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Abstract
Slow transit constipation (STC) is a common disease 
with an increasing incidence in recent years. Studies have 
shown that dolichocolon is the most common cause of 
STC. For patients with severe symptoms, the effect of 
medical treatment is unsatisfactory, and most patients need 

surgical treatment. Through comparison, our team found 
that subtotal colon colectomy is an ideal surgical method 
for the treatment of STC caused by dolichocolon, and the 
operation can significantly improve the patient’s defecation. 
In addition, the application of laparoscopic natural orifice 
specimen extraction surgery to subtotal colon colectomy 
effectively reduces postoperative complications, shortens 
hospital stay, and improves patient satisfaction. Future deep 
clinical research of STC can promote the improvement of 
the overall level of its diagnosis and treatment.

© The Author(s) 2022. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
慢传输型便秘(slow transit constipation, STC)是近年来
发病率逐渐升高的一种常见疾病. 研究表明结肠冗
长症是STC最常见的病因. 症状严重的患者, 内科治
疗效果不佳, 大部分患者需要外科手术治疗. 通过研
究对比, 结肠次全切除术是治疗结肠冗长症导致的
STC较为理想的手术方式, 手术能够明显改善患者的
排便情况. 另外, 腹腔镜技术及结合自然腔道取标本
(natural orifice specimen extraction surgery, NOSES)技术
应用于结肠次全切除术, 有效地减少了术后并发症, 
缩短了住院时间, 提高了患者的满意度. 未来我们应
紧跟国际前沿并结合国情, 深化慢传输型便秘的临床
研究, 推进我国慢传输型便秘诊疗整体水平的提高. 

© The Author(s) 2022. Published by Baishideng Publishing 
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核心提要: 结肠次全切除术是治疗结肠冗长症导致的慢

传输型便秘的有效手段, 见效快, 复发率低, 结合现在的

微创技术, 极大提高了患者的满意度. 研究发现, 长期反

复的便秘会给部分患者造成心理影响, 比如焦虑、抑郁

等, 这一负面影响不可忽视. 

文献来源: 刘凯, 闫峰. 结肠冗长症的外科治疗及研究进展. 世界华人消化

杂志 2022; 30(17): 743-747 

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v30/i17/743.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v30.i17.743

0  引言

慢传输型便秘(slow transit constipation, STC)是以结肠推

动力不足、结肠蠕动收缩活动减少、结肠传输时间延

长为特点的慢性顽固性便秘,是功能性便秘常见的临床

类型之一[1]. 是由于大肠功能紊乱, 传导失常导致的排便

时间延长和排便困难. 可以对人们的日常工作生活产生

严重的影响, 是较为常见的一种疾病. 慢传输型便秘的

诊断标准主要包括: (1)每周排便≤3次; (2)排便费力; (3)
粪便硬结或呈团块状; (4)有排便不尽感; (5)没有便意; (6)
病程至少为6 mo; (7)影像学检查证实便秘病人有结肠冗

长及动力障碍; (8)必要时需要人工辅助排便, 符合以上

三点即可诊断为慢传输型便秘[2-5]. 
临床相关数据表明, 结肠冗长是慢传输型便秘最常

见的原因[6]. 正常成年人右半结肠平均长度约为15 cm, 
横截长平均长度约为55 cm, 左半结肠平均长度约为20 
cm, 乙状结肠平均长度约为40 cm; 上述任意一个阶段或

多个阶段的冗长均可导致STC的发生. 国内学者通常将

结肠冗长症分为三个类型: 单节段冗长为Ⅰ型, 两个节

段冗长为Ⅱ型, 三个或四个阶段冗长为Ⅲ型; 其中乙状

结肠冗长最常见. 目前, 现代医学认为结肠冗长症导致

的慢传输型便秘的病因病理机制尚未完全明了, 可能与

结肠神经系统及肠壁相关神经及内分泌细胞有关[7]. 在
患者的肠道组织中, 肠神经调节系统功能异常, 导致结

肠的运动传输功能障碍, 肠内容物长时间滞留于结肠中, 
使水电解质被机长过量吸收, 进而致使粪便干结. 由于

粪便的长期刺激, 排便反射渐渐失调, 致使患者便意减

退[8]. 这一系列机制导致了STC的发生. 

1  外科手术是治疗结肠冗长所致慢传输型便秘的有效

手段

慢性便秘的治疗原则是根据临床症状的严重程度、分

型、病因等, 采用个体化综合性的治疗方案, 以求恢复

正常的排便功能[9]. 对于结肠冗长症导致的慢传输型便

秘, 症状较轻者, 一般通过调整饮食, 改善生活习惯, 口
服一些生态制剂及排泄制剂, 即可改善症状. 而对于重

症慢性便秘患者, 使用一些作用温和的渗透性缓泻剂通

常效果有限甚至没有效果, 需要作用更强烈的刺激性泻

剂可缓解症状; 而且对药物具有一定的依赖性, 停药后

症状又会反复发作. 刺激性泄剂长期大量使用会对肠壁

的粘膜造成损伤, 导致结肠黑变病. 外科手术是治疗重

症STC的有效手段, 外科治疗结肠冗长症导致的慢传输

型便秘需要严格把握手术指征. 主要包括: (1)患者的便

秘症状符合罗马Ⅲ功能性便秘诊断标准风险中的慢传

输型便秘, 同时可以排除出口梗阻型便秘和混合型便秘; 
(2)钡灌肠大肠造影已明确诊断为结肠冗长症; (3)非手术

治疗无效, 病程在两年以上; (4)便秘症状对患者的日常

工作生活造成了严重的影响, 患者手术意愿强烈; (5)钡
灌肠大肠造影或电子结肠镜检查已排除器质性病变; (6)
患者无精神障碍, 对于有抑郁症、重度焦虑等心理问题

的患者不宜采取手术治疗[10-12]. 

2  手术方式及术后疗效

随着STC诊断和治疗的不断完善, 外科治疗结肠冗长症

导致的STC已经证实可以获得确切的疗效, 但是手术方

式的选择目前还存在许多争议. 手术技术经历了从发

展到成熟的过程, 不同术式的术后疗效有待于更多的

研究和考证. 目前常见的手术方式有: 全结肠切除+回
肠-直肠吻合术(total colectomy with ileorectal anastomosis, 
TAC-IRA)、次全结肠切除+盲肠-直肠吻合术(subtotal 
colectomy cecal-rectal anastomosis, SCC-CRA)及结肠部分

切除术(hemicolectomy)三种. 另外STC的手术治疗方式

还包括回肠造口术和结肠旷置术. 回肠造口术改变了正

常的排便功能, 术后生活质量并没有提高, 患者难以接

受, 因此暂无此术式的相关应用报道; 结肠旷置术是回

肠末端直接和乙状结肠行端侧吻合, 不切除结肠, 此术

式虽有操作简单、创伤小、术后恢复快等优点, 但旷置

的结肠对胃肠道会产生怎样的影像以及"空虚"的肠道将

来会产生怎样的病理生理变化仍需要进一步的观察研

究[8]. 因此, 这两种手术方式并未被各大医疗机构列为常

规术式, 相关的病历报道也比较少. 
结肠部分切除术理论上讲是治疗结肠冗长症的理

想术式. 优点是手术切除范围小、手术难度低; 保留了

更多的结肠, 术后腹泻及肛门失禁的概率大大降低. 国
内部分文献报道了结肠部分切除术治疗STC, 手术中根

据探查结肠冗长症的类型决定手术切除的范围, 原则是

单纯切除冗长节段的结肠, 不主张扩大切除范围[13]. 但
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是术后便秘复发率高, 远期效果不佳. 国外也有相关报

道, 此种术式患者术后便秘症状复发率高达百分之五十

以上[14]. 结肠冗长症导致的慢传输型便秘通常是全结肠

传输功能异常, 单纯切除冗长节段并未从根本上解决问

题. 部分结肠切除术目前已不作为治疗STC的常规术式. 
全结肠切除术和结肠次全切除术很好的解决了便秘复

发的问题. 
检索国内相关文献, 2010年以前, 国内报道的手术

方式大多为全结肠切除+回肠直肠吻合术. 部分专家学

者认为, 全结肠切除术切除了包括回盲部在内的所有

结肠, 手术效果明显, 便秘复发率极低, 患者满意度高达

80%. 术后出现腹泻者, 可以口服易蒙停控制症状[15]. 此
术式成为比较有效的治疗结肠冗长症的外科治疗手段, 
被广泛应用. 随着随访时间的延长, 有相关报道证实全

结肠切除术由于切除了肠道的回盲瓣, 术后出现腹泻的

概率较高, 严重者甚至出现肛门失禁, 并且部分患者术

后腹泻的症状并没有随恢复时间的延长而缓解. 术后长

期服用止泻剂控制腹泻症状, 降低了患者的生活质量. 
部分研究表明, 除了远期并发症腹泻的概率高, 对比结

肠部分切除术, 全结肠切除术近期并发症的发生概率也

明显升高, 主要包括术后吻合口瘘、腹痛、大便失禁等. 
分析其中原因, 主要与切除了盲肠和回盲瓣有关. 因此, 
全结肠切除术并非治疗结肠冗长症的最佳手术方式. 

检索近7年发表的文献, 大部分专家学者认为保留

回盲瓣功能的次全结肠切除术治疗结肠冗长症导致的

慢传输型便秘可以取得比较满意的效果. 南京军区总医

院普外科研究所于2000年开始进行顽固性混合型便秘

的外科治疗的研究, 结果表明结肠次全切除+升结肠直

肠吻合术, 同时改善直肠出口梗阻和结肠慢传输的病理

生理症状, 近期及远期均取得了满意的效果[16,17]. 为探究

结肠次全切除术治疗结肠冗长症的具体疗效, 我院也开

展了临床研究. 收集了42例患者的临床资料, 42例患者

均是结肠冗长症导致的STC, 包括Ⅰ型、Ⅱ型和Ⅲ型. 
所有患者均有外科干预的指征, 手术方式均采用结肠次

全切除术. 对所有患者进行了为期三年的随访, 随访结

果显示: 42例患者每周排便次数均大于3次(术后半年平

均每天排便2-3次, 术后1年平均每天排便1-2次), 无患者

出现排便费力症状, 无患者出现粪便为块状或大便干结

症状. 有23%的患者术后1-2 mo出现腹泻, 通过饮食及药

物的调整, 均在1 mo左右恢复正常排便. 在一项发表于

2017年的实验性研究中[18], 实验组为25例STC患者接受

结肠次全切除术治疗, 对照组为25例STC患者接受全结

肠切除术治疗; 结果表明次全切除治疗组每日大便次数

及Wexner肛门失禁指数均低于全切治疗组. 多项研究证

据表明, 结肠次全切除术更优于结肠全切除术, 结肠次

全切除术是治疗治疗结肠冗长症的理想术式. 
结肠次全切除术治疗结肠冗长导致的STC疗效确

切, 患者术后便秘症状明显改善, 且腹泻发生率低, 考虑

与下列因素有关: (1)次全结肠切除术切除了足够长度的

肠袢, 不仅可以确保术后短期内便秘症状不会复发, 还
可防止术后远期便秘症状复发; (2)保留的5 cm左右的升

结肠不仅可防止因结肠保留过长导致术后便秘复发, 还
可防止因结肠过短导致术后并发腹泻; (3)保留了距离回

盲部5 cm左右的升结肠不仅具有吸收水分、电解质、

维生素等吸收功能, 还有贮存粪便的功能; (4)保留的回

盲瓣可以防止小肠内容物过快进入残留的结肠而减少

术后腹泻的发生[19,20]. 部分患者行次全结肠切除术后短

期内(术后1-3 mo)可能会出现排便次数增多、大便性状

为糊状. 术后3 mo随访结果显示: 患者每天平均排便约

4±2次、粪便性状为糊状、无排便费力症状. 术后指导

患者调整饮食结构后, 患者每天排便次数会逐渐减少, 
大便性状由糊状便逐渐过度为成型粪便. 术后6 mo随访

结果显示: 患者每天平均排便3±1次、粪便性状为柔软

团块或松散碎片状, 无排便费力症状. 1年术后随访结果

显示: 患者排便次数为约1-2次/d, 粪便成型, 无排便费力

症状, 远期疗效确切. 
结肠次全切除术保留了回盲瓣的功能, 可以防止直

肠及盲肠内容物反流进入回肠引起的小肠细菌过度增

殖和紊乱[19]. 另外, 回盲瓣能控制食糜进入盲肠的速度; 
盲肠在水分的吸收方面作用显著, 吸收的量明显多于其

他部分的结肠; 保留的盲肠及部分升结肠有良好的储便

功能; 因此可以明显改善术后腹泻的症状. 

3  微创外科的发展提供了更优的治疗条件

微创外科技术(包括各类腔镜、显微和介入等技术)高
速发展, 其中具有划时代意义和里程碑作用的是腹腔镜

技术. 目前腹腔镜技术已广泛应用于胃肠外科手术, 它
的优势也得到了充分的肯定. 结肠次全切除术本身手术

范围大、平面多、手术视野有限、且需要翻转回盲部

180度, 操作复杂, 而腹腔镜下结肠次全切除术与传统手

术方式相比, 具有明显的优势: 切口小、创伤小、出血

少、疼痛轻、恢复快、住院时间短、患者满意度高等. 
腹腔镜下结肠次全切除术有效的降低了手术的难度, 而
且并没有明显增加手术时间. 

经自然腔道取标本(natural orifice specimen extraction 
surgery, NOSES)是微创外科领域又一新的进步. NOSES
的定义为: 使用腹腔镜设备、经肛门显微内镜、达芬奇

机器人等设备完成腹腔盆腔内的各种手术相关操作(包
括切除、重建), 手术标本通过直肠等人体自然存在的

腔道取出[21]. 其最大的特点在于手术标本是经过人体自
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然腔道取出(如通过直肠、阴道), 手术后不需要在腹壁

另取辅助切口取出标本, 仅仅留存5个微小的腹腔镜操

作孔的手术疤痕, 微创效果十分显著. 在我院手术治疗

的42例患者中, 24例患者行腹腔镜辅助经自然腔道取标

本的NOSES结肠次全切除术, 18例患者行小切口取出标

本的传统腹腔镜辅助结肠次全切除术, 手术切除范围、

吻合方式均相同. 经过统计发现, 两种术式在手术时间

及术中出血量方面无明显差异. NOSES术式其手术标本

通过直肠取出, 比传统腹腔镜手术更为微创, 使术后疼

痛程度更加轻微, 可减少阿片类镇痛药物的使用量, 有
利于患者术后早期离床活动、术后胃肠功能恢复, 术后

早期进食[22]. NOSES术式腹壁的手术创面小, 可减少切

口感染率, 减轻患者的心理负担, 缓解术后焦虑, 此外, 
NOSES术式结肠切除及吻合均在腹腔内完成, 胃肠道受

外界直接干扰少, 更有利于患者术后早期康复. 

