6 mo是PU合并上消化道出血的高危因素, 
临床对于存在上述特征的患者应给予足够重视, 这对改

善PU合并上消化道出血患者预后有重要意义. 

实验方法

本研究通过病例资料汇总分析调查的方式, 针对患者临

床特征进行分类统计并进行对比分析, 寻找160例样本

之间的差异性与共性, 同时针对患者临床治疗方式进行

分组对比观察, 在分析临床特征、危险因素的基础上探

讨不同治疗方案的优劣, 研究范围较全面, 能够更好地

为PU合并上消化道出血临床诊治提供理论依据. 

实验结果 

研究结果显示, 男性患者多于女性, 发病季节以秋冬季

为主, 首发症状多为黑便或(和)呕血, 多伴随头晕; 出血

量以＜500 mL为主. 饮酒、吸烟、秋冬季发病、男性、

胃溃疡、应用NSAIDs、复合溃疡、病程≥6 mo是PU
合并上消化道出血的高危因素. 内镜下巴曲酶联合质子

泵抑制剂三联疗法治疗明显优于单纯应用质子泵抑制

剂三联疗法的治疗效果, 不良反应较轻微, 临床应用安

全性可. 患者再出血率及幽门螺杆菌根除率较满意, 值
得临床推广应用. 

实验结论

本研究通过结果分析认为饮酒、吸烟、秋冬季发病、

男性、胃溃疡、应用NSAIDs、复合溃疡、病程≥6 mo
作为PU合并上消化道出血的高危因素, 临床应重点关

注存在上述情况的患者, 在治疗中现阶段应在应用质子

泵抑制剂三联疗法的基础上进行内镜下巴曲酶治疗, 能
够取得更佳的治疗效果. 

展望前景

内镜下巴曲酶联合质子泵抑制剂三联疗法治疗PU合并

上消化道出血临床效果显著, 值得今后推广应用. 在今

后的工作中, 应注意进一步扩大样本量进行调查研究, 
使研究结果更具说服力. 
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Abstract
AIM
To evaluate the effect of conductive health education 

on self-management behavior of elderly patients with 
hypertension and peptic ulcer. 

METHODS
Eighty-seven elderly patients with hypertension and 
peptic ulcer admitted to Xinyu People’s Hospital from 
August 2015 to July 2017 were selected and randomly 
divided into a control group (n = 43) and an observation 
group (n = 44). Both groups were given basic treatment 
and routine nursing, and the observation group was 
additionally given conductive health education. The self-
rating anxiety scale (SAS) score, self-rating depression 
scale (SDS) score, self-management ability, ulcer healing, 
and negative conversion of Helicobacter pylori (H. pylori) 
were compared between the two groups before and after 
intervention. 

RESULTS
The SAS and SDS scores before intervention were 
55.81 ± 4.26 and 57.92 ± 4.41 in the observation group 
and 56.13 ± 4.08 and 58.06 ± 4.13 in the control group, 
respectively, and the scores after intervention were 
50.25 ± 3.79 and 52.97 ± 3.81 in the observation group 
and 53.02 ± 3.85 and 54.77 ± 4.52 in the control group, 
respectively. The SAS and SDS scores after intervention 
in the two groups were significantly lower than those 
before intervention, and the scores after intervention 
were significantly lower in the observation group 
than in the control group (P < 0.05). The scores of self-
monitoring, diet control, medication compliance, and 
total self-management ability before intervention were 
32.68 ± 5.20, 30.41 ± 3.92, 34.95 ± 3.47, and 97.99 ± 6.48 
in the observation group and 33.01 ± 5.07, 30.76 ± 3.58, 
34.37 ± 3.94, and 97.25 ± 7.06 in the control group, 
respectively, and the scores after intervention were 41.55 
± 4.61, 40.69 ± 4.45, 42.63 ± 4.25, and 123.48 ± 9.57 in the 
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observation group and 37.52 ± 4.33, 36.81 ± 4.27, 39.03 ± 
4.18, and 113.39 ± 8.77 in the control group, respectively. 
These scores in the two groups after intervention were 
significantly higher than those before intervention, and 
the scores after intervention were significantly higher 
in the observation group than in the control group (P 
< 0.05). The ulcer healing rate in the observation group 
after intervention was significantly higher than that in 
the control group (77.27% vs 55.81%, P < 0.05). After 
treatment, the H. pylori-negative rate in the observation 
group was significantly higher than that in the control 
group (72.73% vs 51.16%, P < 0.05). 

CONCLUSION
Conductive health education can effectively improve 
the self-management behavior of elderly patients with 
hypertension and peptic ulcer. 

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的
探讨引导式健康教育对老年高血压伴消化性溃疡患
者自我管理行为的影响. 

方法
选择新余市人民医院2015-08/2017-07收治的老年高
血压伴消化性溃疡患者87例, 按照随机数字表法分
为对照组(n  = 43)和观察组(n  = 44), 对照组给予基础
治疗和常规护理, 观察组在对照组护理基础上进行
引导式健康教育, 比较两组患者干预前后焦虑自评
量表(self-rating anxiety scale, SAS)评分、抑郁自评
量表(self-rating depression scale, SDS)评分, 自我管
理能力, 干预后溃疡愈合及幽门螺杆菌(Helicobacter 
pylori, H. pylori )转阴情况. 

结果
观察组、对照组干预前SAS和SDS评分分别为55.81
分±4.26分和57.92分±4.41分、56.13分±4.08分和
58.06分±4.13分, 干预后分别为50.25分±3.79分和
52.97分±3.81分、53.02分±3.85分和54.77分±4.52

分, 两组干预后各评分均显著低于干预前, 且观察组
干预后各评分均低于对照组, 差异均有统计学意义
(P<0.05); 观察组、对照组干预前自我监测、饮食控
制、遵医嘱服药评分、自我管理能力总分分别为
32.68分±5.20分、30.41分±3.92分、34.95分±3.47
分、97.99分±6.48分、33.01分±5.07分、30.76分±

3.58分、34.37分±3.94分、97.25分±7.06分, 干预后
分别为41.55分±4.61分、40.69分±4.45分、42.63分
±4.25分、123.48分±9.57分、37.52分±4.33分、

36.81分±4.27分、39.03分±4.18分、113.39分±8.77
分, 两组干预后各评分均显著高于干预前, 且观察组
干预后各评分均显著高于对照组, 差异均有统计学
意义(P<0.05); 观察组干预后溃疡愈合率77.27%显著
高于对照组的55.81%(P<0.05); 治疗后观察组H. pylori
阴性率72.73%显著高于对照组的51.16%(P<0.05). 

结论
引导式健康教育可有效改善老年高血压伴消化性溃
疡患者自我管理行为.

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 高血压伴消化性溃疡在老年人群中较为常

见, 对疾病认知不足、自我管理能力差等均会影响治疗

效果. 本研究在常规治疗基础上对患者进行引导式健康

教育, 以期提高患者自我管理行为, 改善治疗效果.