4  我国慢性便秘患者的治疗现状及展望

近年来, 我国慢传输型便秘的发病率逐渐增加, 考虑主

要原因有两方面. 一是导致慢性便秘的诱因不断增多; 
例如生活习惯改变, 熬夜、抽烟、喝酒增多, 工作压

力、生活压力增大, 饮食健康水平下降等, 这一系列因

素都会导致便秘症状的发生; 二是因便秘到医院的就诊

率增加; 重症慢性便秘一般会严重影响人们的生活和工

作, 随着生活水平的提高, 人们对便秘症状也越来越重

视, 渐渐开始接受外科手术治疗慢传输型便秘. 
在治疗慢性便秘患者过程中, 心理问题是我们不可

忽视的一个重要方面. 大多数患者因为长期便秘导致生

活质量下降, 进而影响心理健康, 伴有不同程度的焦虑

症, 抑郁症等. 在手术治疗之前, 可采用焦虑评分量表对

患者的心理状态进行评估, 如有严重的焦虑症或抑郁症

等, 应先进行心理疏导及治疗, 待情况好转后再进一步

治疗. 心理因素通与胃肠道症状有较大的相关性, 我们

应该与患者详细沟通病情及治疗方案, 告知患者可能出

现的不适症状及术后并发症, 引导患者以积极的心态配

合治疗. 通常, 患者心理问题的改善对胃肠道功能的恢

复具有积极的作用. 
由于结肠冗长症导致的慢传输型便秘是一种良性

疾病, 本身不危及患者生命, 患者求助于手术是为了提

高生活质量. 因此, 对手术结果要求很高, 不但希望取得

满意的治疗效果, 同时也希望尽可能减少创伤和避免出

现各种并发症. 这就对我们的技术提出了很高的要求. 
通过了解, 所有患者都希望非手术方式解决便秘问题. 
对于一些重症需要手术的患者, 他们对手术方式的接受

程度: 腹腔镜辅助经自然腔道取标本的NOSES结肠次全

切除术>小切口取出标本的传统腹腔镜辅助结肠次全切

除术>传统开腹结肠次全切除术; 说明越来越多的患者

对于微创更加重视. 未来手术发展的方向必然是由微创

向更微创发展, 接下来我们将继续完善和提高腹腔镜辅

助经自然腔道取标本的NOSES结肠次全切除术这一术

式, 加强机器人辅助结肠次全切除术的临床研究, 不断

完善和规范慢传输型便秘的诊断和治疗. 
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Abstract
BACKGROUND
The rate of rebleeding after successful hemostasis by 
endoscopic gastric glue injection (EGGI) combined with 
endoscopic variceal ligation (EVL) in ruptured esophago-
gastric varices (EHV) in cirrhosis is still high, and a second 
EVL is often required, but the optimal interval between the 
first and second EVL has not been determined.

AIM
To explore the effect of timing of the second EVL after EGGI 
combined with EVL in the prevention of rebleeding from 
esophagogastric varices in patients with liver cirrhosis.

METHODS
A total of 121 patients with cirrhosis and hemorrhage who 
were treated at our hospital from May 2017 to September 
2019 were retrospectively selected and divided into 1 mo 
group (n = 27), 2 mo group (n = 32), 3 mo group (n = 37), and 
> 3 mo group (n = 25) based on the interval between the first 
and second EVL. The curative effect, rebleeding rate, fatality 
rate, rate of complications and portal hemodynamic changes 
(splenic vein, portal vein, and left gastric vein diameter 
and mean blood flow velocity) after the completion of the 
second EVL were compared among the groups.

RESULTS
The total effective rate in the 1 mo group was 100.00% (27/27), 
significantly higher than those of the 2 mo [78.13% (25/32)], 
3 mo [75.68% (28/37)], and > 3 mo [68.00% (17/25)] groups 
(P < 0.05). The rebleeding rate in the 1 mo group [3.70% 
(1/27)] was significantly lower than those of the 2 mo [31.25% 
(10/32)], 3 mo [37.84% (14/32)], and > 3 mo [68.00% (17/25)] 
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groups (P < 0.05); the rebleeding rate in the 2 mo group was 
significantly lower than that of the > 3 mo group (P < 0.05). 
The mortality rate in the 1 mo group (0) was significantly 
lower than that of the > 3 mo group [24.00% (6/25)] (P < 0.05). 
The average blood flow velocity of the splenic vein and portal 
vein after the second EVL in the 1 mo group [(32.42 ± 3.36) 
cm/s and (27.51 ± 2.79) cm/s, respectively] were significantly 
higher than those of the 2 mo [(30.02 ± 2.77) cm/s and (24.55 ± 
2.61) cm/s, respectively], 3 mo [(29.11 ± 3.24) cm/s and (24.19 
± 2.38) cm/s, respectively], and > 3 mo [(29.04 ± 2.81) cm/s 
and (23.89 ± 2.11) cm/s, respectively] groups (P < 0.05).

CONCLUSION
Early re-ligation after EGGI combined with EVL can 
effectively, safely, and reliably improve the severity of 
varicose veins and reduce the rebleeding rate, and has a 
positive impact on the portal venous system.

© The Author(s) 2022. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
肝硬化食管胃底静脉曲张(esophagogastric varices, 
EGV)破裂出血经内镜下胃底组织胶注射(endoscopic 
gastric glue injection, EGGI)联合食管静脉曲张套扎术
(endoscopicvariceal ligation, EVL)成功止血后再出血率
仍较高, 常需给予二次EVL治疗, 但首次与二次EVL
最佳间隔时间尚未确定. 

目的
探讨EGGI联合EVL术后再次EVL时机对预防肝硬化
食管胃静脉曲张患者再出血影响. 

方法
回顾性选取2017-05/2019-09我院收治的121例初次
EGGI联合EVL成功止血的肝硬化出血患者, 根据再
次EVL治疗时机不同分为1个月组(n  = 27)、2个月组
(n  = 32)、3个月组(n  = 37)、3个月以上组(n  = 25), 比
较各组第二次EVL完成后疗效、再出血率、病死
率、并发症发生率、门脉血流动力学变化(脾静脉、

门静脉、胃左静脉内径与平均血流速度).

结果
1个月组总有效率为100.00%(27/27), 高于2个月组
的78.13%(25/32)、3个月组75.68%(28/37)、3个月以
上组68.00%(17/25)(P＜0.05); 1个月组再出血率为
3.70%(1/27), 低于2个月组31.25%(10/32)、3个月组
37.84%(14/37)、3个月以上组的68.00%(17/25), 2个月
组再出血率低于3个月以上组(P＜0.05); 1个月组病死
率为0, 低于3个月以上组的24.00%(6/25)(P＜0.05); 1
个月组第二次EVL后脾静脉、门静脉平均血流速度
分别为(32.42±3.36) cm/s、(27.51±2.79) cm/s, 高于2
个月组的(30.02±2.77) cm/s、(24.55±2.61) cm/s, 3个
月组的(29.11±3.24) cm/s、(24.19±2.38) cm/s, 3个月
以上组的(29.04±2.81) cm/s、(23.89±2.11) cm/s(P＜
0.05).

结论
内镜下胃底组织胶注射联合套扎术后早期再次套扎
术能改善静脉曲张严重程度, 降低再出血率, 疗效显
著, 安全可靠, 并能对门静脉系统产生积极影响.

© The Author(s) 2022. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 内镜; 胃底组织胶注射; 套扎术; 肝硬化; 再出血; 
门脉血流动力学

核心提要: 内镜下胃底组织胶注射(endoscopic gastric glue 
injection, EGGI)联合食管静脉曲张套扎术(endoscopicva-
riceal ligation, EVL)成功止血后仍存在再出血风险, 一旦

发生再出血将显著增加病死率. 二次EVL能预防再出血

的发生, 但其最佳治疗时机目前尚未形成统一意见, 本研

究探讨二次EVL最佳时机, 以最大程度减少再出血, 促进

预后改善. 

文献来源: 刘慧民, 龚志斌. 内镜下胃底组织胶注射联合套扎术后早期再次

套扎术预防肝硬化食管胃静脉曲张再出血作用. 世界华人消化杂志 2022; 

30(17): 748-755 
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0  引言

食管胃底静脉曲张(esophagogastric varices, EGV)破裂出血

是晚期肝硬化患者最危急并发症, 调查显示, 胃静脉曲张

出血率为10%-36%, 食管静脉曲张出血率为30%-40%, 若
未得到及时有效治疗, 病死率可高达33%, 且再出血危险

性较高, 会进一步影响患者预后[1,2]. 内镜下胃底组织胶注

射(endoscopic gastric glue injection, EGGI)联合食管静脉曲

张套扎术(endoscopicvariceal ligation, EVL)是治疗肝硬化

EGV破裂出血的常用手段, 以往大量研究[3-5]已证实其具
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有有效性, 但各研究治疗时机异质性较大, 对再次出血

的预防效果目前尚不明确. 本研究选取121例肝硬化出

血患者, 探讨内镜下胃底组织胶注射联合套扎术预防肝

硬化患者再出血的治疗时机, 报告如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 回顾性选取2017-05/2019-09我院收治的121例
初次EGGI联合EVL成功止血的肝硬化出血患者(入组流

程见图1), 均为食管胃静脉曲张(gastroesophageal varices, 
GOV)2型. 根据治疗时机不同分为1个月组(n  = 27)、2个
月组(n  = 32)、3个月组(n  = 37)、3个月以上组(n  = 25). 本
研究患者及其近亲属自愿签署知情同意书, 且研究内容

经医院伦理委员会审核通过(伦理批号: GY9698). 
纳入标准: 首次发生出血; 符合肝硬化门静脉高压

症食管、胃底静脉曲张破裂出血诊断标准[6], 初次EGGI
联合EVL治疗后72 h内无活动性出血; 有明确乙肝、丙

肝、酒精性肝病史; 无胃镜、内镜检查禁忌症; GOV
分型为GOV2型; 临床资料完整; 首次成功止血后行2次
EVL治疗者. 

排除标准: 首诊合并肝癌者; 首诊存在肝性脑病者; 
既往有脾切除术、断流术者; 合并急性心肌梗死、脑卒

中者; 存在其他系统恶性肿瘤者; 由消化性溃疡、贲门

黏膜撕裂、急性食管胃黏膜病变等引起的出血者; 未完

成治疗及失访者; 严重凝血功能障碍者. 
1.2 方法

1.2.1 主要器械、材料: 电子胃镜(日本奥林巴斯公司; 
GIF—H260); 套扎器: 内镜用6连发橡皮圈套扎器(天津

市天医医用生物材料研究有限公司); 人体组织胶黏合

剂α氰基丙烯酸烷基酯(北京东林富士医疗器械有限公

司); 聚桂醇注射液(陕西天宇制药有限公司, 国药准字

H20080445); 50%葡萄糖注射液(石家庄四药有限公司, 
国药准字H13022392). 
1.2.2 术前准备: 各组均详细了解既往病史、脏器功能

等, 对乙肝、丙肝、酒精性肝病病因根据病因给予对

症治疗, 存在出血休克患者, 给予输血止血、扩容补液

等对症治疗, 生命体征平稳后, 实施内镜治疗, 长期服

用抗凝药物者术前停用＞1 wk, 指导患者术前禁食禁

饮＞8 h. 
1.2.3 治疗方法: 均行EGGI联合EVL, 治疗前所有患者

均签署知情同意书, EGGI用于胃底曲张静脉, EVL用
于食管曲张静脉. (1)建立静脉通道, 取左侧卧位, 给予

心电监护、吸氧、全麻, 循腔进镜, 行胃镜检查, 观察

EGV位置、大小、数目等; (2)内镜下选择靶静脉, 通
过聚桂醇-人体组织胶-50%葡萄糖“三明治”法, 根据

血管血流走行, 先在靶血管注射聚桂醇3 mL-10 mL, 再
迅速注射人体组织胶, 注射量根据曲张静脉团大小确

定, 一般曲张静脉团直径1 cm注射1 mL, 最后注射50%
葡萄糖3 mL, 拔针后, 通过注射针头探测血管硬度, 明
确栓塞到位; (3)辅助胃镜, 选择靶血管与套扎点, 保持

胃镜头靠近曲张静脉, 套扎点选取胃贲门上2 cm, 持续

负压吸引, 进镜实施皮圈套扎, 释放套扎皮圈的时机是

静脉球为红色, 顺时针旋转操作牵引钮, “咔”声后, 
注入少量气体, 解除负压状态, 套扎成功标志是静脉球

为紫色, 再选取其他点继续套扎, 从食管下段往食管

上段进行, 套扎点间隔1 cm-4 cm, 在不同水平面上套

扎, 操作过程中, 根据患者食管曲张数目, 选择套扎的

环数, 一般一次套扎的环数为7环数, 即1付套扎器. 观
察明确是否存在出血, 若观察困难, 可注入少量水, 以
提高视野清晰度, 但不宜过多, 避免误吸, 套扎结果满

意后, 退镜. 初次各组均按照步骤(1)、(2)、(3)进行. 止
血成功后: 对符合以下标准患者进行二次EVL治疗: ①
中重度食管静脉曲张无出血但有明显出现出血倾向; 
②急性食管静脉曲张出血; ③既往有食管静脉曲张破

裂出血史, 1个月组在1 mo内完成2次EVL治疗, 2个月

组间隔2 mo后完成2次EVL治疗, 3个月组间隔3 mo后
完成2次EVL治疗, 3个月以上组间隔＞3 mo后完成2次
EVL治疗, EVL实施方法均参考步骤(1)、(2)、(3), 治
疗目标是静脉曲张消失或基本消失. 见图2. 
1.2.4 术后处理: 各组术后均禁食2-3 d, 酌情给予心电

监护、吸氧, 并密切关注患者呕血、黑便、发热等情

况, 必要时复查血常规、肝肾功能等, 继续补液, 给予

抗生素预防感染, 质子泵抑制剂抗酸护胃, 并嘱患者避

图  1  流程图. EGV: 食管胃底静脉曲张; EGGI: 下胃底组织胶注射; 

EVL: 食管静脉曲张套扎术.

DOI: 10.11569/wcjd.v30.i17.748 Copyright ©The Author(s) 2022.

初次EGGI联合EVL

判断患者是否符合以下标准

符合以上其一者

随访3 mo

给予二次EVL(121例)

①中重度食管静脉曲张无出血但有明显出现出血

倾向; ②急性食管静脉曲张出血; ③既往有食管静

脉曲张破裂出血史

成功止血121例

肝硬化EGV破裂出血124例

评估疗效



刘慧民, 等. 内镜下胃底组织胶注射联合套扎术后早期再次套扎术预防肝硬化食管胃静脉曲张再出血作用

2022-09-08|Volume 30|Issue 17|WCJD|https://www.wjgnet.com 751

免做剧烈咳嗽等增加腹压动作. 
1.3 观察指标 第二次EVL完成后随访3 mo, 对各项观察

指标进行统计. (1)比较各组第二次EVL完成后疗效: 参
照中华外科学分会门静脉高压症学组中EGV轻、中、

重度标准[5]变化划分疗效, 显效为EGV完全消失或转变

为轻度, 有效为EGV由中度转变为轻度或重度转变为中

度, 无效为治疗前后EGV程度无明显变化, 总有效取显

效、有效之和; (2)比较各组再出血率、病死率、并发症

发生率: 再出血判断标准: 第二次EVL完成后随访3 mo, 
患者出现低血量休克或再次出现黑便、呕血, 血红蛋白

下降>20 g/L, 从胃管抽出液体时带有鲜血, 测量收缩压

<90 mmHg; (3)比较各组治疗前、第二次EVL完成后门

脉血流动力学变化, 采用彩色多普勒超声(日立, 7500型)
测定脾静脉、门静脉、胃左静脉内径与平均血流速度. 

统计学处理 采用SPSS 22.0统计学软件处理数

据, 计量资料非正态分布计量资料以中位数[M(Q1, 
Q2)]表示, 采用Mann-Whitney U检验, 正态分布以

(mean±SD)表示, 多组间比较以单因素方差分析, 两
两比较以LSD-t检验, 计数资料用n (%)表示、χ 2检验. P
＜0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 一般资料 各组性别、年龄、体质量指数、病因、

Child分级、出血程度、合并疾病等资料均衡可比(P＞
0.05), 见表1. 
2.2 疗效 各组组织胶注射后均未发生异位栓塞. 第二次

EVL完成后, 各组疗效比较, 差异具有统计学意义(P＜
0.05); 1个月组总有效率高于2个月组、3个月组、3个
月以上组(χ 2 = 4.773、5.762、7.900, P  = 0.029、0.016、
0.005). 见表2. 
2.3 再出血率、病死率、并发症发生率 各组再出血

率、病死率比较, 差异具有统计学意义(P＜0.05); 1个月

组再出血率低于2个月组、3个月组、3个月以上组, 2个
月组再出血率低于3个月以上组(χ 2 = 7.326、10.135、
23.710, P = 0.007、0.002、＜0.001); 1个月组病死率低于

3个月以上组(χ 2 = 5.163, P = 0.023); 各组并发症发生率比

较, 差异无统计学意义(P＞0.05). 见表3. 
2.4 门脉血流动力学变化 治疗前、第二次EVL后, 各组

脾静脉、门静脉、胃左静脉内径比较, 差异无统计学意

义(P＞0.05); 第二次EVL后各组脾静脉、门静脉平均血

流速度比较, 差异具有统计学意义(P＜0.05); 1个月组第

二次EVL后脾静脉平均血流速度高于2个月组、3个月

组、3个月以上组(t  = 2.997、4.267、3.974, P = 0.003、＜

0.001、＜0.001), 1个月组第二次EVL后门静脉平均血流

速度高于2个月组、3个月组、3个月以上组(t  = 4.553、
5.272、5.242, P均＜0.001)见表4. 治疗前、第二次EVL
后, 各组胃左静脉平均血流速度比较, 差异无统计学意

义(P＞0.05), 但各组胃左静脉血流方向发生明显变化, 各
组第二次EVL后胃左静脉血流方向分布比较, 差异具有

统计学意义(P＜0.05), 见表5. 

3  讨论  

由于肝细胞结构改变和功能减退, 肝硬化患者门静脉阻

力和血流量增加, 形成门静脉高压, 表现为以EGV为主的

侧支循环建立, 易发生出血[7,8]. EVL具有操作简便易行的

特点, 利用负压直接吸引曲张静脉入透明帽内, 通过套扎

的皮圈分段套扎曲张静脉, 可中断血流, 促进曲张静脉形

成血栓闭塞, 但对曲张静脉压力改善效果有限, 且曲张严

重的静脉实施EVL, 可能引起套扎失败、套扎环脱落, 加
重出血[9,10]. 采用EGGI对上游血流干预, 能消除或改善胃

底静脉曲张, 减少曲张静脉压力, 从而增强套扎效果, 降
低破裂出血的概率[11]. α氰基丙烯酸烷基酯注射栓塞接

触血液后, 可在短时间内发生聚合反应, 形成堵塞球形扩

张静脉的固体, 增强止血效果, 且固体黏合剂外可形成一

层膜, 完全隔离血管与黏合剂, 并能在血管最薄弱位置排

胶, 引起曲张血管塌陷、闭塞、消失[12]. Chirapongsathorn
等[13]研究显示, EGGI联合EVL治疗EGV可获满意的止血

效果, 证实其具有较高的应用价值. 
但长期工作经验发现, 首次止血后再次出血率较高, 

不仅增加治疗难度, 亦提高不良预后发生率, 因此预防再

出血意义重大. 现阶段关于EGGI联合EVL预防肝硬化患

者再出血治疗时机的报道较少, 本研究探讨发现, 1个月

组总有效率高于2个月组、3个月组、3个月以上组, 再出

血率低于2个月组、3个月组、3个月以上组(P＜0.05), 与
既往报道[14]相似, 表明早期治疗EGV能改善静脉曲张严

重程度, 降低再出血率, 疗效显著. 刘淼等[15]报道纳入肝

图  2  治疗前后内镜下图片. A, B: 治疗前; C, D: 治疗后.

A B

C D
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硬化EGV出血且初次EVL成功止血患者, 随机分为1 wk
间隔和2 wk间隔EVL, 发现与2 wk间隔相比, 1 wk间隔

EVL能更快速地达到EGV消失或改善的目的, 支持本研

究结论. 其原因可能与早期实施EGGI联合EVL术, 可更

早改善静脉曲张有关, 故能降低再出血率. 秦宝山等[16]

报道显示, 间隔＜1 mo EVL治疗在促进静脉曲张消除、

减少再出血率方面较间隔1-2 mo具有优势. 但Sheibani
等[17]研究发现, 间隔1 wk实施EVL可促进静脉曲张消除

的同时, 伴有更高的食管溃疡发生率. 以上学者的报道

虽然研究了EVL间隔时间, 看似与本研究相似, 但本研

究各组间隔时间与以上各报道均不同. 国内对相关指南

报道解读显示[18], 首次EVL间隔2-4 wk后, 可实施第二次

EVL. 因此EVL并非越早越好, 根据本人经验, EVL实施

时机与上次间隔＜2 wk, 可受套扎后未愈合食管溃疡的

影响, 增加再出血发生率, 故EVL实施时机与上次间隔

3 wk左右为宜. 临床上理想的EVL时间间隔是不仅能快

速、有效改善静脉曲张, 亦能最大限度减少并发症发生. 
本研究发现, 各组并发症发生率相似, 提示首次EGGI联
合EVL止血成功后1 mo内实施EVL安全可靠, 具有临床

可行性. 郑凤敏[19]、Wang等[20]报道指出, 不同时机EVL
治疗EGV破裂出血在病死率方面效果相似, 与本研究各

组病死率无显著差异的结论一致, 可能是患者发病后及

时来院就诊, 而未增加病死率. 
生理状态下, 胃左静脉压力高于门静脉主干, 血流

方向向肝, 血流注入门脉. 当肝硬化门脉高压时, 血流反

流入胃左静脉, 持续存在的门静脉压力可增加胃左静脉

离肝血流流速, 故发生EGV[21]. 本研究发现: (1)治疗前

后门静脉主干内径无明显变化, 血流速度增加, 可能是

     

表  1  各组临床资料对比

资料 1个月组(n  = 27) 2个月组(n  = 32) 3个月组(n  = 37) 3个月以上组(n  = 25) F /χ 2 P

年龄(岁) 40-65(56.86±4.03) 38-68(55.47±6.12) 37-66(56.09±4.91) 39-67(55.89±5.42) 0.361 0.782

性别(男/女) 12/15 14/18 18/19 10/15

体质量指数(kg/m2) 19-26(22.71±1.52) 19-25(22.83±1.02) 19-26(22.75±1.60) 19-26(22.86±1.42) 0.469 0.926

病因

   乙肝 11(40.74) 13(40.63) 15(40.54) 11(44.00) 0.265 0.999

   丙肝 10(37.04) 12(37.50) 14(37.84) 8(32.00)

   酒精性肝病 6(22.22) 7(21.88) 8(21.62) 6(24.00)

Child分级

   A 8(29.63) 9(28.13) 12(32.43) 6(24.00) 0.787 0.992

   B 16(59.26) 19(59.38) 21(56.76) 15(60.00)

   C 3(11.11) 4(12.50) 4(10.81) 4(16.00)

静脉曲张程度

   中度 18(66.67) 22(68.75) 25(67.57) 17(68.00) 0.030 0.999

   重度 2(7.41) 2(6.25) 3(8.11) 2(8.00)

合并疾病

   高脂血症 4(14.81) 5(15.63) 5(13.51) 4(16.00) 0.093 0.993

   糖尿病 3(11.11) 4(12.50) 4(10.81) 3(12.00) 0.058 0.996

   心脏病 0(0) 2(6.25) 1(2.70) 1(4.00) 1.871 0.599

   高血压 2(7.41) 1(3.13) 2(5.41) 1(4.00) 0.636 0.888

     

表  2  各组疗效比较n (%)

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率

1个月组 27 21(77.78) 6(22.22) 0(0) 27(100.00)

2个月组 32 12(37.50) 13(40.63) 7(21.88) 25(78.13)a

3个月组 37 10(27.03) 18(48.65) 9(24.32) 28(75.68)a

3个月以上组 25 7(28.00) 10(40.00) 8(32.00) 17(68.00)ab

χ 2 9.560

P 0.023

与1个月组相比, aP＜0.05; 与2个月组相比, bP＜0.05.
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表  5  各组胃左静脉血流方向比较n (%)

时间 组别 例数 离肝 双向 向肝

治疗前 1个月组 27 24(88.89) 2(7.41) 1(3.70)

2个月组 32 28(87.50) 3(9.38) 1(3.13)

3个月组 37 34(91.89) 2(5.41) 1(2.70)

3个月以上组 25 23(92.00) 2(8.00) 0(0)

χ 2 1.274

P 0.973

第二次EVL后 1个月组 27 1(3.70) 3(11.11) 23(85.19)

2个月组 32 9(28.13) 11(34.38) 12(37.50)a

3个月组 37 12(32.43) 11(29.73) 14(37.84)a

3个月以上组 25 11(44.00) 4(16.00) 10(40.00)a

χ 2 22.395

P 0.001

与1个月组第二次EVL后相比, aP＜0.05. EVL: 食管静脉曲张套扎术.

     

表  4  各组门脉血流动力学变化比较(mean±SD)

时间 组别 例数
脾静脉 门静脉 胃左静脉

血管内径 平均血流速度 血管内径 平均血流速度 血管内径 平均血流速度

治疗前 1个月组 27 10.26±2.04 28.55±5.74 13.29±1.85 23.36±3.89 3.42±0.26 21.88±2.16

2个月组 32 10.19±1.97 28.49±4.37 13.51±1.12 23.44±1.97 3.36±0.30 21.92±1.77

3个月组 37 10.20±0.95 28.42±5.81 13.49±1.08 23.40±2.55 3.40±0.33 21.90±2.05

3个月以上组 25 10.24±1.06 28.50±3.06 13.56±1.66 23.28±2.07 3.38±0.27 21.85±2.32

F 0.013 0.004 0.189 0.018 0.226 0.006

P 0.998 0.999 0.904 0.997 0.878 0.999

第二次EVL后 1个月组 27 10.33±0.81 32.42±3.36 13.41±1.22 27.51±2.79 3.41±0.25 21.94±1.86

2个月组 32 10.28±1.24  30.02±2.77a 13.25±1.34 24.55±2.61a 3.40±0.24 21.91±2.23

3个月组 37 10.35±1.15  29.11±3.24a 13.38±0.95  24.19±2.38a 3.45±0.21 21.87±1.95

3个月以上组 25 10.30±0.90  29.04±2.81a 13.55±1.07  23.89±2.11a 3.39±0.32 21.89±2.04

F 0.028 7.447 0.069 12.465 0.360 0.007

P 0.994 ＜0.001 0.976 ＜0.001 0.782 0.999

血管内径单位为mm, 血流速单位为cm/s; 与1个月组第二次EVL后相比, aP＜0.05. EVL: 食管静脉曲张套扎术.

     

表  3  比较各组再出血率、病死率、并发症发生率n (%)

组别 例数 再出血率 病死率
并发症

发热 吞咽梗阻感 胸闷或胸骨后疼痛

1个月组 27 1(3.70) 0(0) 3(11.11) 2(7.41) 4(14.81)

2个月组 32 10(31.25)a 1(3.13) 1(3.13) 1(3.13) 6(18.75)

3个月组 37 14(37.84)a 4(10.81) 2(5.41) 1(2.70) 7(18.92)

3个月以上组 25 17(68.00)ab 6(24.00)a 1(4.00) 2(8.00) 3(12.00)

χ 2 24.008 10.935 1.977 1.462 0.697

P ＜0.001 0.012 0.577 0.691 0.874

与1个月组相比, aP＜0.05; 与2个月组相比, bP＜0.05.
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治疗前门体分流量较大, 治疗后, 由于食道静脉的血流

被阻断, 通过胃左静脉的血流量减少所致. 肝硬化门脉

高压症患者肝功能的维持, 依赖门静脉系统高血流量向

肝灌注, 所以EGGI联合EVL能改善患者肝脏的血流灌

注, 可能有助于肝脏功能的恢复[22,23]; (2)胃左静脉、血流

速度治疗前后相似, 血流方向发生变化. 而离肝血流是

EGV破裂出血的主要原因, 治疗后向肝血流患者占比增

加, 对减少EGV复发与再出血具有重要意义[24,25]; (3)脾静

脉治疗前后主干内径无明显变化, 血流速度增加, 可能

与胃左静脉由离肝血流方向改变有关[26,27]. 本研究不足

之处在于, 为单中心实验, 病例数较少, 后续仍需扩大样

本量进行进一步的完善、验证. 