张莉萍, 胡近近, 王慧. 引导式健康教育对老年高血压伴消化性溃疡患
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URL: http://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v26/i27/1612.htm  
DOI: http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v26.i27.1612

0  引言

高血压是老年人常见疾病, 容易引起多种并发症, 使患

者产生紧张、焦虑、抑郁等负性情绪, 进而诱发消化

性溃疡[1]. 因高血压伴消化性溃疡为慢性疾病, 治疗时

间较长, 需要患者有良好自我管理能力, 然而多数患者

自我管理意识不足, 并未明白自我管理在治疗过程中

的重要性, 遵医性不强, 影响治疗效果[2]. 因此, 采取有

效干预方法来提高患者自我管理行为十分重要. 引导

式健康教育作为一种重要护理干预方法, 注重于引导

患者主动认知疾病, 并参与疾病治疗[3]. 本次研究对老

年高血压伴消化性溃疡患者进行引导式健康教育, 观
察其对患者自我管理行为的影响. 具体报道如下.
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1  材料和方法

1.1 材料 选取2015-08/2017-07月新余市人民医院收治的

87例老年高血压伴消化性溃疡患者为研究对象, 纳入标

准: (1)符合《中国高血压防治指南(2010)》中原发性高

血压诊断标准; (2)符合《消化性溃疡中西医结合诊疗

共识意见(2011)》消化性溃疡诊断标准, 且经X线钡餐

检查确诊; (3)胃黏膜活检显示幽门螺杆菌(Helicobacter 
pylori, H. pylori )阳性; (4)年龄≥60岁; ⑤患者及家属均

知情且签署入组同意书. 排除标准: (1)年龄<60岁; (2)合
并心、肝、肾等实质性脏器严重损害; (3)合并精神疾

病, 存在认知障碍; (4)合并其他慢性疾病; (5)不愿参与

研究. 87例老年患者按照随机数字表法分为对照组43例
和观察组44例, 其中对照组男23例, 女20例, 年龄61-78
岁, 平均年龄68.95岁±4.04岁, 高血压病程5-14年, 平均

病程9.21年±2.38年; 高血压程度: 轻度13例, 中度18例, 
重度12例; 溃疡类型: 胃溃疡25例, 十二指肠溃疡13例, 
复合型溃疡5例; 溃疡长径0.5-1.9 cm, 平均长径1.28 cm 
± 0.25 cm; 家庭月收入≤4000元22例, >4000元21例; 婚
姻状况: 已婚(伴偶健在)33例, 丧偶10例. 观察组男25例, 
女19例, 年龄60-79岁, 平均年龄69.33岁 ± 4.16岁, 高血

压病程3-15年, 平均病程8.75年±2.46年; 高血压程度: 
轻度11例, 中度20例, 重度13例; 溃疡类型: 胃溃疡26例, 
十二指肠溃疡14例, 复合型溃疡4例; 溃疡长径0.7-2.0 
cm, 平均长径1.33 cm ± 0.27 cm; 家庭月收入≤4000元
24例, >4000元20例; 婚姻状况: 已婚(伴偶健在)36例, 丧
偶8例. 两组患者性别、年龄、高血压病程、高血压程

度、溃疡类型、溃疡长径、家庭收入及婚姻状况差异

不显著(P>0.05), 具有可比性. 
1.2 方法 两组患者入院后均给予三联疗法[4], 即奥美

拉唑镁肠溶片(阿斯利康制药有限公司, 国药准字号: 
J20080096) 20 mg、阿莫西林(甘肃新兰药药业有限公

司, 国药准字号: H20073558) 1.0 g和克拉霉素(济南利

民制药有限责任公司, 国药准字号: H20083810) 0.5 g口
服, 均2次/d, 连续治疗2 wk; 口服降压药, 将血压控制在

稳定范围. 对照组给予常规健康宣教, 包括嘱咐患者按

时服药, 饮食宜清淡少糖, 适当下床活动. 观察组给予

引导式健康教育, 具体如下: (1)成立健康教育小组, 成
员包括护士长、责任护士(6名), 护士长组织成员学习

健康教育知识, 并进行环境、节律性意向和协助等合

理设计与安排, 以促进教育工作顺利展开; (2)患者教育

背景、社会环境、家庭环境、个性特征均不尽相同, 
对健康教育的接受方式及接受程度亦不同, 并且本次

研究对象为老年患者, 相对于年轻人, 其对知识的接受

程度、掌握程度均较弱, 需由责任护士对所负责患者

进行综合评估, 根据教育内容和目标选择适宜的教育

工具和教育主题, 合理布置病房, 以提高患者配合度; 
(3)提前告知患者将要进行的教育内容, 如进行疾病知

识讲解, 则向患者说明涉及的知识包括疾病定义、疾

病产生原因、可能引起的并发症、治疗方法等, 并说

明会有物质奖励, 患者可通过疾病知识宣传栏、宣传

手册提前对内容进行阅览, 对于不能顺利阅读文字的

患者可由其家属进行言语告知, 待正式进行教育时先

进行提问, 调动患者积极性, 使患者主动参与该环节; 
(4)节律性意向及教育: 通过有节奏(舒缓温和)的游戏、

拍手、伸展肢体等方法缓解患者痉挛肌肉紧张, 使其

改善肌肉张力, 放松机体, 进而放松心理. 并将患者所

要学习的内容及自我护理技巧拆解成众多小环节和小

步骤, 并将其编写成连贯程序, 如画漫画、唱歌等, 依
靠节律性语言调节, 指导自我动作, 通过递进学习以慢

慢完成最终目标, 并培养自我导向能力; (5)视频学习教

育: 将健康教育内容制作成视频, 每周三和周五分批组

织患者观看并进行交流, 鼓励其抒发对知识学习的感

悟以及在活动参与中所获得的感受. 
1.3 观察指标 采用焦虑自评量表(self-rating anxiety 
scale, SAS)、抑郁自评量表(self-rating depression scale, 
SDS)评估两组患者干预前后焦虑、抑郁状态, SAS评
分>50分判断为焦虑, SDS评分>53分判断为抑郁, 分数

越高表示焦虑和抑郁程度越深. 参照相关文献[5]设计高

血压伴消化性溃疡患者自我管理能力量表, 要求简洁

易懂, 该量表由12位护理学、健康教育学和卫生统计

学专家测评信效度, 最终测得信度和效度分别为0.847
和0.825, 量表信效度较好. 内容包含患者自我监测、

饮食控制以及遵医嘱服药3个方面, 每个均包含10个条

目, 评分采用5级评分法, 从1-5表示频次逐渐增多, 得
分越高表示患者自我管理能力越好. 评估两组患者干

预后溃疡愈合情况, 判断标准[6]: S2期炎症完全消失或

S1期存在炎症为愈合; 溃疡病灶缩小程度超过50%或

者溃疡减少为部分愈合; 溃疡病灶缩小程度<50%或加

重为无效. 两组患者治疗后进行胃黏膜活检, 记录其H. 
pylori转阴情况. 

统计学处理 所有数据均采用SPSS20.0分析, 计数

资料为 n (%), χ2检验; 计量资料为mean±SD, t检验, 以
P<0.05为差异显著和有统计学意义.

2  结果

2.1 两组干预前后SAS和SDS评分比较 干预前, 两组

SAS和SDS评分均无显著差异(P >0.05); 干预后, 观察

组SAS和SDS评分均显著低于对照组(P <0.05). 见表1. 
2.2 两组干预前后自我管理能力比较 干预前, 两组自
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我监测、饮食控制、遵医嘱服药评分和自我管理能

力总分均无显著差异(P >0.05); 干预后, 观察组自我监

测、饮食控制、遵医嘱服药评分和自我管理能力总分

均明显高于对照组(P <0.05). 见表2. 
2.3 两组干预后溃疡愈合情况比较 观察组干预后溃疡

愈合率显著高于对照组(P <0.05). 见表3. 
2.4 两组H. pylori阴性率比较 治疗后, 观察组胃黏膜活

检显示H. pylori阴性32例, 阴性率为72.73%; 对照组胃

黏膜活检显示H. pylori阴性22例, 阴性率为51.16%, 两
组间比较差异显著(P <0.05).