4  结论

综上所述, 肝硬化再出血患者早期实施内镜下胃底组织

胶注射联合套扎术, 能改善静脉曲张严重程度, 降低再

出血率, 疗效显著, 安全可靠, 并能对门静脉系统产生积

极影响. 

文章亮点

实验背景

肝硬化食管胃底静脉曲张(esophagogastric varices, EGV)
破裂出血病情危急, 再出血的发生可显著增加病死率, 
危及患者生命安全, 故研究防治再出血的方法意义重大. 
目前普遍认同对符合指征患者给予二次食管静脉曲张

套扎术(endoscopicvariceal ligation, EVL)有助于改善静脉

曲张, 降低复发率, 但关于二次EVL最佳时机尚存在争

议, 所以有必要进行探讨. 

实验动机

本研究旨在探讨初次内镜下胃底组织胶注射(endoscopic 
gastric glue injection, EGGI)联合EVL成功止血后, 二次

EVL时机对患者病情转归的影响, 拟解决当前二次EVL
时机不确定的问题, 并确立二次EVL最佳时机, 从而为

临床应用提供参考依据. 

实验目标

本研究围绕二次EVL不同时机防治肝硬化再出血的效

果进行探讨, 结果表明二次EVL不同时机可影响总有效

率、再出血率、病死率、门脉血流动力学, 其中1 mo内
实施二次EVL被证实在多方面具有应用优势, 为防治肝

硬化再出血提供了客观的参考依据. 

实验方法

本研究采用回顾性方法, 选取121例初次EGGI联合EVL
成功止血的肝硬化出血患者, 根据再次EVL治疗时机不

同分为4组, 比较各组第二次EVL完成后疗效、再出血

率、病死率、并发症发生率、门脉血流动力学变化(脾
静脉、门静脉、胃左静脉内径与平均血流速度), 所获得

的数据根据是否正态分布采用不同的表示形式与统计

学检验方法, 可保证统计学分析结果的准确性、客观性. 

实验结果

本研究结果表明, EGGI联合EVL术后再次EVL时机对预

防肝硬化食管胃静脉曲张患者再出血效果不同, 1 mo内
实施能减少再出血和病死率, 并有助于优化脾静脉、门

静脉血流动力学, 为二次EVL的实施提供了客观的参考. 

实验结论

二次EVL间隔1 mo内实施不仅能快速、有效改善静脉

曲张, 减少再出血, 亦能最大限度减少不良预后发生, 并
能改善门脉血流动力学, 增加患者获益. 

展望前景

本研究为肝硬化EGV破裂出血EGGI联合EVL成功止血

后二次EVL的应用时机提供了循证支持, 能为临床选取

最佳时机提供参考, 在减少再出血的发生、促进病情

良好转归中呈现出巨大应用前景. 而在1 mo内, 如间隔2 
wk、3 wk实施的效果差异尚不明确, 可作为下一步的前

瞻性随机对照试验的研究方向. 
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Abstract
BACKGROUND
Painless colonoscopy in elderly obese patients is an 

invasive examination and requires good anesthesia and 
analgesia. Intravenous anesthesia with propofol combined 
with etomidate has good analgesic and sedative effects. 
However, there is no uniform standard for propofol 
dosage.

AIM
To investigate the effectiveness of intravenous anesthesia 
with different doses of propofol compounded with etomi-
date for painless colonoscopy in elderly obese patients and 
the effect on neurocognitive disorders.

METHODS
One hundred and twelve elderly obese patients who 
underwent painless colonoscopy at our hospital from 
January 2021 to March 2022 were selected and divided 
into either a control group or a study group (56 patients 
each) according to the odd-even nature of admission 
serial number. The control group (odd serial number) 
underwent intravenous anesthesia with a regular dose of 
propofol and etomidate for intravenous anesthesia, and the 
study group (even serial number) was given a small dose 
of propofol with etomidate for intravenous anesthesia. 
The anesthetic effect, time of colonoscopy, heart rate (HR) 
at different time points in the perioperative period, mean 
arterial pressure (MAP), incidence of adverse effects, use 
of anesthetic drugs, and cognitive function (Mini-mental 
State Examination [MMSE] score) before and after surgery 
were compared between the two groups.

RESULTS
There was no statistically significant difference in 
the onset of anesthesia, anesthesiologist’s satisfaction 
with anesthesia, or colonoscopy time between the two 
groups, and the time to awakening and post-awakening 
observation room stay were significantly shorter in the 
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study group than in the control group (P < 0.05). HR and 
MAP at T1 and T2 were lower than those at T0 in both 
groups (P < 0.05), and HR and MAP at all time points 
did not differ significantly between the two groups (P 
> 0.05). The dosage of propofol in the study group was 
significantly less than that of the control group (P < 
0.05), though the dosage of etomidate and the number of 
propofol additions were not significantly different between 
the two groups. The incidence of adverse reactions in the 
study group (8.93%) was significantly lower than that in 
the control group (23.21%; P < 0.05). The postoperative 1-h 
MMSE score was lower than the preoperative score in both 
groups, but it was significantly higher in the study group 
than in the control group (P < 0.05).

CONCLUSION
The use of intravenous anesthesia with low-dose propofol 
with etomidate in painless colonoscopy in elderly obese 
patients can ensure the effectiveness of anesthesia, improve 
the quality of postoperative awakening, reduce adverse 
effects, and mitigate the impact on cognitive function.

© The Author(s) 2022. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Words: Painless colonoscopy; Propofol; Etomidate; 
Elderly; Obesity

Citation: Guo HY, Zhou HY. Intravenous anesthesia with different 
doses of propofol combined with etomidate for painless colonoscopy 
in elderly obese patients: Effectiveness and impact on neurocognitive 
disorders. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi 2022; 30(17): 756-761  
URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v30/i17/756.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v30.i17.756

摘要
背景
老年肥胖患者无痛肠镜检查属于侵袭性检查, 需要良
好的麻醉和镇痛, 丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉具有
良好镇痛镇静效果, 但在老年肥胖患者无痛肠镜检查
中丙泊酚剂量尚无统一标准. 

目的
探究不同剂量丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉应用于
老年肥胖无痛肠镜的效果及对神经认知紊乱的影响. 

方法
选取2021-01/2022-03于我院行无痛肠镜检查的112例
老年肥胖患者, 按照入院序号奇偶性分为两组, 各56
例. 对照组(奇数序号)给予常规剂量丙泊酚复合依托
咪酯静脉麻醉, 研究组(偶数序号)给予小剂量丙泊酚
复合依托咪酯静脉麻醉. 比较两组麻醉效果、肠镜检
查时间、围术期不同时间点心率(heart rate, HR)、平
均动脉压(mean arterial pressure, MAP)、不良反应发生

率、麻醉药物使用情况、手术前后认知功能[简易精
神状态检查量表(mini-mental state examination, MMSE)
评分].

结果
两组麻醉起效时间、麻醉医生对麻醉满意度及肠镜
检查时间比较, 差异无统计学意义, 研究组苏醒及醒
后观察室停留时间均短于对照组(P＜0.05); 两组T1、
T2时HR、MAP均较T0时降低(P＜0.05), 两组T0、
T1、T2、T3时HR、MAP比较, 差异无统计学意义; 
研究组丙泊酚用量少于对照组(P＜0.05), 依托咪酯
用量、丙泊酚追加次数与对照组比较, 差异无统计
学意义; 研究组不良反应发生率(8.93%)低于对照组
(23.21%)(P＜0.05); 两组术后1 h MMSE评分均较术前
降低, 但研究组高于对照组(P＜0.05). 

结论
老年肥胖患者无痛肠镜检查中采用小剂量丙泊酚复
合依托咪酯静脉麻醉能保证麻醉效果, 改善术后苏醒
质量, 减少不良反应, 减轻对认知功能的影响. 

© The Author(s) 2022. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 老年肥胖人群无痛肠镜检查中的并发症发生

率较高. 且结肠镜检查属于侵袭性检查, 需要良好的麻醉

和镇痛. 丙泊酚、依托咪酯均为无痛内镜检查的常用麻

醉药物, 两者联用能产生协同麻醉作用, 减少丙泊酚用量, 
但在老年肥胖患者中丙泊酚剂量尚无统一标准. 本研究

重点探究丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉应用于老年肥胖

无痛肠镜中的不同剂量效果差异, 及对神经认知紊乱的

影响. 
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0  引言

结肠镜检查属于侵袭性检查, 需要良好的麻醉和镇痛[1]. 
随着国内老年社会的到来, 老年人中无痛肠镜检查越来

越多[2]. 特别是老年肥胖人群存在体内脂肪堆积、呼吸

道管腔狭窄、左心负荷增加等因素, 无痛肠镜检查中的

并发症发生率较高[3]. 因此, 优化麻醉方案对提高老年肥

胖患者无痛肠镜检查的有效性、安全性至关重要. 丙泊

酚、依托咪酯均为无痛内镜检查的常用麻醉药物, 麻醉

效果好. 报道指出, 丙泊酚复合依托咪酯能产生协同麻
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醉作用, 减少丙泊酚用量, 更有效维持患者无痛肠镜诊

疗中生命体征稳定, 改善患者术后认知功能[4,5]. 但丙泊

酚会影响血流动力学[6]. 在老年肥胖无痛肠镜检查中, 丙
泊酚的用量尚无统一标准, 本研究重点探究不同剂量丙

泊酚复合依托咪酯静脉麻醉应用于老年肥胖无痛肠镜

的效果及对神经认知紊乱的影响. 

1  材料和方法

1.1 材料  经我院伦理委员会审批通过, 选取2021-
01/2022-03于我院行无痛肠镜检查的112例老年肥胖患

者, 按照入院序号奇偶性分为对照组(奇数序号)、研究

组(偶数序号), 各56例. 对比两组性别、美国麻醉医师协

会(American Society of Anesthesiologists, ASA)分级[7]等一

般资料, 均差异无统计学意义. 见表1. 
纳入标准: (1)均需进行无痛肠镜检查; (2)年龄60-79

岁; (3)ASA分级Ⅰ-Ⅱ级; (4)认知功能正常; (5)体重指数

28.0-32.0 kg/m2; (6)患者已签署同意书. 
排除标准: (1)严重心脑肝肾功能不全者; (2)麻醉药

物过敏者. 
1.2 方法 入室后开放静脉, 检测心率(heart rate, HR)、平

均动脉压(mean arterial pressure, MAP)等生命体征, 患者

取左侧卧位, 静脉注射0.06 μg/kg舒芬太尼, 最大剂量5 
μg, 2 min后, 对照组静脉注射(1.0-1.5) mg/kg丙泊酚, 再注

射(0.15-0.25) mg/kg依托咪酯. 研究组静脉注射(0.4-0.6) 
mg/kg丙泊酚, 再注射(0.15-0.25) mg/kg依托咪酯. 肠镜检

查中密切关注患者生命体征及麻醉深度, 追加丙泊酚

(0.5-1.0) mg/kg维持麻醉, 控制Ramsay镇静评分3-4分, 肠
镜抵达回盲部时停止给药, 检查结束后送至观察室. 
1.3 观察指标 (1)两组麻醉效果(麻醉起效时间、麻醉医

生对麻醉满意度、苏醒时间、醒后观察室停留时间)、
肠镜检查时间, 麻醉医生对麻醉满意度采用数字等级

评分法(numerical rating scale, NRS)评价, 分值范围0-10
分, 分值越高满意度越好[8]; (2)两组围术期不同时间点

[麻醉前(T0)、麻醉用药后(T1)、肠镜过肝曲时(T2)、苏

醒时(T3)]HR、MAP; (3)两组麻醉药物使用情况, 包括

依托咪酯用量、丙泊酚用量、丙泊酚追加次数; (4)两
组不良反应(恶心/呕吐、嗜睡乏力、注射痛、呼吸抑

制、肌痉挛)发生率; (5)两组术前、术后1 h、6 h、24 h
认知功能, 通过简易精神状态检查量表(mini-mental state 
examination, MMSE)评估, 分值0-30分, ＜27分存在认知

功能障碍, 分值越低认知功能越差[9]. 
统计学处理 软件采用SPSS 22.0计数资料、计量

资料分别以例数、(mean±SD)描述, 采用χ 2、t检验. 

2  结果

2.1 麻醉效果、肠镜检查时间 研究组麻醉起效时间、

麻醉医生对麻醉满意度及肠镜检查时间与对照组比较, 
均差异无统计学意义, 但研究组苏醒及醒后观察室停留

时间均较对照组短(P＜0.05). 见表2. 
2.2 HR、MAP 两组T1、T2时HR、MAP均较T0时降低

(P＜0.05); 研究组T0、T1、T2、T3时HR、MAP与对照

组比较, 均差异无统计学意义. 见表3. 
2.3 麻醉药物使用情况 研究组丙泊酚用量较对照组少

(P＜0.05); 研究组依托咪酯用量、丙泊酚追加次数与对

照组比较, 均差异无统计学意义. 见表4. 
2.4 不良反应 研究组不良反应发生率较对照组低(P＜
0.05). 见表5. 
2.5 认知功能 与术前比较, 两组术后1 h MMSE评分均明

显降低, 但研究组高于对照组(P＜0.05); 研究组术前、术

后6 h、24 h MMSE评分与对照组比较, 均差异无统计学

意义. 见表6. 