3  讨论

消化性溃疡为消化系统中由胃酸和胃蛋白酶消化作用

引起的溃疡, 主要见于十二指肠与胃, 发病率较高, 且
发病人群中老年患者比例呈上升趋势[6]. 高血压在老年

人群中的发病率亦较高, 其常见并发症之一为消化性

溃疡[7]. 许多患者对高血压和消化性溃疡认识不足, 自
我管理能力较差, 容易忽视疾病或过度恐慌, 不愿配合

治疗或擅改治疗方法, 造成治疗期过长, 影响治疗效果, 
耽误疾病转归[8]. 同时这亦会使患者产生巨大心理压力, 
长期如此会导致免疫力下降, 患者产生焦虑、抑郁等不

良情绪, 加重溃疡[9,10]. 因此对于高血压伴消化性溃疡患

者, 需进行有效健康教育, 提高其自我管理水平, 促进健

康恢复. 引导式健康教育是结合多种学科知识的护理康

复教育体系, 包括心理学、康复医学、教育学等, 是以

意向性节律为基础方法, 经过统一规划和培训的相关负

责人对患者进行自我管理和健康知识宣教的一种护理

方法[11]. 相关研究表明, 引导式教育可有效缓解患者焦

虑情绪, 提高适应能力[12]. 
本次研究将引导式健康教育用于老年高血压伴消

化性溃疡患者, 结果显示, 观察组干预后SAS和SDS评
分均较对照组低, 表示引导式健康教育可较好调节老

年高血压伴消化性溃疡患者负性心理. 观察组干预后

自我管理能力较对照组高, 表明引导式健康教育能够提

高老年高血压伴消化性溃疡患者自我管理能力, 强化自

我管理行为. 结果还显示, 观察组干预后溃疡愈合率和

H. pylori阴性率分别为77.27%和72.73%, 均显著高于对

照组的55.81%和51.16%, 提示引导式健康教育能够有效

促进患者溃疡愈合. 分析原因, 本次研究所用引导式健

康教育通过护理人员教育活动策划, 以知识预习、节律

性意向和学习教育帮助患者系统建立疾病知识、自我

护理、心理疏导等方面能力. 疾病知识的掌握可使患者

更加了解疾病, 减轻自身焦虑和紧张感, 众多研究证实, 
不良情绪是诱发消化性溃疡的重要原因[13,14], 而节律性

意向可以有效放松患者身体, 减轻或消除疾病造成的身

心疲惫感, 保持心态宁和, 调节患者负性心理, 促进患者

培养积极乐观的生活态度, 对消化性溃疡转归有重要作

用. 自我护理本质为患者自身对健康责任的认知, 强调

主观能动性[15], 自我护理能力的增强可提升患者治疗积

极性和护理质量, 有利于患者及早恢复. 而学习教育是

通过递进学习逐渐完成最终目标, 培养患者自我导向能

力, 提升其自我管理水平. 
总之, 对老年高血压伴消化性溃疡患者进行引导式

健康教育, 能够较好调节其负性心理, 强化自我管理行

为, 促进溃疡愈合. 

文章亮点

实验背景

高血压与消化性溃疡均为慢性疾病, 且消化性溃疡是

高血压重要合并症之一, 患者多为老年人. 对疾病不正

确的认知以及过度精神紧张会导致患者自我管理行为

差, 容易加重高血压伴消化性溃疡症状, 不利于患者进

行有效治疗, 影响其生活质量. 因此, 重视患者的健康

教育对患者临床治疗具有重要作用. 

实验动机

本研究选取老年高血压伴消化性溃疡患者为研究对象, 
在基础治疗和常规护理基础上给予引导式健康教育, 
以期调节患者心理状态, 强化自我管理行为, 提高临床

     

表  1  两组干预前后焦虑自评量表和抑郁自评量表评分比较(mean±SD, 分)

分组 时间 SAS SDS

观察组(n = 44)
干预前 55.81 ± 4.26 57.92 ± 4.41

干预后   50.25 ± 3.79ac   52.97 ± 3.81ac

对照组(n  = 43)
干预前 56.13 ± 4.08 58.06±4.13

干预后   53.02 ± 3.85a  54.77 ± 4.52a

aP<0.05, 与干预前比较; cP<0.05, 与对照组比较. SAS: 焦虑自评量表; SDS: 抑郁自评量表.

 文章亮点
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疗效. 

实验目标

观察在基础治疗和常规护理基础上进行引导式健康教

育的患者在心理状态、自我管理能力及溃疡愈合率、

幽门螺杆菌(Helicobacter pylori, H. pylori )阴性率与仅接

受基础治疗和常规护理的患者是否存在差异.

实验方法

选取2015-08/2017-07我院收治的87例老年高血压伴消

化性溃疡患者, 将其按照随机数字表法分为对照组和

观察组, 对照组给予基础治疗和常规护理, 观察组在对

照组护理基础上进行引导式健康教育. 

实验结果

观察组干预后焦虑和抑郁评分低于对照组, 自我监测、

饮食控制、遵医嘱服药评分和自我管理能力总分均高

于对照组, 溃疡愈合率和H. pylori阴性率高于对照组. 

实验结论

本研究新发现, 在基础治疗和常规护理基础上对老年高

血压伴消化性溃疡患者进行引导式健康教育, 能够调节

其负性心理, 强化自我管理行为, 促进溃疡愈合. 

展望前景

本研究纳入样本量较少, 还需要扩大样本量再进行前

瞻性临床研究, 进一步探讨引导式健康教育对老年高

血压伴消化性溃疡患者远期疗效的影响, 并对其疗效

进行影响因素分析, 针对危险因素进行持续质量改进, 

以进一步提高疗效.
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Abstract
Jejunal obstruction due to a phytobezoar is clinically 
rare. A male patient was admitted to our hospital with 
abdominal pain. He suffered a very threatening process 
from diagnosis to surgery. Considering that this is a rare 
complication caused by common clinical diseases and is 
therefore vulnerable to delayed diagnosis and treatment, 
this case has good guiding significance for clinical 
gastroenterologists.

© The Author(s) 2018. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
胃结石引起空肠嵌顿临床比较罕见, 本例患者以腹
痛就诊, 以至于患者在我院从急诊就诊到诊断再到
手术, 期间经历一个非常惊险曲折的过程, 临床上极
易被延误诊治. 考虑到该病例为临床常见病引起的
少见并发症, 有很好的临床指导意义, 以供临床消化
内外科医师参考. 
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核心提要: 病例报告1例植物性胃结石空肠嵌顿, 对于急

性腹痛的患者, 在排除了一些常见疾病后, 应考虑到胃

结石引起肠梗阻可能, 胃结石在腹部CT下的典型表现

及其动态观察有助于诊断. 

黄志琴, 黄会芳, 高娅婷, 姜丽君, 申凤俊, 乔英, 黄河. 植物性胃结石空

肠嵌顿一例并文献复习. 世界华人消化杂志 2018; 26(27): 1618-1622  

URL: http://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v26/i27/1618.htm  
DOI: http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v26.i27.1618

0  引言

胃结石引起空肠嵌顿临床比较少见, 现将我院1例以腹

痛为首发症状的植物性胃结石空肠嵌顿一例报道如下. 

1  病例报告

患者男性, 61岁, 主因“间断恶心、腹胀8 d, 加重伴腹

痛3 d”于2017-11-07入院. 患者入院8 d前无明显诱因

出现间断恶心、腹胀等不适, 夜间较重, 未予重视, 3 d
前出现中上腹疼痛, 性质呈绞痛, 间断加重, 遂就诊于

我院急诊科, 化验血常规、肝肾功能、血淀粉酶、脂

肪酶、心肌酶谱等均正常, 给予抑酸、对症处理, 腹痛

有所缓解, 患者自行进食, 饱餐后出现剧烈腹痛, 伴大

汗, 给予肌注山莨菪碱10 mg, 2次, 无效, 留置胃管, 引流

出少量胃内容物, 患者症状无明显缓解. 再次化验血淀

粉酶、脂肪酶、心肌酶谱, 并行立位腹平片无异常, 腹
部CT(2017-11-06)(图1)示: 脂肪肝、胆囊体积轻度增大. 
夜间急诊观察期间腹痛明显加剧, 遂收入我院消化科

进一步诊治. 患者既往有腔隙性脑梗死、高血压病、

脂肪肝病史. 查体: 生命体征平稳, 心肺无明显异常. 腹
软, 中上腹压痛阳性、反跳痛可疑, 肝脾肋下未触及, 肠
鸣音活跃, 双下肢无水肿. 辅助检查: 血常规、肝肾功

能、血淀粉酶、脂肪酶、心肌酶未见明显异常. 腹部彩

超示脂肪肝、肝脾双肾胰腺阑尾未见异常. 心电图示

Ⅱ、Ⅲ、AVF导联病理性Q波, 考虑陈旧性下壁心肌梗

死. 患者腹痛剧烈, 根据病史、体征及辅助检查, 暂不考

虑胃肠穿孔、急性胰腺炎、心肌梗死等, 为进一步排

除主动脉夹层及肠系膜血管栓塞等, 并进一步明确腹

痛原因, 2017-11-07行胸部+全腹CT增强+全腹电子计算

机断层扫描动脉(computed tomography artery, CTA)+全
腹电子计算机断层扫描静脉(computed tomography vein, 
CTV)(图2)示: 双肺下叶间质性改变; 左肺上叶下舌段斑

片影及索条影, 考虑陈旧病变可能; 双侧胸膜增厚. 局
部空肠壁增厚并腔狭窄, 近端肠管扩张积液、积气; 肠
系膜区多发小淋巴结影; CTA示腹主动脉及髂总动脉粥

样硬化; CTV未见明显异常. 两次CT片间隔24 h, 对比动

态观察, 发现2017-11-06腹部CT提示十二指肠球部可见

圆形异物, 周边高密度影, 中心不均匀混杂低密度. 腹痛

明显加剧后于2017-11-07再次CT检查发现: 嵌顿局部小

肠(空肠), 近端肠管扩张积液、积气. 考虑植物性结石

嵌顿小肠. 追问患者1 wk前曾空腹食几颗山楂, 之后出

现腹部不适. 结合本次发病考虑腹痛原因为: 急性小肠

梗阻 植物性胃结石梗阻. 转普外科急诊行剖腹探查术+
肠结石取出术. 探查中段小肠一大小约4 cm×4 cm结石

(图3), 近端肠管扩张, 两把长钳夹闭结石两侧小肠, 纵行

切开小肠取出结石(图4). 术后常规抗感染、抑酸、补

液对症支持治疗后, 于2017-11-10痊愈出院, 术后随访3 
mo, 患者无腹痛发生. 

图  1  2017-11-06腹部CT平扫. 十二指肠球部可见圆形异物, 周边高

密度影, 中心不均匀混杂低密度(箭头).

图  2  2017-11-07腹部CT平扫+增强. 圆形异物嵌顿局部小肠(空

肠), 近端肠管扩张积液、积气(箭头).
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2  讨论

剧烈腹痛的常见疾病有急性胃肠道穿孔、急性胰腺

炎、急性阑尾炎、急性胆囊炎、绞窄性肠梗阻、急

性心肌梗死等. 急性肠系膜血管栓塞、主动脉夹层等

虽不是临床常见引起腹痛的疾病, 但遇到剧烈腹痛患

者, 常规治疗方法不能缓解时, 仍需警惕进一步检查排

除. 该患者急性腹痛为植物性胃结石空肠嵌顿引起急

性肠梗阻所致, 临床罕见, 胃结石嵌顿所占比例较少, 为
0.4%-4%[1], 为临床少见疾病, 很容易被临床医师忽视, 
目前为止, 在PubMed上收录的植物性胃结石嵌顿引起

肠梗阻的个案报道共有145例左右. 临床遇到腹痛逐渐

加剧, 抑酸、解痉不能缓解的患者, 排除常见急腹症时, 
仍需警惕胃结石嵌顿小肠可能. 

胃结石是指食物中某些物质与胃酸作用形成不易

消化的固体, 滞留于胃内而形成的异物. 胃结石的形成

多数与患者喜食新鲜柿子、山楂、枣等富含鞣酸的水

果有关. 在鞣酸的作用下与蛋白质结合, 生成大分子沉

淀物, 再与水果中的果胶、树胶或其他食物纤维、残渣

等物质结合为难消化的食物团块[2]. 根据胃石组成成分, 
可分为四种类型: 植物性胃石、毛石性胃石、药物性胃

石、乳性胃石. 植物性胃石最常见[3], 易患病因素有胃

病、胃酸过高、胃肠道肿瘤、胃手术史、克罗恩病、

糖尿病、甲状腺功能减退、神经系统疾病、肌强直性

营养不良、高龄、便秘、脱水[1]. 此外, 还有过多的摄

入纤维素、不充分的咀嚼、不良的口腔卫生、药物等. 
胃石症的临床表现不典型, 部分患者有腹痛、腹胀、恶

心、呕吐等症状. 因为幽门括约肌的存在, 胃石一般在

胃内游动, 可刺激胃黏膜, 约有67.74%的患者并发胃溃

疡, 在合并胃溃疡病例中, 胃角溃疡占76.19%[4]. 只有当

胃石破碎或其他因素的作用, 才可以被排入小肠, 并发

小肠梗阻, 最常见的位置为回盲瓣近端50-75 cm[5]. 胃
石引起的大肠梗阻较为罕见, 但也有文献报道, 应予重

视[6]. 胃结石引起的肠梗阻多为不完全性, 仍有移动的

可能, 只有结石嵌顿较紧时才引起完全性肠梗阻. 胃结

石嵌顿引起肠梗阻的临床表现一般无特异性, 最主要的

症状为腹痛(96%-100%), 其余包括恶心呕吐、腹胀、便

秘、黑便、腹部压痛、腹部肿块[3]等, 在经过抑酸、解

痉、胃肠减压等保守治疗后, 腹痛仍不能缓解, 且逐渐

加剧. 本病例患者饱餐后腹痛加剧, CT提示植物性结石

小肠嵌顿, 考虑为结石移动致肠梗阻, 临床少见, 需引起

警惕. 
实验室检查对本病的诊断无特殊意义, 主要是依

靠内镜和影像学检查. 当胃结石位于胃和近端十二指肠

内, 胃镜是诊断的金标准. 但是大多数患者剧烈腹痛, 耐
受性差, 不能进行胃镜检查, 本例中的患者若行胃镜检

查, 便可以发现十二指肠球部的胃结石, 避免剖腹探查. 
当胃结石进入肠道内, 可以通过一些影像学检查帮助诊

断. 腹平片可以通过识别气液平面诊断机械性肠梗阻, 
但是对胃结石的诊断作用不大. 有学者[7]称胃结石在超

声检查中会产生高回声声学阴影, 可以识别88%-93%的

回肠胃结石, 也有学者[8]报道超声对于腹部CT过渡区的

粪便样物质具有鉴别意义. 但是它的使用是有争议的, 
因为超声检查依赖于操作者的主观性, 并且灵敏度较

低. 钡餐检查仅对不完全性肠梗阻有效, 在未明确是否

有完全性肠梗阻前, 不宜进行此项检查. MRI对软组织

的识别有较大帮助, 对胃结石的诊断作用不大. 
腹部增强CT可以很大程度上明确肿块的类型、大

小、位置, 目前已成为肠道胃结石诊断的金标准. 肠道

内植物性胃结石在CT上典型的表现为边界清楚, 空隙

中出现斑点(气泡)的圆形或卵圆形腔内肿块[9]. 一些植

物性胃结石也可以表现为没有气泡的软组织肿块, 容易

被误认为肿瘤, 可以通过增强CT来区分[10]. 还有一部分

图  3  急诊行剖腹探查术+肠结石取出术中.