3  讨论

研究显示[10], 对于肥胖患者, 采用无痛肠镜检查的疾病

检出率高, 且不良反应少、术后满意度高, 是一种较普

通肠镜更安全可靠的检查方法. 无痛肠镜检查中麻醉方

案的选择, 一直是临床研究的重点内容. 
丙泊酚给药后40 s即可使患者进入睡眠状态, 镇静

效果好, 麻醉后苏醒时间短, 不良反应少, 在无痛内镜检

查中广泛应用[11,12]. 依托咪酯属于非苯巴比妥类镇静药

     

表  1  2组一般资料比较

组别 n 性别(男/女) 年龄(岁) 体重指数(kg/m2)
合并症 ASA分级

高血压 糖尿病 冠心病 高脂血症 Ⅰ级 Ⅱ级

研究组 56 27/29 60-78(68.24±4.10) 28.2-32.0(29.31±0.55) 8(14.29) 6(10.71) 7(12.50) 4(7.14) 39(69.64) 17(30.36)

对照组 56 26/30 60-76(67.51±3.75) 28.0-31.5(29.19±0.59) 6(10.71) 5(8.93) 3(5.36) 7(12.50) 43(76.79) 13(12.21)

χ 2/t值 0.962 0.983 1.113 0.327 0.101 1.757 0.907 0.729

P值 0.328 0.328 0.268 0.568 0.751 0.185 0.341 0.393

ASA: 美国麻醉师协会.
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物, 其麻醉起效快, 同样适用于无痛内镜检查[13]. 临床常

联合应用丙泊酚与依托咪酯, 这是因为二者能分别作用

于γ-氨基丁酸受体上不同的功能亚单位, 有助于提高麻

醉效果. 报道指出, 丙泊酚、依托咪酯单独或联合用药

均会对人体心、脑、肺等脏器产生一定影响, 二者联合

应用时合理配比有助于减轻上述影响[14]. 依托咪酯对呼

吸、循环功能影响较小, 能维持检查过程中血流动力稳

定[15]. 因此本研究认为可重点对联合麻醉中丙泊酚的剂

量进行探讨, 本研究结果显示, 老年肥胖患者无痛肠镜

检查中采用常规剂量或小剂量丙泊酚复合依托咪酯静

脉麻醉的麻醉起效时间、肠镜检查时间接近, 麻醉医生

对麻醉满意度评分相近, 且两种剂量丙泊酚对患者围术

期HR、MAP的影响无明显差异. 说明常规剂量或小剂量

丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉均能满足老年肥胖患者无

痛肠镜检查的麻醉需求, 获得良好麻醉效果. 赵咪等[16]研

究结果显示, 在胃肠镜检查中, 与常规剂量丙泊酚比较, 
小剂量丙泊酚能获得更稳定的围术期HR、MAP, 生命体

征波动较小. 与本研究结果存在一定差异, 这可能与研究

对象及复合麻醉药物不同有关, 本研究主要研究对象为

老年肥胖患者, 麻醉方案为丙泊酚复合依托咪酯静脉麻

     

表  5  2组不良反应发生率比较[n (%)]

组别 n 恶心/呕吐 嗜睡乏力 注射痛 呼吸抑制 肌痉挛 总发生率

研究组 56 1(1.79) 1(1.79) 2(3.57) 0(0.00) 1(1.79) 5(8.93)
对照组 56 3(5.36) 2(3.57) 4(7.14) 2(3.57) 2(3.57) 13(23.21)

χ 2值 4.236

P值 0.040

     

表  4  2组麻醉药物使用情况比较(mean±SD)

组别 n 依托咪酯用量(mg) 丙泊酚用量(mg) 丙泊酚追加次数

研究组 56 16.25±2.48 151.28±17.69 2.51±0.91

对照组 56 15.69±2.23 160.83±19.12 2.32±0.87

t值 1.257 2.744 1.129

P值 0.212 0.007 0.261

     

表  3  2组HR、MAP比较(mean±SD)

指标 组别 n T0 T1 T2 T3

HR(次/min) 研究组 56 83.29±9.65 72.51±8.37a 75.12±9.03a 81.67±9.52

对照组 56 81.71±9.24 70.34±8.19a 72.18±8.67a 80.35±9.19

t值 0.885 1.387 1.758 0.747

P值 0.378 0.168 0.082 0.457

MAP(mmHg) 研究组 56 90.38±10.29 83.17±9.52a 85.22±9.35a 89.35±9.78

对照组 56 89.54±10.67 80.66±9.15a 81.90±9.24a   88.29±10.15

t值 0.424 1.423 1.890 0.563

P值 0.672 0.158 0.061 0.575

a: 表示与本组T0时比较, P＜0.05; HR: 心率; MAP: 平均动脉压.

     

表  2  2组麻醉效果、肠镜检查时间比较(mean±SD)

组别 n 麻醉起效时间(min) 麻醉医生对麻醉满意度(分) 苏醒时间(min) 醒后观察室停留时间(min) 肠镜检查时间(min)

研究组 56 1.75±0.51 9.19±0.62 7.35±1.76 6.84±2.13 13.02±2.24

对照组 56 1.66±0.48 9.33±0.54 8.23±1.88 8.41±2.26 12.85±2.11

t值 0.962 1.274 2.557 3.783 0.413

P值 0.338 0.205 0.012 ＜0.001 0.680
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醉, 赵咪等[16]研究对象为老年高血压患者, 麻醉方案为瑞

芬太尼联合丙泊酚, 导致研究结果存在差异. 
本研究结果显示, 小剂量丙泊酚复合依托咪酯静脉

麻醉能明显降低丙泊酚用量, 且不会明显增加依托咪酯

用量及丙泊酚追加次数, 进一步说明小剂量丙泊酚复合

依托咪酯能满足麻醉需求, 同时能减少丙泊酚用量. 本
研究发现, 采用小剂量丙泊酚的患者术后苏醒时间、醒

后观察室停留时间均短于采用常规剂量丙泊酚的患者, 
不良反应发生率明显降低, 说明与常规剂量丙泊酚复合

依托咪酯静脉麻醉比较, 小剂量丙泊酚复合依托咪酯静

脉麻醉能提高苏醒质量, 可行性及安全性更高. 这与丙

泊酚剂量减少有关, 丙泊酚对人体呼吸、循环系统的抑

制作用较明显, 其剂量减少能减轻对呼吸、循环系统的

抑制作用, 在满足麻醉深度的基础上能减轻对神经系统

的影响, 从而改善苏醒质量, 降低不良反应发生率[17,18]. 
此外, 本研究结果显示不同剂量丙泊酚复合依托咪酯静

脉麻醉术后1 h MMSE评分均明显低于术前, 术后6 h、
24 h MMSE评分逐渐恢复至术前水平. 与相关研究[19-20]

结果接近, 说明麻醉药物会影响患者认知功能, 但这种

认知功能障碍是一过性的, 术后可逐渐恢复正常. 而本

研究中小剂量丙泊酚能提高患者术后1 h MMSE评分, 说
明小剂量丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉对患者认知功

能的影响更小, 进一步说明其安全性更高. 

4  结论

综上可知, 小剂量丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉能满足

老年肥胖患者无痛肠镜检查的麻醉要求, 且能减轻对患

者认知功能的影响, 具有较高可行性及安全性. 但本研

究仍存在一定不足, 未探究不同剂量丙泊酚复合依托咪

酯静脉麻醉在肥胖、非肥胖老年患者中的差异, 未来工

作中仍需进一步深入探讨. 
 

文章亮点

实验背景

老年肥胖人群, 由于其体内脂肪堆积、左心负荷增加, 
无痛肠镜检查中的并发症发生率较高. 且结肠镜检查属

于侵袭性检查, 需要良好的麻醉和镇痛. 无痛肠镜检查

中麻醉方案的选择, 一直是老年肥胖人群临床研究的重

点内容. 丙泊酚、依托咪酯均为无痛内镜检查的常用麻

醉药物, 两者联用能产生协同麻醉作用, 减少丙泊酚用

量, 但在老年肥胖患者中丙泊酚剂量尚无统一标准. 

实验动机

因此本研究重点对联合麻醉中丙泊酚的剂量进行探讨, 
为老年肥胖人群无痛肠镜检查中麻醉方案的选择提供

参考. 

实验目标

本研究探究丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉应用于老年

肥胖无痛肠镜中的不同剂量效果差异, 及对神经认知紊

乱的影响. 

实验方法

选取2021-01/2022-03于我院行无痛肠镜检查的112例老

年肥胖患者, 按照入院序号奇偶性分为对照组(奇数序

号)给予常规剂量丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉, 研究

组(偶数序号)给予小剂量丙泊酚复合依托咪酯静脉麻

醉. 比较两组麻醉效果、肠镜检查时间、围术期不同

时间点心率(heart rate, HR)、平均动脉压(mean arterial 
pressure, MAP)、不良反应发生率、麻醉药物使用情

况、手术前后认知功能简易精神状态检查量表(mini-
mental state examination, MMSE)评分差异. 软件采用SPSS 
22.0.计数资料、计量资料分别以例数、(mean±SD)描
述, 采用χ 2、t检验. 

实验结果

研究组苏醒及醒后观察室停留时间均短于对照组(P＜

0.05); 两组T1、T2时HR、MAP均较T0时降低(P＜0.05), 
两组T0、T1、T2、T3时HR、MAP比较, 差异无统计学

意义; 研究组丙泊酚用量少于对照组(P＜0.05), 依托咪酯

用量、丙泊酚追加次数与对照组比较, 差异无统计学意

义; 研究组不良反应发生率(8.93%)低于对照组(23.21%)
(P＜0.05); 两组术后1 h MMSE评分均较术前降低, 但研

     

表  6  2组MMSE评分比较(mean±SD, 分)

组别 n 术前 术后1 h 术后6 h 术后24 h

研究组 56 28.35±0.79 27.71±0.95a 28.15±0.82 28.30±0.80

对照组 56 28.51±0.83 26.98±1.02a 27.90±0.91 28.25±0.84

t值 1.045 3.918 1.527 0.323

P值 0.298 ＜0.001 0.130 0.748

a: 表示与本组术前比较, P＜0.05; MMSE: 简易精神状态检查量表.

 文章亮点
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究组高于对照组(P＜0.05). 

实验结论

小剂量丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉能满足老年肥胖

患者无痛肠镜检查的麻醉要求, 且能减轻对患者认知功

能的影响, 具有较高可行性及安全性. 

展望前景

应用常规剂量或小剂量丙泊酚复合依托咪酯静脉麻醉

从临床和实验证明是有效的, 均能满足老年肥胖患者无

痛肠镜检查的麻醉需求, 获得良好麻醉效果. 小剂量丙

泊酚复合依托咪酯静脉麻醉能提高苏醒质量, 且对患者

认知功能的影响更小,可行性及安全性更高. 设计合理, 
数据详实, 值得推广继承和研究, 对老年肥胖患者无痛

肠镜检查麻醉药物及剂量选择的具有借鉴意义. 
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Abstract
BACKGROUND
Colorectal cancer is a highly malignant tumor. Anus-
preserving surgery can effectively prolong the survival 

of patients with ultra-low rectal cancer. However, the 
postoperative survival of patients is affected by many 
factors. Identification of the relevant prognostic factors is 
of important guiding value in enhancing postoperative 
intervention and improving the quality of life of patients.

AIM
To explore the survival of patients with ultra-low rectal 
cancer after anus-preserving surgery, and to analyze the 
prognostic factors.

METHODS
A total of 152 patients with low rectal cancer were selected 
from March 2016 to March 2018 at our hospital, all of whom 
received anus-preserving surgery for ultra-low rectal cancer. 
The overall survival rate and disease-free survival rate at 1, 2, 
and 3 years after surgery were analyzed. The perioperative 
clinical data of patients with different prognostic conditions 
were compared, and the prognostic factors were analyzed.

RESULTS
The 1-, 2-, and 3-year overall survival rates were 100%, 
89.8% and 70.75%, respectively, and the 1-, 2-, and 3-year 
disease-free survival rates were 91.16%, 76.19%, and 60.54%, 
respectively. Age at surgery, tumor diameter, serum 
carbohydrate antigen 125 (CA125), carcinoembryonic 
antigen (CEA), hypoxia-inducing-factor 1α (HIF-1α) levels, 
TNM stage, and postoperative catheter indwelling time of 
patients who survived 3 years after surgery were all lower 
than those of patients who died, and the incidence of lymph 
node metastasis, vascular invasion, and nerve invasion was 
lower than that of patients who died. The distance from anal 
margin, serum miR-192 level, differentiation degree, and 
PNAG score were all significantly higher than those of dead 
patients (P < 0.05). The distance to the anal margin, serum 
CA125, CEA, HIF-1α, and miR-192 levels, PNAG score, and 
postoperative catheter indwelling time were significantly 

超低位直肠癌保肛手术术后患者生存分析及预后影响因
素分析

赵 蕾, 徐天生, 龚 江, 蔡颖畅

在线投稿: https://www.baishideng.com

DOI: 10.11569/wcjd.v30.i17.762

世界华人消化杂志 2022年9月8日; 30(17): 762-768

ISSN 1009-3079 (print) ISSN 2219-2859 (online)

临床研究 CLINICAL RESEARCH

®

2022-09-08|Volume 30|Issue 17|WCJD|https://www.wjgnet.com 762



赵蕾, 等. 超低位直肠癌保肛手术术后患者生存分析及预后影响因素分析

2022-09-08|Volume 30|Issue 17|WCJD|https://www.wjgnet.com 763

correlated with the prognosis of patients with ultra-low 
rectal cancer after anus-preserving surgery (P < 0.05).

CONCLUSION
The 3-year overall survival rate of patients with ultra-low 
rectal cancer after anus-preserving surgery is more than 
70%. The distance between tumor and anal margin, serum 
CA125, CEA, HIF-1α, and miR-192 levels, PNAG score, 
and postoperative catheter indwelling time are prognostic 
factors for these patients.

© The Author(s) 2022. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Words: Rectal cancer; Anus-preserving surgery for ultra-
low rectal cancer; Survival; Prognostic factors

Citation: Zhao L, Xu TS, Gong J, Cai YC. Survival and prognostic 
factors of ultra-low rectal cancer patients after anus-preserving 
surgery. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi 2022; 30(17): 762-768
URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v30/i17/762.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v30.i17.762

摘要
背景
结直肠癌是一种恶性程度较高的肿瘤, 采用超低位直
肠癌保肛手术肿瘤科有效延长患者生存期, 但患者术
后生存状况受多方面因素影响, 积极探究相关影响因
素对临床加强术后干预、改善患者生存质量具有重
要指导价值. 

目的
探究超低位直肠癌保肛手术术后患者生存状况, 并分
析其预后影响因素. 

方法
选取2016-03/2018-03我院152例低位直肠癌患者, 均行
超低位直肠癌保肛手术治疗, 统计术后1年、2年、3
年总存活率、无病存活率, 比较不同预后患者围术期
临床资料, 分析预后影响因素. 