图  4  术中取出的4 cm×4 cm结石. 
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胃结石的外观类似于肠道内的食物团块或粪便[11], 1995
年Mayo-Smith等[12]人首次描述了小肠粪便在CT下的表

现, 在扩张的小肠袢内出现有气泡的颗粒状物质. 粪便

与胃结石的区别主要是, 前者没有固定形态, 后者边界

清楚一样[13]. 本病例中, 第一次腹部CT提示的十二指肠

球部的圆形异物影被误认为是食物团块, 且该患者行腹

部CT检查前有进食, 没有引起我们的重视. Kuang等[14]

人研究胃结石引起小肠梗阻的危险因素, 发现CT扫描

测得的肿块直径是一个重要的独立预测因子, 尤其是直

径大于3 cm的胃结石. Zissin等[13]人也发现大小约3 cm
×5 cm的胃结石容易引起肠梗阻. 本病例中的胃结石大

小约4 cm×4 cm, 易导致肠梗阻. 胃结石一般位于远端

小肠, 由于肠道内未吸收的食物残渣的沉积以及回肠直

径较小, 胃结石容易嵌顿在远端小肠. 在某些情况下, 也
与Meckel憩室有关. Bini等[15]人报道了一例植物性胃结

石嵌顿在Meckel憩室, 引起肠梗阻. 胃结石有移动性, 已
经做了腹部CT检查, 结合患者的临床表现及病史, 仍不

能判断肿块的性质时, 可以动态观察腹部CT, 观察肿块

是否移动, 这对胃结石的诊断也有很大的帮助. 植物性

胃结石嵌顿引起肠梗阻的临床表现和影像学检查无特

异性, 在诊断方面较为困难, 据Hirji等[11]人报道, 目前还

没有在术前即做出诊断的案例报道. 
对于胃结石的处理, 首先药物治疗: 碳酸氢钠、石

蜡油、抑酸剂、促胃动力药, 还可加用可口可乐、胃蛋

白酶等溶石. 其次内镜下治疗: 根据结石的大小选用圈

套器、网篮、异物钳等不同的方法. 近来许棕等[16], 孟
凡涛等[17]均发现钬激光碎石术与传统圈套器碎石术相

比, 有较好的疗效. 胃结石并发肠梗阻, 一般行紧急手术

治疗. 术式应根据肠管是否坏死、有无憩室、狭窄及胃

石的位置、类型、大小等而定, 主要有手法捏碎胃石并

将其挤入结肠, 肠切开取石术, 小肠部分切除术. 本病例

剖腹探查发现中段小肠有一大小约4 cm×4 cm的较硬

结石, 采用肠切开取石术. 
腹平片, 腹部彩超, 钡剂灌肠、胃镜、腹部增强CT

都可以用来识别胃石, 但腹部增强CT是金指标, 有90%
的敏感性和57%的特异性, 并且对非手术治疗或者手术

治疗的选择有一定的参考意义[1]. 本文旨在提醒大家, 
对于剧烈腹痛的患者, 应该仔细询问患者病史并动态观

察患者的临床表现及辅助检查, 在排除了一些常见疾病

后, 应该想到胃结石嵌顿所致肠梗阻也可引起剧烈腹

痛, 早诊断, 早治疗. 

文章亮点

病例特点

间断恶心、腹胀8 d, 加重伴腹痛3 d.

临床诊断

结合患者病史、症状体征、辅助检查及剖腹探查结果, 
诊断为: (1)急性小肠梗阻 植物性胃结石梗阻; (2)腔隙性

脑梗死; (3)脂肪肝.

鉴别诊断

患者老年男性, 急性病程, 腹痛3 d, 应与引起急性腹痛

的急性胃肠道穿孔、绞窄性肠梗阻、急性心肌梗死、

主动脉夹层等相鉴别.

实验室诊断

血常规、肝肾功能、血淀粉酶、脂肪酶、心肌酶谱等

均无明显异常. 

影像学诊断

腹部CT(2017-11-06)示脂肪肝、胆囊体积轻度增大. 腹
部CT(2017-11-07)示局部空肠壁增厚并腔狭窄, 近端肠

管扩张积液、积气. 

病理学诊断

剖腹探查发现1个4 cm×4 cm结石. 

治疗方法

入院后行腹部CT无明显异常, 给予胃肠减压、抑酸、

解痉等保守治疗24 h, 腹痛仍不缓解, 再次行腹部CT, 动
态对比后考虑胃结石嵌顿引起肠梗阻, 急诊行剖腹探查

+肠切开取石术. 

名词解释

胃结石是指食物中某些物质与胃酸作用形成不易消化

的固体, 滞留于胃内而形成的异物. 根据胃石组成成分, 
可分为四种类型: 植物性胃石、毛石性胃石、药物性胃

石、乳性胃石, 其中植物性胃石最常见. 

经验教训

临床中, 要仔细询问病史, 尤其是饮食习惯, 对于腹痛的

病人, 在排除了一般常见疾病后, 要想到植物性胃结石

嵌顿引起肠梗阻的可能. 腹部增强CT对其的诊断具有

重要意义, 即使CT没有明显异常结果, 也不能排除此病, 
应动态观察腹部CT是否发生变化. 早诊断, 早治疗. 
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1  投稿总则

1.1 性质 《世界华人消化杂志》(World Chinese Journal 
of Digestology, WCJD, print ISSN 1009-3079, online ISSN 
2219-2859, DOI: 10.11569)是一份国际性同行评议和开放

获取(Open Access, OA)的学术出版物. 本刊创刊于1993
年1月15日, 旬刊, 每月8、18和28号在线出版. 《世界华

人消化杂志》编辑委员会由719位专家组成, 来自中国

31个省、市、自治区以及香港特别行政区. 
1.2 目的 《世界华人消化杂志》的目的是发表高质量

的胃肠病学和肝病学领域多学科的前沿进展和原创性

文章, 促进胃肠病学和肝病学事业的发展, 提高消化系

统疾病的预防、诊断和治疗水平. 
1.3 范围 《世界华人消化杂志》的范围涵盖消化内科

学、消化外科学、消化感染病学、消化中医药学、消

化肿瘤学、消化影像学、消化内镜及介入治疗学、消

化中西医结合学、消化基础研究、消化病理学和消化

护理学. 
1.4 栏目 《世界华人消化杂志》的栏目包括述评、基

础研究、临床研究、文献综述、研究快报、临床实践

和病例报告. 手稿应具有科学性、先进性、可读性和

实用性, 重点突出, 文字简练, 数据可靠, 写作规范且表

达准确. 
1.5 收录 本刊被国际检索系统《化学文摘(Chemical 
Abstracts, CA)》、《医学文摘库/医学文摘(EMBASE/
Excerpta Medica, EM)》、《文摘杂志(Abstract Journal, 
AJ)》、Scopus、中国知网《中国期刊全文数据库

(CNKI)》和《超星期刊域出版平台(Superstar Journals 
Database)》数据库收录. 《世界华人消化杂志》在

Scopus数据库的2015年期刊评价指标包括: SCImago: 
0.104; IPP: 0.016; SNIP: 0.011. 本刊是由美国百世登出

版集团有限公司(Baishideng Publishing Group, BPG)主
办和出版的一份中文印刷版、电子版和网络版的国际

核心学术刊物. 
1.6 出版 《世界华人消化杂志》由Baishideng Publishing 
Group (BPG)编辑和出版. BPG联系地址如下: 
7901 Stoneridge Drive, Suite 501, Pleasanton, CA 94588, USA
E-mail: wcjd@wjgnet.com

Help Desk: https://www.baishideng.com/helpdesk
http://www.wjgnet.com
Telephone: +1-925-223-8242
Fax: +1-925-223-8243
1.7 生产 《世界华人消化杂志》由北京百世登生物医

学科技有限公司生产制作. 公司联系地址如下: 
100025, 北京市朝阳区东四环中路62号
远洋国际中心D座903室
电话: 010-5908-0035
传真: 010-8538-1893
E-mail: wcjd@wjgnet.com
Help Desk: https://www.baishideng.com/helpdesk
http://www.wjgnet.com
1.8  编辑部 《世界华人消化杂志》编辑部主任马亚

娟, 联系地址如下: 
《世界华人消化杂志》编辑部

北京百世登生物医学科技有限公司   
100025, 北京市朝阳区东四环中路62号
远洋国际中心D座903室
电话: 010-5908-0035
传真: 010-8538-1893
E-mail: y.j.ma@wjgnet.com
Help Desk: https://www.baishideng.com/helpdesk
http://www.wjgnet.com
1.9 编委 《世界华人消化杂志》编辑委员会成员具体名

单见: http://www.wjgnet.com/1009-3079/editorialboard.htm. 
1.10 审稿 同行评议过程需要14-28天. 所有的来稿均经

2-3位同行专家严格评审,  2位或以上通过为录用, 否则

将退稿或手稿修改后再送同行评议. 
1.11 投稿 《世界华人消化杂志》在线投稿网址见: 
https://www.baishideng.com/. 
1.12 主页《世界华人消化杂志》主页网站见: http://
www.wjgnet.com/1009-3079/index.htm. 
1.13 稿酬 文章在《世界华人消化杂志》出版后, 作者

可获得高质量的PDF和样刊两份作为稿酬. PDF包括

封面、编委会成员名单、目次、正文和封底. 
1.14 版权 著作权归作者所有. 出版权归Baishideng 
Publishing Group Inc所有. 
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2  手稿要求

2.1 总体标准 手稿撰写应遵照国家标准GB7713科学

技术报告、学位论文和学术论文的编写格式, GB6447
文摘编写规则, GB7714文后参考文献著录规则以及

GB/T 3179科学技术期刊编排格式等要求, 同时遵照

国际医学期刊编辑委员会(International Committee 
of Medical Journal Editors)制定的《生物医学期刊

投稿的统一要求(第5版)》(Uniform requirements for 
manuscripts submitted to biomedical journals), 具体见: 
Ann Intern Med 1997; 126: 36-47. 
2.2 名词术语 手稿应标准化, 前后统一. 如原词过长

且多次出现者, 可于首次出现时写出全称加括号内注

简称, 以后直接用简称. 医学名词以全国自然科学名

词审定委员会公布的《生理学名词》、《生物化学

名词与生物物理学名词》、《化学名词》、《植物

学名词》、《人体解剖学名词》、《细胞生物学名

词》及《医学名词》系列为准; 药名以《中华人民共

和国药典》和卫生部药典委员会编的《药名词汇》

为准; 国家食品药品监督管理局批准的新药, 采用批

准的药名; 创新性新药请参照我国药典委员会的“命

名原则”, 新译名词应附外文. 公认习用缩略语可直

接应用(建议第一次也写出全称), 如ALT, AST, mAb, 
WBC, RBC, Hb, T, P, R, BP, PU, GU, DU, ACTH, DNA, 
LD50, HBsAg, HCV RNA, AFP, CEA, ECG, IgG, IgA, 
IgM, TCM, RIA, ELISA, PCR, CT, MRI等. 为减少排印

错误, 外文、阿拉伯数字、标点符号必须正确打印在

A4纸上. 中医药名词英译要遵循以下原则: (1)有对等

词者, 直接采用原有英语词, 如中风stroke, 发热fever; 
(2)有对应词者应根据上下文合理选用原英语词, 如
八法eight principal methods; (3)英语中没有对等词或

相应词者, 宜用汉语拼音, 如阴yin, 阳yang, 阴阳学说

yinyangology, 人中renzhong, 气功qigong; 汉语拼音要

以词为单位分写, 通常应小写, 如weixibao nizhuanwan 
(胃细胞逆转丸), guizhitang (桂枝汤). 
2.3 外文字符 手稿应注意大小写、正斜体与上下角

标. 静脉注射应缩写为iv, 肌肉注射为im, 腹腔注射为

ip, 皮下注射为sc, 脑室注射为icv, 动脉注射为ia, 口服

为po, 灌胃为ig. s(秒)不能写成S, kg不能写成Kg, mL不
能写成ML, lcpm (应写为1/min)÷E%(仪器效率)÷60 
= Bq, pH不能写PH或PH, H. pylori不能写成HP, T 1/2
不能写成tl/2或T, V max不能写成Vmax, μ不写为英文

u. 需排斜体的外文字, 用斜体表示, 包括生物学中拉

丁学名的属名与种名(包括亚属、亚种、变种), 如幽

门螺杆菌(Helicobacter pylori , H. pylori ), Ilex pubescens 
Hook, et Arn.var.glaber  Chang (命名者勿划横线); 常

数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差

SD, F检验, t检验, 概率P和相关系数r ); 化学名中标明

取代位的元素、旋光性和构型符号(如N , O , P , S , d , 
l ), 例如n -(normal, 正), N -(nitrogen, 氮), o -(ortho, 邻), 
O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 
n -butyl acetate (醋酸正丁酯), N -methylacetanilide (N-甲
基乙酰苯胺), o -cresol (邻甲酚), 3-O -methyl-adrenaline 
(3-O -甲基肾上腺素), d -amphetamine (右旋苯丙胺), 
l-dopa (左旋多巴), p -aminosalicylic acid (对氨基水杨

酸); 拉丁字及缩写in vitro , in vivo , in situ , Ibid , et al , 
po , vs ; 用外文字母代表的物理量, 如m  (质量), V  (体
积), F  (力), p  (压力), W  (功), v  (速度), Q  (热量), E  (电
场强度), S  (面积), t  (时间), z  (酶活性, kat), t  (摄氏温

度, ℃), D  (吸收剂量, Gy), A  (放射性活度, Bq), ρ  (密
度, 体积质量, g/L), c  (浓度, mol/L), j  (体积分数, mL/L), 
w  (质量分数, mg/g), b  (质量摩尔浓度, mol/g), l  (长度), 
b  (宽度), h  (高度), d  (厚度), R  (半径), D  (直径), T max, 
C max, V d, T 1/2 CI等; 基因符号, 通常用小写斜体, 如
ras , c-myc ; 基因产物, 用大写正体, 如P16蛋白. 
2.4 计量单位 手稿应采用国际单位制并遵照有关国家

标准, GB3100-3102-93量和单位. 原来的“分子量”应

改为物质的相对分子质量, 如30 kD改为M r 30000或30 
kDa (M大写斜体, r小写正体, 下角标); “原子量”应

改为相对原子质量, 即A r (A大写斜体, r小写正体,  下
角标); 也可采用原子质量, 其单位是u (小写正体). 计量

单位在+、－及-后列出, 在±前后均要列出, 如37.6 ℃
±1.2 ℃, 45.6岁±24岁, 56.4 d±0.5 d. 3.56±0.27 pg/ml
应为3.56 ng/L±0.27 ng/L. BP用kPa (mmHg), RBC数用