结果
超低位直肠癌保肛手术术后患者1年、2年、3年总存
活率分别为100%、89.8%、70.75%, 无病存活率分别
为91.16%、76.19%、60.54%; 术后3年存活患者围术
期年龄、肿瘤直径、血清糖类抗原125(carbohydrate 
antigen 125, CA125)、癌胚抗原(carcinoembryonic 
antigen, CEA)、缺氧诱导因子1α(hypoxia inducible 
factor α, HIF-1α)水平、TNM分期、术后尿管留置时
间均小于死亡患者, 淋巴结转移、脉管侵犯、神经侵
犯发生率均低于死亡患者, 距肛缘距离、血清微小
RNA-192(microRNA-192, miR-192)水平、分化程度、

营养预后指数和白球比(prognostic nutritional index and 

albumin to globulin ratio, PNAG)评分均高于死亡患
者, 差异有统计学意义(P＜0.05); 距肛缘距离、血清
CA125、CEA、HIF-1α、血清miR-192水平、PNAG
评分、术后尿管留置时间与超低位直肠癌保肛手术
术后患者预后显著相关(P＜0.05). 

结论
超低位直肠癌保肛手术术后患者3年总存活率超过
70%, 肿瘤距肛缘距离、血清CA125、CEA、HIF-
1α、miR-192水平、PNAG评分、术后尿管留置时间
均为预后影响因素. 

© The Author(s) 2022. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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因素

核心提要: 超低位直肠癌保肛手术治疗低位直肠癌可获

得良好临床效果. 但直肠癌手术预后存在不确定性, 多种

因素均会影响患者预后转归方向, 早期明确预后影响因

素, 对临床积极开展相关干预措施具有重要指导价值. 本
研究以超低位直肠癌保肛手术治疗的低位直肠癌患者

为研究对象, 以3年总存活率为研究终点, 探究出肿瘤距

肛缘距离、血清糖类抗原125(carbohydrate antigen 125, 
CA125)、癌胚抗原(carcinoembryonic antigen, CEA)、缺

氧诱导因子1α(hypoxia inducible factor α, HIF-1α)、血清

微小RNA-192(microRNA-192, miR-192)水平、距肛缘距

离、血清微小RNA-192(microRNA-192, miR-192)水平、

分化程度、营养预后指数和白球比(prognostic nutritional 
index and albumin to globulin ratio, PNAG)评分、术后尿管

留置时间均为预后影响因素, 要改善临床疗效, 仍需进一

步研究治疗方案, 加强术后血清学指标检测及术后尿管

留置护理, 改善术后营养, 可作为术后进一步个体化治疗

指导. 

文献来源: 赵蕾, 徐天生, 龚江, 蔡颖畅. 超低位直肠癌保肛手术术后患者

生存分析及预后影响因素分析. 世界华人消化杂志 2022; 30(17): 762-

768  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v30/i17/762.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v30.i17.762

0  引言

结直肠癌是威胁我国居民生命健康的主要癌症之一, 具
有较高发病率及病死率, 造成了严重的社会负担, 结直

肠癌的筛查与早诊早治是降低人群结直肠癌死亡率的

有效措施, 对改善患者预后具有重要意义[1,2]. 我国以直

肠癌为多见, 占结直肠癌发病率的60%, 且多数是位于

腹膜返折以下的低位直肠癌[3]. 既往临床治疗低位直肠

癌首选手术方式是Miles术式, 随着直肠癌发病率的低
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龄化及患者对生活质量要求的提高, 超低位直肠癌保肛

手术成为了研究热点[4]. 近年来, 越来越多的临床资料

表明[5,6], 超低位直肠癌保肛手术治疗低位直肠癌可获得

良好临床效果. 但鲜有术后生存分析及影响因素的相关

报道. 本研究以超低位直肠癌保肛手术治疗的低位直肠

癌患者为研究对象, 以3年总存活率为研究终点, 探究患

者术后生存状况, 并分析其预后影响因素, 旨在为临床

加强术后干预提供参考. 报告如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 选取2016-03/2018-03我院152例低位直肠癌患

者, 纳入标准: (1)符合直肠癌诊断标准[7]; (2)首次确诊; 
(3)无手术禁忌; (4)自主行为能力良好, 无神经系统疾病; 
(5)患者知晓本研究, 已签署同意书. 排除标准: (1)合并其

他原发恶性肿瘤者; (2)肿瘤发生肝、肺等远处转移者; 
(3)自身免疫性疾病患者; (4)严重心脑血管疾病、肝肾功

能障碍者; (5)严重感染性疾病患者; (6)伴有其他严重消

化系统疾病者. 其中男92例, 女60例; 年龄(42-78)岁, 平均

(56.81±7.40)岁; 体质量指数(body mass index, BMI)(18.1-
28.6) kg/m2, 平均(23.56±2.51) kg/m2. 本研究经我院伦理

委员会审核通过.
1.2 方法 采用我院自制“低位直肠癌患者围术期临床

资料统计表”, 对患者临床资料进行统计, 包括: (1)人
口学资料: 性别、年龄、BMI、民族、居住地、饮酒

史、吸烟史、合并疾病; (2)病理特征: 肿瘤直径、距肛

缘距离、营养预后指数和白球比(prognostic nutritional 
index and albumin to globulin ratio, PNAG)评分、TNM分

期、病理分型、分化程度、淋巴结转移、脉管侵犯、

神经侵犯、术后化疗、术后尿管留置时间; (3)血清学指

标: 血清糖类抗原125(carbohydrate antigen 125, CA125)、
癌胚抗原(carcinoembryonic antigen, CEA)、缺氧诱导

因子1α(hypoxia inducible factor α, HIF-1α)、微小RNA-
192(microRNA-192, miR-192)水平. 其中肿瘤直径、距

肛缘距离、TNM分期、病理分型、分化程度、淋巴结转

移、脉管侵犯、神经侵犯均为术前评估, TNM分期、病理

分型等均参照《中国结直肠癌诊疗规范(2017年版)》[8]判

定. PNAG评分于术后第3 d评估, 分值范围0-4分, 评分越

低提示机体炎症状况越严重[9]. 采集患者术后第3 d外周

静脉血5 mL, 离心处理取血清, 采用蛋白芯片-化学发光

法测定血清CA125、CEA水平, 试剂盒购自上海裕隆生

物科技有限公司; 于治疗前、后, 采集3 mL空腹静脉血, 
3000 r/min离心分离血清后, 采用酶联免疫吸附试验检测

血清HIF-1α水平, 试剂盒购自中国西唐生物科技有限公

司; 于治疗前、后, 采集3 mL空腹静脉血, 3000 r/min离心

分离血清后, 采用实时荧光免疫PCR检测血清miR-192水

平, PCR试剂盒购自德国Qiagen公司, 应用公式2-ΔΔct计

算miR-146a相对表达水平(Δct = ct目标-ct内参, ΔΔct = 
Δct实验-Δct对照). 对患者进行为期三年的随访. 
1.3 质量控制 本研究实施严格的质量控制, 保证本研究

方案的可操作性和科学性. 对参加本研究工作的样本采

集人员、数据录入人员, 前期进行统一的技术培训. 样
本采集后立即粘贴条形码, 确保条形码上全部信息与样

本提供者完全一致. 对采集的血液样本及时(2 h内)进行

离心处理, 并分装血清于-70 ℃统一保存, 检测操作均由

专业人员严格按照试剂盒说明书完成. 手术过程需兼顾

肿瘤根治和肛门功能、全直肠系膜切除原则、安全的

远切缘和环周切缘. 课题相关数据录入时采用双录入方

法, 以确保所有数据的完整性和有效性. 
1.4 观察指标 (1)统计术后1年、2年、3年总存活率、无

病存活率; (2)不同预后患者围术期临床资料; (3)分析超

低位直肠癌保肛手术患者预后影响因素. 
统计学处理 数据处理采用SPSS 22.0软件, 计数资

料以n描述, 采用χ 2检验, 等级资料行Ridit检验, 计量资

料以mean±SD描述, 两组间比较采用独立样本t检验, 
通过Logistic进行多因素回归分析, 均采用双侧检验, P
＜0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 术后生存状况  本研究共纳入152例低位直肠癌

患者, 随访至第3年, 共有5例患者失访, 最终完成随访

的147例患者中, 术后1年、2年、3年总存活率分别为

100.00%(147/147)、89.80%(132/147)、70.75%(104/147), 
无病存活率分别为91.16%(134/147)、76.19%(112/147)、
60.54%(89/147). 
2.2 不同预后患者围术期临床资料对比 以3年总存活

率为研究终点, 比较存活患者与死亡患者围术期临床

资料, 结果显示, 不同预后患者年龄、肿瘤直径、距肛

缘距离、血清CA125、CEA、HIF-1α、miR-192水平、

PNAG评分、TNM分期、分化程度、淋巴结转移、脉

管侵犯、神经侵犯、术后尿管留置时间比较, 差异有统

计学意义(P＜0.05). 见表1. 
2.3 影响因素分析 以低位直肠癌患者超低位直肠癌保

肛手术术后3年预后情况作为因变量(存活 = 0, 死亡 = 1), 
将结果2.2中差异有统计学意义指标作为自变量, 考虑

到样本量尤其是阳性样本量较少, 同临床和统计专家会

商后, 将影响作用已知或临床共识的年龄、肿瘤直径、

TNM分期、分化程度、淋巴结转移、脉管侵犯、神经

侵犯剔除, 不纳入回归分析, 同时将部分为连续数值的

自变量, 参考两组总均值进行分层, 转化成两分类变量, 
以提高统计效率并使回归结果清晰, 自变量赋值见表2; 
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表  1  不同预后患者围术期临床资料比较[(mean±SD)/n (%)]

项目 存活(n  = 104) 死亡(n  = 43) t /χ 2/u P

性别(男/女) 65/39 24/19 0.569 0.451

年龄(岁) 5.659 0.017

   ＜60 68(65.38) 19(44.19)

  ≥60 36(34.62) 24(55.81)

BMI(kg/m2) 0.575 0.566

   ＜18.5 23(22.12) 11(25.58)

   18.5-23.9 36(34.62) 16(37.21)

   24.0-27.9 30(28.85) 10(23.26)

   ＞27.9 15(14.42) 6(13.95)

民族 0.072 0.789

   汉族 91(87.50) 39(90.70)

   少数民族 13(12.50) 4(9.30)

居住地 0.460 0.498

   城镇 69(66.35) 26(60.47)

   农村 35(33.65) 17(39.53)

饮酒史(有/无) 50/54 24/19 0.729 0.393

吸烟史(有/无) 61/43 22/21 0.695 0.405

合并疾病

   高血压 35(33.65) 16(37.21) 0.170 0.680

   冠心病 16(15.38) 9(20.93) 0.663 0.416

   糖尿病 24(23.08) 13(30.23) 0.827 0.363

   高脂血症 30(28.85) 14(32.56) 0.200 0.655

肿瘤直径(cm) 8.336 0.004

   ＜5 68(65.38) 17(39.53)

   ≥5 36(34.62) 26(60.47)

距肛缘距离(cm) 5.010 0.025

   ≤5 35(33.65) 23(53.49)

   ＞5 69(66.35) 20(46.51)

CA125(U/mL) 46.73±5.90 63.80±7.82 14.452 ＜0.001

CEA(ng/mL) 58.63±5.97 74.79±8.15 13.353 ＜0.001

HIF-1α(ng/mL) 60.79±7.36 79.24±8.83 13.023 ＜0.001

miR-192 1.73±0.39 1.25±0.26 7.411 ＜0.001

PNAG评分(分) 5.659 0.017

   ＜2 36(34.62) 24(55.81)

   ≥2 68(65.38) 19(44.19)

TNM分期 3.170 0.002

  Ⅰ期 41(39.42) 8(18.60)

  Ⅱ期 50(48.08) 19(44.19)

  Ⅲ期 13(12.50) 16(37.21)

病理分型 0.504 0.777

   隆起型 45(43.27) 18(41.86)

   溃疡型 16(15.38) 5(11.63)

   浸润型 43(41.35) 20(46.51)

分化程度 3.166 0.002

   高分化 28(26.92) 5(11.63)

   中分化 55(52.88) 17(39.53)

   低分化 21(20.19) 21(48.84)

淋巴结转移(是/否) 18/86 16/27 6.777 0.009

脉管侵犯(是/否) 30/74 21/22 5.366 0.021

神经侵犯(是/否) 21/83 17/26 5.938 0.015
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回归过程采用逐步后退法, 以进行自变量的选择和剔除, 
设定a剔除 = 0.10, a入选 = 0.05, Logistic回归分析结果显示, 
距肛缘距离、血清CA125、CEA、HIF-1α、miR-192水
平、PNAG评分、术后尿管留置时间均为低位直肠癌患

者超低位直肠癌保肛手术预后的影响因素(P＜0.05). 见
表3. 