1×1012/L, WBC数用1×109/L, WBC构成比用0.00表示, 
Hb用g/L. M r明确的体内物质以nmol/L或mmol/L表示, 
不明确者用g/L表示. 1 M硫酸应改为1 mol/L硫酸, 1 N
硫酸应改为0.5 mol/L硫酸. 长10 cm, 宽6 cm, 高4 cm应

写成10 cm×6 cm×4 cm. 生化指标一律采用法定计量

单位表示, 例如, 血液中的总蛋白、清蛋白、球蛋白、

脂蛋白、血红蛋白、总脂用g/L, 免疫球蛋白用mg/L; 
葡萄糖、钾、尿素、尿素氮、CO2结合力、乳酸、磷

酸、胆固醇、胆固醇酯、三酰甘油、钠、钙、镁、非

蛋白氮、氯化物用mmol/L; 胆红素、蛋白结合碘、肌

酸、肌酐、铁、铅、抗坏血酸、尿胆元、氨、维生素

A、维生素E、维生素B1、维生素B2、维生素B6、尿

酸用μmol/L; 氢化可的松(皮质醇)、肾上腺素、汞、孕

酮、甲状腺素、睾酮、叶酸用nmol/L; 胰岛素、雌二

醇、促肾上腺皮质激素、维生素B12用pmol/L. 年龄的

单位有日龄、周龄、月龄和岁.  国际代号应规范标识, 
例如, 1秒, 1 s; 2分钟, 2 min; 3小时, 3 h; 4天, 4 d; 5周, 5 



《世界华人消化杂志》投稿指南

2018-09-28|Volume 26|Issue 27|WCJD|www.wjgnet.com III

wk; 6月, 6 mo; 雌性♀, 雄性♂, 酶活性国际单位IU = 
16.67 nkat, 对数log, 紫外uv, 百分比%, 升L, 尽量把1×
10-3 g与5×10-7 g之类改成1 mg与0.5 mg, hr改成h, 重量

γ改成mg, 长度m改成mm. 国际代号不用于无数字的文

句中, 例如每天不写每d, 但每天8 mg可写8 mg/d. 在一

个组合单位符号内不得有1条以上的斜线, 例如不能

写成mg/kg/d, 而应写成mg/(kg•d), 且在整篇文章内应

统一. 单位符号没有单、复数的区分, 例如, 2 min不是

2 mins, 3 h不是3 hs, 4 d不是4 ds, 8 mg不是8 mgs. 半个

月应为15 d; 15克应为15 g; 10%福尔马林应为40 g/L甲
醛; 95%酒精应为950 mL/L乙醇; 5% CO2应为50 mL/L 
CO2; 1:1000肾上腺素应为1 g/L肾上腺素; 胃黏膜含促

胃液素36.8 pg/mg应改为胃黏膜蛋白含促胃液素36.8 
ng/g; 10%葡萄糖应改为560 mmol/L或100 g/L葡萄糖; 
45 ppm = 45×10-6; 离心的旋转频率(原称转速)应用

r/min, 超速者用g; 药物剂量若按体质量计算, 一律以

“/kg”表示. 
2.5 统计学符号 统计学符号包括: (1)t检验用小写t ; 
(2)F检验用英文大写F ; (3)卡方检验用希文小写χ2; (4)
样本的相关系数用英文小写r ;  (5)自由度用希文小写

υ; (6)样本数用英文小写n ; (7)概率用英文斜体大写P . 
在统计学处理中, 在文字叙述时平均数±标准差表示

为mean±SD, 平均数±标准误为mean±SE. 统计学显

著性用aP <0.05或bP <0.01(P >0.05不注). 如同一表中另

有一套P值, 则用cP <0.05和dP <0.01; 第三套为eP <0.05和
fP <0.01等. 
2.6 数字用法 遵照国家标准GB/T 15835-1995关于出

版物上数字用法的规定, 作为汉语词素者采用汉字数

字, 如二氧化碳、十二指肠、三倍体、四联球菌、

五四运动、星期六等. 统计学数字采用阿拉伯数字. 如
1000-1500 kg. 3.5 mmol/L±0.5 mmol/L等. 测量的数据

不能超过其测量仪器的精密度, 例如6347意指6000分
之一的精密度. 任何一个数字, 只允许最后一位有误差, 
前面的位数不应有误差. 在一组数字中的mean±SD
应考虑到个体的变差, 一般以SD的1/3来定位数, 例如

3614.5 g±420.8 g, SD的1/3达一百多克, 平均数波动在

百位数, 故应写成3.6 kg±0.4 kg, 过多的位数并无意义. 
又如8.4 cm±0.27 cm, 其SD/3 = 0.09 cm, 达小数点后第

2位, 故平均数也应补到小数点后第2位. 有效位数以后

的数字是无效的, 应该舍弃. 末尾数字小于5则舍, 大于

5则进, 如过恰好等于5, 则前一位数逢奇则进, 逢偶(包
括“0”)且5之后全为0则舍. 抹尾时只可1次完成, 不
得多次完成, 例如23.48, 若不要小数点, 则应成23, 而不

应该23.48→23.5→24. 年月日采用全数字表达法,  请
按国家标准GB/T 7408-94书写, 如1985年4月12日可写

作1985-04-12; 1985年4月写作1985-04; 从1985年4月12
日23时20分50秒起至1985年6月25日10时30分止写作

1985-04-12 T23:20:50/1985-06-25 T10:30:00; 从1985年
4月12日起至1985年6月15日止写作1985-04-12/06-16, 
上午8时写作08:00, 下午4时半写作16:30. 百分数的有

效位数根据分母来定: 分母≤100, 百分数到个位; 101
≤分母≤1000, 百分数到小数点后1位; 余类推. 小数点

前后的阿拉伯数字, 每3位间空1/4阿拉伯数字距离, 如
1486 800.47565. 完整的阿拉伯数字不移行!
2.7 标点符号 遵照国家标准GB/T 15834-1995标点符号

用法的要求, 本刊论文中的句号都采用黑圆点; 数字间

的起止号采用“-”字线, 并列的汉语词间用顿号分开, 
而并列的外文词、阿拉伯数字、外文缩略词及汉语拼

音字母拼写词间改用逗号分开, 参考文献中作者间一

律用逗号分开; 表示终了的标点符号, 如句号、逗号、

顿号、分号、括号及书名号的后一半, 通常不用于一

行之首; 而表示开头的标点符号, 如括号及书名号的前

一半, 不宜用于一行之末. 标点符号通常占一格, 如顿

号、逗号、分号、句号等; 破折号应占两格; 英文连字

符只占一个英文字符的宽度, 不宜过长, 如5-FU. 外文

字符下划一横线表示用斜体, 两横线表示用小写, 三横

线表示用大写, 波纹线表示用黑体. 