3  讨论

目前, 临床治疗低位直肠癌首选保肛手术治疗, 在改善

患者生存质量方面具有重要价值[10]. 超低位直肠癌保肛

手术可最大限度保护盆腔部位神经及肛门, 减少对神经

及血管的损伤, 具有创伤小、并发症少、术后恢复快等

优势, 临床应用越来越广泛. 本研究结果显示, 超低位直

肠癌保肛手术术后患者1年、2年、3年总存活率分别为

100%、89.8%、70.75%, 2年、3年总存活率略高于李宝

等[11]报道的86.2%、62.1%, 其原因可能在于上述研究对

象为TNM分期Ⅲ期低位直肠癌患者, 而本研究研究对象

为TNM分期Ⅰ期-Ⅲ期患者. 本研究中, 患者无病存活率

分别为91.16%、76.19%、60.54%, 进一步证实超低位直

肠癌保肛手术是治疗低位直肠癌患者的良好术式. 
然而, 直肠癌手术预后存在不确定性, 多种因素均

会影响患者预后转归方向, 早期明确预后影响因素, 对
临床积极开展相关干预措施具有重要指导价值. 本研

究发现, 术后3年不同预后低位直肠癌患者的围术期年

龄、肿瘤直径、血清CA125水平等多项指标间存在明

显差异, 其中年龄、肿瘤直径、TNM分期、分化程度、

淋巴结转移、脉管侵犯、神经侵犯均为影响作用已知

或临床共识的因素, 本研究不再进行重复分析, 通过建

立纳入Logistic回归模型分析, 发现距肛缘距离、血清

CA125、CEA、HIF-1α、miR-192水平、PNAG评分、

术后尿管留置时间与超低位直肠癌保肛手术术后患者

预后显著相关. 其中距肛缘距离是指肿瘤与肛门边缘的

距离, 国内学者庄静等[12]研究发现, 肿瘤下缘距肛缘距

离≤5 cm是直肠癌保肛术后吻合口漏发生的独立危险

因素. 且有研究证实[13], 保留低位直肠癌足够的肿瘤下

切缘可保证肿瘤的成功切除, 并保留肛门功能, 有助于

降低局部复发率. 由此可见, 距肛缘距离越大, 术后发生

吻合口漏的风险越低, 肿瘤切除效果越好, 从而改善患

者预后. 血清CA125、CEA是诊断、评估恶性肿瘤病情

及预后的常用生物学标志物, 二者在结直肠癌等多种恶

性肿瘤患者血清中的表达水平均明显升高, 与肿瘤增

殖、转移等恶性生物学行为密切相关[14,15]. 在恶性实体

肿瘤的微环境改变中最明显的特征便是缺氧, 血管生成

和细胞对缺氧的适应性也是导致肿瘤发生、发展的重

要因素, 而在此过程中, HIF-1α的作用十分关键. HIF-1α
是一种具有转录活性的核蛋白, 其靶基因谱较广泛, 包
括缺氧适应、炎症发展及肿瘤生长等, 其水平升高被证

实可通过刺激血管内皮生长因子分泌、释放, 从而促

进肿瘤血管的生成, 增加微血管通透性, 为肿瘤细胞转

移、浸润提供基础[16]. 且有研究证实HIF-1α表达异常是

导致肿瘤转移、复发的主要原因之一[17]. miR-192水平被

证实是一种抑癌基因, 具有靶向抑制二氢叶酸还原酶的

作用, 从而控制细胞周期, 抑制肿瘤细胞增殖, 其表达缺

失与肿瘤的增殖、迁移和侵袭能力增加密切相关[18,19]. 
由此可见, 血清CA125、CEA、HIF-1α水平增加、miR-
192水平降低, 可通过促进直肠癌的增殖、转移和侵袭

影响患者预后. 罗志民等[20]报道显示, 全身炎性反应与

直肠癌术后生存率密切相关, 高全身炎性反应可明显增

加患者预后不良风险. PNAG评分由白蛋白、球蛋白和

淋巴细胞等因素构成, 为一项反映直肠癌围手术期全身

炎症状况的综合指标, 对于患者术后存活率预测具有重

要意义. PNAG评分＜2分提示患者存在明显的全身炎性

反应, 从而增加预后不良发生率. 此外, 相关研究指出[21], 
超低位直肠癌根治保肛术后尿管拔除时机对患者术后

     

表  2  自变量赋值

自变量 赋值

距肛缘距离 ≤5 cm = 2, ＞5 cm = 1

CA125 ＜55.27 U/mL = 1, ≥55.27 U/mL = 2

CEA ＜66.71 ng/mL = 1, ≥66.71 ng/mL = 2

HIF-1α ＜70.02 ng/mL = 1, ≥70.02 ng/mL = 2

miR-192 ＜1.49 = 2, ≥1.49 = 1

PNAG评分 ＜2 = 2, ≥2 = 1

术后尿管留置时间 ＜4 d = 1, ≥4 = 2

CA125: 血清糖类抗原125; CEA: 癌胚抗原; HIF-1α: 缺氧诱导因子1α; 

miR-192: 微小RNA-192; PNAG: 营养预后指数和白球比.

     术后化疗(是/否) 62/42 29/14 0.790 0.374

术后尿管留置时间(d) 5.907 0.015

   ＜4 77(74.04) 23(53.49)

  ≥4 27(25.96) 20(46.51)

BMI: 体质量指数; CA125: 血清糖类抗原125; CEA: 癌胚抗原; HIF-1α: 缺氧诱导因子1α; miR-192: 微小RNA-192.
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康复具有一定影响, 术后尿管留置时间超过4 d会明显增

加拔管后急性尿潴留再次插管的发生率和患者排尿功

能障碍, 且能增加患者泌尿系统感染风险, 影响术后康

复. 而术后合并多种并发症, 如泌尿系统感染, 被证实是

直肠癌患者长期生存的独立危险因素[22]. 由此可见, 超
低位直肠癌保肛手术术后应尽早拔除尿管, 有助于改善

患者预后. 

4  结论

综上可知, 超低位直肠癌保肛手术是治疗低位直肠癌

的良好方法, 患者远期预后与肿瘤距肛缘距离、血清

CA125、CEA、HIF-1α、miR-192水平、PNAG评分、

术后尿管留置时间等因素密切相关. 但本研究为单中心

研究, 存在样本量较少的不足, 仍需通过大样本研究进

一步验证. 

文章亮点

实验背景

超低位直肠癌保肛手术可最大限度保护盆腔部位神经

及肛门, 减少对神经及血管的损伤, 具有创伤小、并发

症少、术后恢复快等优势, 是治疗低位直肠癌患者的良

好术式. 然而, 直肠癌手术预后存在不确定性, 多种因素

均会影响患者预后转归方向, 早期明确预后影响因素, 
对临床积极开展相关干预措施具有重要指导价值. 本
研究发现, 术后3年不同预后低位直肠癌患者的多项指

标、影响作用已知或临床共识的因素进行Logistic进行

多因素回归分析. 

实验动机

探讨超低位直肠癌保肛手术术后患者生存分析及预后

影响因素分析, 旨在为临床加强术后干预提供参考. 

实验目标

本研究以超低位直肠癌保肛手术治疗的低位直肠癌患

者为研究对象, 以3年总存活率为研究终点, 探究患者术

后生存状况, 并分析其预后影响因素.

实验方法

选取2016-03/2018-03我院152例低位直肠癌患者, 均行超

低位直肠癌保肛手术治疗, 统计术后1年、2年、3年总

存活率、无病存活率, 采用我院自制“低位直肠癌患者

围术期临床资料统计表”, 以术后3年不同预后低位直

肠癌患者的多项指标、影响作用已知或临床共识的因

素进行Logistic多因素预后分析. 

实验结果

超低位直肠癌保肛手术术后患者1年、2年、3年总存

活率分别为100%、89.8%、70.75%, 无病存活率分别为

91.16%、76.19%、60.54%. Logistic多因素分析显示: 距
肛缘距离、血清糖类抗原125(carbohydrate antigen 125, 
CA125)、癌胚抗原(carcinoembryonic antigen, CEA)、缺

氧诱导因子1α(hypoxia inducible factor α, HIF-1α)、血清

微小RNA-192(microRNA-192, miR-192)水平、营养预后

指数和白球比(prognostic nutritional index and albumin to 
globulin ratio, PNAG)评分、术后尿管留置时间与超低位

直肠癌保肛手术术后患者预后显著相关(P＜0.05). 

实验结论

超低位直肠癌保肛手术术后患者3年总存活率超过70%, 
肿瘤距肛缘距离、血清CA125、CEA、HIF-1α、miR-
192水平、PNAG评分、术后尿管留置时间均为预后影

响因素, 超低位直肠癌保肛手术术后临床医师应更多的

关注上述相关因素, 尽早拔除不利影响, 有助于改善患

者预后. 

展望前景

超低位直肠癌保肛手术仍然是治疗低位直肠癌患者的

良好术式. 为改善直肠癌手术预后存在不确定性, 临床

医生应多关注肿瘤距肛缘距离、血清CA125、CEA、

     

表  3  低位直肠癌患者超低位直肠癌保肛手术预后影响因素分析

自变量 β S.E. Waldχ 2 P OR 95%CI

距肛缘距离 -0.934 0.394 5.625 ＜0.001 0.393 0.203-0.760

CA125 1.743 0.537 10.535 ＜0.001 5.714 3.184-10.256

CEA 1.657 0.552 9.010 ＜0.001 5.243 2.851-9.643

HIF-1α 1.627 0.568 8.210 ＜0.001 5.091 2.770-9.357

miR-192 -0.553 0.225 6.047 ＜0.001 0.575 0.365-0.906

PNAG评分 -0.637 0.254 6.291 ＜0.001 0.529 0.316-0.885

术后尿管留置时间 1.191 0.453 6.914 ＜0.001 3.291 1.643-6.591

CA125: 血清糖类抗原125; CEA: 癌胚抗原; HIF-1α: 缺氧诱导因子1α; miR-192: 微小RNA-192; PNAG: 营养预后指数和白球比.

 文章亮点
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HIF-1α、miR-192水平、PNAG评分、术后尿管留置时

间等多种影响患者预后转归方向的不利影响因素, 对临

床积极开展相关干预措施具有重要指导价值.
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Abstract
Refractory gastroesophageal reflux disease (rGERD) is a 
common clinical disease with many pathogenic factors, 
complex mechanisms, and increasing incidence. At 
present, scholars believe that the pathogenesis of rGERD 
is closely related to intra- and extra-esophageal factors. 
Elucidating the mechanism of rGERD can contribute to 
the diagnosis and treatment of the disease. This paper 
summarizes the current progress in the research of the 
pathogenesis of rGERD, and puts forward our own 
thoughts and prospects for the disease, in order to provide 
ideas for the in-depth study of the pathogenesis of rGERD.
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摘要
难治性胃食管反流病(refractory gastroesophageal reflux 
disease, rGERD)是一种发病因素繁多, 机制复杂, 发病
率逐年攀升的临床常见疾病. 目前认为其发病机制多
与食管内因素以及食管外因素密切相关. 对rGERD机
制深入研究有助于该病的诊断以及治疗, 本文通过文
献检索, 在总结rGERD发病机制研究现状基础上提出
对该病的思考及展望, 以期为rGERD发病机制的深入
研究提供思路. 
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外因素

核心提要: 本文通过文献检索, 以“refractory gastroesopha-
geal reflux disease”、“gastroesophageal reflux disease”
和“Pathophysiology”为主题词, 在PubMed、Scopus、
GeenMedical、知网、万方等数据库中查阅了近五年关于

难治性胃食管反流病发病机制相关文献, 从食管内因素

与食管外因素总结论述该病发病机制. 

文献来源: 齐梅, 周悦, 周宇轩, 方盛泉. 难治性胃食管反流病发病机制研究

进展. 世界华人消化杂志 2022; 30(17): 769-774 

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v30/i17/769.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v30.i17.769

0  引言

胃食管反流病(gastroesophageal reflux disease, GERD)
是指上消化道内容物反流至食管引起烧心、反酸等症

状的疾病. GERD治疗首选质子泵抑制剂(proton pump 
inhibitors, PPIs), 而经双倍剂量PPIs治疗8 wk, 烧心和

(或)反流症状仅部分缓解或完全无缓解则为难治性胃

食管反流病(refractory gastroesophageal reflux disease, 
rGERD)[1]. 据报道[2], GERD全球患病率为8%-33%, 我国

患病率高达3.7%-10.19%, 其中rGERD患病率约占20%-
42%[3]. 胃食管反流病的诊断技术虽逐渐完善, 然该病的

诊断手段仍存在一定的局限性. 由于患者进行24 h-pH监

测时无法完全复刻患者疾病发作时的状态, 与患者主观

意愿相关, 存在一定误差, 误诊率虽有所降低但仍趋高. 
加之rGERD患者因长期存在相关反流症状, 严重影响个

人生活, rGERD的诊断以及治疗一直是临床上的难题, 
是对临床工作的一大挑战. 

近年来, 对于难治性胃食管反流病的发病机制研

究取得了一定进展, 本文通过文献检索,以“refractory 
gastroesophageal reflux disease”、“gastroesophageal 
reflux disease”和“Pathophysiology”为主题词, 在
PubMed、Scopus、GeenMedical、知网、万方等数据库

中查阅了近五年关于难治性胃食管反流病发病机制相

关文献, 认为该病发病机制可分为食管内因素(食管抗反

流屏障受损; 食管廓清能力减弱; 括约肌收缩障碍; 酸袋; 
十二指肠胃食管反流; 胃排空障碍[4-7]; 其他食管疾病)以
及食管外因素(抑酸不充分、漏诊; 患者代谢PPI基因型

差异; 体脂分数异常、生活方式、血糖代谢异常等因

素). 

1  食管内因素

1.1 食管抗反流屏障损伤 一项通过前瞻性数据库分析

存在病理性食管酸暴露的研究得出[8]抗反流屏障功能

及解剖学改变在病理性胃食管反流中起重要作用. 有动

物研究表明[9], 发生胃食管反流病的病理变化为食管上

皮长期暴露于反流物质中, 产生组织损伤和(或)相关临

床症状. 保护食管的第一道屏障为覆着在其表面的黏液

层, 当中存在具有特定保护机制的黏蛋白[10], 一种蛋白

结构(mucin 2, MUC2)为分泌型, 可通过食管上皮细胞根

尖膜中释放, 在细胞表面形成一种保护性凝胶, 原本存

在GERD的患者经过长时间强酸、胃蛋白酶及其他有

害物质侵袭, 食管黏膜下腺体结构易发生改变, 进一步

引起MUC2型黏蛋白分泌受损, 导致食管上皮细胞脱离

屏障庇护受腐蚀, 细胞膜进一步解离, 内部器质成分遭

破坏, 致使细胞间隙扩张而发为难治性GERD; 食管上皮

的完整性依附于细胞之间的机械性粘合是否紧密, 因此, 
上皮细胞内扩张的细胞间隙(expanded intercellular space, 
DIS)通常被认为是食管黏膜完整性呈现早期损伤的结

构标志[11]. 
除此之外, 食管鳞状上皮细胞之间存在紧密连接的

复合体蛋白是第二道保护防线, 即在食管上皮顶端膜表

达并与之结合的跨膜结合型黏蛋白(MUC1), 该复合体

蛋白具有封闭细胞旁干预通路功能, 可形成细胞旁离子

和溶质的通道并充当转运蛋白, rGERD患者常存在食管

括约肌压力偏低而反酸频发, 该复合体对酸性物质敏感

性高, 易受影响造成复合体定位失敏致黏膜损伤, 发为

rGERD. 体外细胞培养实验表明[9], 酸性和酸性胆汁盐可

通过浓度剂量积累效应降低跨上皮阻力(transepithelial 
resistance, TER), 并借助于调节通道特异性靶点通路数量

增加酸性物质通透性损伤黏膜保护屏障致病, 有关具体

黏蛋白的作用机制及信号通路, 可通过模型构造模拟相

似环境, 通过干预性试验论证, 以此验证说明rGERD发

病的确切因素. 
1.2 食管廓清能力下降 食管廓清功能是疾病进一步发

生发展尤为重要的预防过程, 此过程包含蠕动以及吞咽

唾液等通过上消化道的碳酸氢盐物质; 源于食管下括

约肌出现一过性或功能性松弛[12], rGERD患者经食管测

压及24 h-pH阻抗监测多存在食团清除时间延长、食管

括约肌压力降低或松弛, 结果, 本存在于胃中的酸性物

质、胆汁以及胃蛋白酶和胰酶的反流加速, 食管容量清

除阶段受限; 抑或由于饮食等因素造成食管下括约肌压

力异常, 食物排除因重力作用向下运动因素外, 食管自

主蠕动带动食物等进入胃的过程阻力增加[13], 速度减慢, 
导致食管粘膜损伤促进诱发rGERD. 另外, 相关研究[14]
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提出唾液分泌降低可延长酸清除时间, 这与吞咽频率密