3  手稿全文中文格式

3.1 题名 简明确切地反映论文的特定内容, 应鲜明而

有特色, 不宜以阿拉伯数字开头, 不用副题名, 一般20
个字. 避免用“的研究”或“的观察”等非特定词. 
3.2 作者 论文作者的署名应按照国际医学杂志编辑委

员会(ICMJE, International Committee ofMedical Journal 
Editors)作者资格标准执行, 具体标准为: (1)对研究的

理念和设计、数据的获得、分析和解读做出重大贡

献; (2)起草文章, 并对文章的重要知识内容进行批评

性修改; (3)接受对准备发表文章的最后一稿. 作者应

符合条件1, 2和3, 对研究工作有贡献的其他人可放入

志谢中. 作者署名的次序按贡献大小排列, 多作者时姓

名间用逗号, 如是单名, 则在姓与名之间空1格(正文和

参考文献中不空格). 《世界华人消化杂志》要求所有

署名人写清楚自己对文章的贡献, 不设置共同第一作

者和共同通信作者. 
3.3 单位 作者后写单位的全称, 空1格后再写省市及邮

政编码, 格式如: 张旭晨, 梅立新, 承德医学院病理教研

室 河北省承德市 067000
3.4 第一作者简介 格式如: 张旭晨, 1994年北京中医药

大学硕士, 讲师. 主要从事消化系统疾病的病理研究.
3.5 作者贡献分布 格式如: 陈湘川与庞丽娟对此文所
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作贡献两均等; 此课题由陈湘川、庞丽娟、陈玲、杨

兰、张金芳、齐妍及李洪安设计; 研究过程由陈玲、

杨兰、张金芳、蒋金芳、杨磊、李锋及曹秀峰操作完

成; 研究所用新试剂及分析工具由曹秀峰提供; 数据分

析由陈湘川、杨兰及庞丽娟完成; 本论文写作由陈湘

川、庞丽娟及李洪安完成.
3.6 基金资助项目 格式如: 国家自然科学基金资助项

目, No. 30224801.
3.7 通讯作者 格式如: 通讯作者: 黄缘, 教授, 330006, 江
西省南昌市民德路1号, 南昌大学第二附属医院消化内

科, 江西省分子医学重点实验室. huang9815@yahoo.com
电话: 0351-4078656 
传真: 0351-4086337
3.8 中文摘要 举例: 基础和临床研究文章的摘要必须

在300字. 摘要包括目的、方法、结果和结论. 目的应

阐明研究的背景和设想、目的; 方法必须包括材料或

对象, 应描述课题的基本设计, 例如双盲、单盲还是开

放性; 使用什么方法, 如何进行分组和对照, 数据的精

确程度; 研究对象选择条件与标准是否遵循随机化、

齐同化的原则, 对照组匹配的特征;  如研究对象是患

者, 应阐明其临床表现和诊断标准, 如何筛选分组, 有
多少例进行过随访, 有多少例因出现不良反应而中途

停止研究. 结果应列出主要结果, 包括主要数据, 有什

么新发现, 说明其价值和局限, 叙述要真实、准确和具

体, 所列数据经用何种统计学方法处理, 应给出结果的

置信区间和统计学显著性检验的确切值(概率写P , 后
应写出相应显著性检验值). 结论应给出全文总结、准

确无误的观点及价值. 
3.9 正文标题层次 举例: 基础和临床研究文章书写格

式包括 0 引言; 1 材料和方法 (1.1 材料, 1.2 方法); 2 结
果; 3 讨论; 4 参考文献. 序号一律左顶格写, 后空1格写

标题; 2级标题后空1格接正文. 正文内序号连排用(1), 
(2), (3), 以下逐条陈述. 
0 引言

应包括该研究的目的和该研究与其他相关研究的关系. 
1 材料和方法

应尽量简短, 但应让其他有经验的研究者能够重复该

实验. 对新的方法应该详细描述, 以前发表过的方法引

用参考文献即可, 有关文献中或试剂手册中的方法的

改进仅描述改进之处即可. 
2 结果

实验结果应合理采用图表和文字表示, 在结果中应避

免讨论. 
3 讨论

要简明, 应集中对所得的结果做出解释而不是重复叙

述, 也不应是大量文献的回顾. 图表的数量要精选, 表
应有表序和表题, 并有足够具有自明性的信息, 使读者

不查阅正文即可理解该表的内容. 表内每一栏均应有

表头, 表内非公知通用缩写应在表注中说明, 表格一

律使用三线表(不用竖线), 在正文中该出现的地方应

注出. 图应有图序、图题和图注, 以使其容易被读者理

解, 所有的图应在正文中该出现的地方注出. 同一个

主题内容的彩色图、黑白图、线条图, 统一用一个注

解分别叙述, 如: 图1 萎缩性胃炎治疗前后病理变化．

A: …; B: …; C: …; D: …; E: …; F: …; G:…. 曲线图

可按●、○、■、□、▲、△顺序使用标准的符号. 
统计学显著性用aP <0.05或bP <0.01(P >0.05不注). 如同

一表中另有一套P值, 则用cP <0.05和dP <0.01; 第3套为
eP <0.05和fP <0.01. P值后注明何种检验及其具体数字,  
如P <0.01, t  = 4.56 vs对照组等, 注在表的左下方. 表内

采用阿拉伯数字, 共同的计量单位符号应注在表的右

上方, 表内个位数、小数点、±、-应上下对齐. “空

白”表示无此项或未测, “-”代表阴性未发现, 不能

用同左、同上等. 表图勿与正文内容重复. 表图的标目

尽量用t /min, c /(mol/L), p /kPa, V /mL, t /℃表达. 
志谢后加冒号, 排在讨论后及参考文献前, 左齐. 
4 参考文献

本刊采用“顺序编码制”的著录方法, 即以文中出现

顺序用阿拉伯数字编号排序. 提倡对国内同行近年已

发表的相关研究论文给予充分的反映, 并在文内引用

处右上角加方括号注明角码. 文中如列作者姓名, 则需

在“Pang等”的右上角注角码号; 若正文中仅引用某

文献中的论述, 则在该论述的句末右上角注码号, 如马

连生[1]报告……, 研究[2-5]认为……;  PCR方法敏感性

高[6-7]. 文献序号作正文叙述时, 用与正文同号的数字

并排, 如本实验方法见文献[8]. 所引参考文献必须以

近2-3年SCIE, PubMed,《中国科技论文统计源期刊》

和《中文核心期刊要目总览》收录的学术类期刊为

准, 通常应只引用与其观点或数据密切相关的国内外

期刊中的最新文献. 期刊引用格式为: 序号, 作者(列出

全体作者). 文题, 刊名, 年, 卷, 起页-止页, PMID和DOI
编号; 书籍引用格式为: 序号, 作者(列出全部),书名, 卷
次, 版次, 出版地, 出版社, 年, 起页-止页.

4  手稿英文摘要书写要求

4.1 题名 文章的题名应言简意赅, 方便检索, 以不超过

10个实词为宜, 应与中文题名一致. 
4.2 作者 作者姓名汉语拼音拼写法规定为: 先名后姓; 
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首字母大写; 双名之间用半字线“-”分开; 多作者时

姓名间加逗号. 格式如: “马连生”的汉语拼写法为

“Lian-Sheng Ma”. 
4.3 单位 先写作者, 后写单位的全称及省市邮政编

码, 例如: Xu-Chen Zhang, Li-Xin Mei, Department of 
Pathology, Chengde Medical College, Chengde 067000, 
Hebei Province, China
4.4 基金资助项目 格式如: Supported by National 
Natural Science Foundation of China, No. 30224801.
4.5 通讯作者 格式如: Correspondence to: Dr. Lian-
Sheng Ma, Taiyuan Research and Treatment Center for 
Digestive Diseases, 77 Shuangta Xijie, Taiyuan 030001, 
Shanxi Province, China. wcjd@wjgnet.com
4.6 摘要 英文摘要包括目的、方法、结果和结论, 书
写要求与中文摘要一致. 

5  手稿写作格式实例

5.1 病例报告写作格式实例 举例, 见: h t tp://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/224
5.2 基础研究写作格式实例 举例, 见: h t tp://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/225
5.3 临床实践写作格式实例 举例, 见: h t tp://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/227
5.4 临床研究写作格式实例 举例, 见: h t tp://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/228
5.5 述评写作格式实例 举例, 见: http://www.wjgnet.
com/bpg/gerinfo/229
5.6 文献综述写作格式实例 举例, 见: h t tp://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/230
5.7 研究快报写作格式实例: 举例, 见: h t tp://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/231
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