切相关, 由于唾液分泌增加时, 吞咽次数明显提升, 这一

过程带动食管蠕动, 加快物质进入胃内的运动速度, 促
进胃酸分泌, 缩短胃酸清除时间. 此外, 唾液pH值约7.8-
8.0, 吞咽唾液的过程同样是完成食管酸清除及中和恢复

食管正常酸碱度的过程; 无效食管运动影响食管化学清

除率[15], 而rGERD患者食管测压多数存在明确命名的食

管运动障碍, 无效食管运动位居rGERD食管运动障碍分

类首位; 患者一旦出现睡眠期间或之前的唾液分泌减少, 
则会导致酸清除时间明显延长, rGERD经24 h-pH监测多

存在食团清除时间延长、病理性酸反流等现象, 极易导

致食管黏膜长期暴露于酸环境致病. 研究证实中医治疗

本病具有的优势, 能较好改善rGERD患者的临床症状、

食管黏膜炎症和生活质量, 安全性更高. 因此该病的病

因以及机制深入研究亟需优化. 
1.3 食管运动障碍 食管运动障碍包括以下几种类型: 因
食道中组织病变异常增生隆起使通道狭窄的原发性流

出通道梗阻者; 因膈肌痉挛等原因运动亢进者和顺行蠕

动减弱运动不足者[16]; 有研究表明[17], 超过73%的GERD
患者食管测压结果显示为正常运动或未分类的运动障

碍, rGERD患者多表现为食管体部蠕动减弱或无效食

管运动, 或仅表现为上和(或)下食管括约肌压力偏低

而无明确命名的食管运动障碍. 根据人体解剖构造, 在
吞咽过程中, 下食管括约肌(lower esophageal sphincter, 
LES)处于放松状态, 保证食团通过食管胃交界区域

(esophagogastric junction, GEJ)[18], LES相当于单向压力开

关阀门, 仅允许食团由食道进入胃而禁止胃内容物反流

至食道, 最终防线即为GEJ. 相关神经生理学研究证明[19], 
下食管括约肌所属区域存在迷走神经传入与传出通路, 
其一过性松弛属于一种内脏反射; 当胃内容物出现排

空延迟, 酸性胃内物质则会通过刺激胃近端控制收缩与

舒张的受体加速排空, 该信号传递可经由通路传递, 诱
发短暂性下食管括约肌松弛(transient relaxation of lower 
esophageal sphincter, TLESR)[20], 当机体因食管运动障碍

延长胃排空时间则更易诱发rGERD. 食管正常运动依赖

于其粘膜肌层与外肌层收缩[21], 当食团进入食道顺行蠕

动时, 靠近食团的环形肌层收缩以防止发生倒流, 远端

环形肌层扩张降低食团运动阻力, 同时伴随食团周围

纵向环肌收缩推动其运动. 然而, 在高应变下, 部分黏膜

变硬, 食团经过时肌层收缩和(或)扩张受限, UES和(或)
LES压力降低, 长期刺激诱发抗反流屏障功能减弱而致

rGERD[22]. 
1.4 十二指肠胃食管反流、胃排空障碍 十二指肠胃食管

反流(duodenal gastroesophageal reflux, DGER)是指十二指

肠内容物经过胃反流进入食管, 与rGERD之间存在显著

关联, 研究表明[23], 约88%rGERD患者存在DGER. 主要反

流物质胆汁酸可能通过弱酸性或非酸性回流在rGERD
中发挥作用. pH值在4-7范围内的弱酸在rGERD症状中

作用突出, 研究发现[24], 暴露于弱酸会诱导食管上皮细

胞释放与胃灼热症状相关的前列腺素. Nikolic等[25]研究

提出未接受PPIs治疗的症状性反流通常因酸反流引起, 
而接受PPIs疗法后的反流多为弱酸反流, 即弱酸反流是

大多数反流发作的基础[26]. 最主要因素为食管黏膜及固

有层存在酸敏感神经末梢, 该末梢上附着有作为酸诱导

感受传感器的受体, 可将胃灼热及胸痛等感觉传递至中

枢神经, 实验证明弱酸刺激亦可激活部分化学受体并使

其增敏, 诱发食管症状; 非酸性物质如胃蛋白酶被证实

可损伤黏膜, 胆盐可通过破坏脂质膜释放胞内如组胺类

的介质, 均具有引起食道敏感的作用[27]. 
胃排空障碍引起的反流可由以下三种因素导致[28], 

首先, 当摄入食物过量以及胃动力不足致胃充盈时间过

久, 食物与胃酸融合后清除延迟; 第二, 胃有效容积缩小, 
胃顺应性降低, 而排空胃需增加压力, 当胃内压力高于

LES, 压力失衡, 反流产生; 第三, 胃内压力增加除了可利

用的酸物质回流量以外, 还可通过胃扩张, 与此同时, 反
流发生率亦上升. 
1.5 其他食管疾病

1.5.1 反流高敏感: 临床实践研究发现[29], 随着内脏神经-
电生理学等技术方面的发展, 人们逐步认识到反流高敏

感性可能是引起rGERD又一因素. 研究发现, 食管黏膜

中存在很多酸敏蛋白酶受体; 主要包括TRPV1、酸敏离

子通道及PAR2[30], 易受化学、机械、压力等刺激食管

神经末梢改变酸敏受体表达, 进而影响神经递质释放或

食管黏膜电生理改变诱发反流症状. 有研究结果显示[31], 
大部分GERD患者食管测压均存在上食管括约肌(upper 
esophageal sphincter, UES)压力偏低, 处于胃食管交界区

或移行区的酸囊[32]作为机体本身存在的一种生理现象, 
更容易刺激食管黏膜反复诱发反流而致rGERD. 
1.5.2 嗜酸性食管炎: 嗜酸性食管炎(eosinophilic esopha-
gitis, EoE)[33]是一种临床表现为食管功能障碍、反流清

除障碍的慢性免疫介导疾病. GERD与EoE之间存在矛盾

关系, GERD通过病理性反流损伤黏膜抗反流屏障, 借助

细胞因子募集嗜酸性粒细胞而发生免疫反应致EoE[34,35]; 
而EoE表现为生理性反流清除障碍发为GERD. 当GERD
患者合并EoE时, 极易表现为具有明确食管运动障碍以

及酸反流阳性的rGERD. 

2  食管外因素

2.1 抑酸不充分 因内窥镜检查与常规阻抗pH监测诊

断具有病理性反流的患者方面仍不完善, 因此仍存在
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大部分患者虽有胃灼热等症状, 治疗却未重视. 除此之

外, 在临床诊疗过程中虽以食管pH监测作为诊断GERD
的金标准, 部分rGERD患者其参数指标如[Demeester评
分、酸暴露时间(acid exposure time, AET)、反流次数、

食团清除时间]未见异常, 对诊断及鉴别rGERD无法提

供有效证据; 尽管最新临床共识指南提出, 借助于反映

食管黏膜完整性反流指标的平均夜间基线阻抗值(mean 
nighttime baseline impedance, MNBI)可作为辅助诊断

GERD的新指标, 当常规参数正常而MNBI异常时, 不排

除rGERD的诊断, 以此说明可能存在食管黏膜屏障受

损, 而一项回顾性研究证明[36]仅29.2%难治性GERD患

者可证实具有胃食管反流病, 由于诊出率偏低, 导致部

分患者发病初期虽已出现咽部不适等轻微症状, 并未

有意识选择进行正规抑酸治疗, 加之rGERD患者症状

变化多端[37], 并与众多疾病表现重叠, 仅凭症状鉴别诊

断治疗较为困难, 当疾病发展至出现反酸、胸骨后烧灼

感等明显临床症状时, 患者使用标准剂量抑酸多无效果. 
诊断该病目前标准为双倍剂量PPI治疗8 wk后, 烧心和

(或)反流症状仅部分缓解或完全无缓解. 据统计, 约10%-
40%患者对标准剂量PPI反应不完全或完全无效[38], 而根

据目前临床上常用四种PPI, 不同PPI之间疗效差异的报

告结果大相径庭, 鉴于药物和剂量的选择取决于医生的

临床经验, 目前尚无证据支持标准治疗方案, 相关研究

证明用药时间亦可左右治疗效果[39], 加之部分患者服药

期间依从性欠缺, 难以达到治疗效果. 因此对于该疾病

的治疗可通过进行科普以及规范化用药指导解决依从

性欠缺. 
2.2 漏诊 目前针对于rGERD的检测技术存在一定的局

限性, 错诊、漏诊率高占比同样影响治疗效果. 尽管监

测时置入患者食道内的导管仅3 mm-4 mm, 但仍会存在

咽部异物感; 加之检测过程中需限制患者饮食结构, 从
而呈现非特征性的反流模式, 易增加假阴性结果[40]. 一
项随机对照试验表明[41], 在进行标准食管测压后, 24 h多
通道阻抗pH检测食道酸暴露灵敏度为70%-80%, 其中约

55%的患者存在明显的咽部异物感和(或)胸痛, 因此患

者主观临床症状或受检测仪器干扰. rGERD是一种长期

反复的慢性疾病, 仅通过24-48 h动态监测患者食管内pH
变化无法准确捕捉疾病典型特征, 检测手段的精准化是

目前亟需解决的问题. 
2.3 基因型差异 酸抑制剂PPIs经肝脏细胞色素内P450[42]

特异性同工酶(如CYP2C19、3A4等)代谢, 这种酶存在三

种基因型: 广泛代谢、中等代谢、低代谢[43]; 虽然患者

之间基因型差异相对较小, 但该同工酶代谢PPIs的能力

会根据遗传学发生变异[44,45], 即PPIs代谢的速度改变. 其
中PPIs的“快速代谢者”抑酸效果偏低或减弱, 表现为

胃酸缓慢下降, 因此PPIs有效率降低, 症状减轻不明显. 
不同的是, 在“中等”或“低代谢者”中, PPIs的作用时

间因代谢速度减慢而延长[46]. 研究表明[47], 三组基因型

在GERD人群中PPIs平均应答率分别为52.2%、56.7%、

61.3%, 此外, 相比较于低代谢者, 经标准剂量PPIs治疗后

的广泛代谢者出现rGERD概率高达66%[48], 证明PPIs代
谢与rGERD发生相关. 

3  其他因素

一项回顾性横断面研究证明[49], 酸反流症状负担与体重

指数(body mass index, BMI)呈正相关性. 因脂肪堆积, 胃
食管交界区组织的形态发生改变并产生压力梯度[50], 裂
孔疝由此形成, 因交界区压力不均, 当胃内压力升高, 酸
性胃内容物易反流并涌入贮存在裂孔疝, 增加反流负

担; 另外, 腹部肥胖使腹压升高, 同时引起LES松弛[51], 
rGERD患者通常表现为食管括约肌松弛或压力偏低, 腹
压增高则更容易将食管黏膜暴露于酸性环境而致病. 临
床研究证明[52], 当人体摄入高脂肪、高胆固醇、过量饱

和脂肪酸等物质容易加剧反流症状, 其致病机理与高

BMI类似; 吸烟易引致唾液碳酸氢盐分泌减少[53], rGERD
患者因抗反流屏障损伤或酸清除障碍, 不良的生活方式

容易影响食管酸清除能力, 减弱酸缓冲能力导致疾病

反复. 有学者认为, 机体在饥饿状态下分泌大量胃饥饿

素, 胃饥饿素是由胃底分泌的前胃泌素分解产生[54], 该
激素可激活胃酸分泌促进胃排空运动, 国外研究发现, 
糖尿病相关并发症中, 食管功能障碍尤为常见, 这种功

能障碍与自主神经病变延迟胃排空相关[55]; 当机体处于

过度分泌胃酸失衡状态时, 加之食管功能障碍, 则更容

易凸显胃灼热感、反酸症状, 提升rGERD患病率. 有关

胃食管反流病影响因素研究显示[56], 碳水化合物可以影

响LES功能的介质, 其潜在机制为碳水化合物能够刺激

肠道激素分泌, 尤其是胃泌素, 进而促进胃酸分泌, 降低

LES压力致病. 

4  结语

rGERD的产生与抑酸不充分、代谢基因型差异、抗反

流屏障损伤、食管廓清能力下降、运动障碍以及持续

性弱酸/非酸反流、胃排空障碍、合并食管其他疾病、

不良生活方式等多因素相关, 胃食管反流病的病理变化

为食管上皮长期暴露于反流物质中, 产生组织损伤和

(或)相关临床症状. 由于rGERD诊断过程中需要患者配

合改善食管功能, 修复抗反流屏障为主要治疗目的. 目
前在反流性食管炎(reflux esophagitis, RE)的发生发展过

程中与其相关的蛋白(如具有特定保护机制的黏蛋白

MUC1-MUC6等)表达是研究热点, 其在修复抗反流屏障
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中具有重要作用, 需要进一步探讨; 同时, rGERD检测手

段的精准化也是需要密切关注的问题. 
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Abstract
Gastric varices is a common clinical presentation of portal 

hypertension induced by hepatic cirrhosis, and gastric 
variceal bleeding is an emergency with high mortality. 
Endoscopic tissue adhesive injection plays an important 
role in the primary and secondary prophylaxis of gastric 
variceal bleeding, and acute bleeding control. However, this 
is a technique-demanding operation with nonnegligible 
complications, of which some may be fatal, such as ectopic 
embolism. Therefore, the prevention and treatment of such 
complications are of great importance. Herein, we present 
a review summarizing the complications and treatment 
strategies of endoscopic tissue adhesive injection for gastric 
varices secondary to hepatic cirrhosis.  
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摘要
胃静脉曲张是肝硬化门静脉高压常见的临床表现之
一, 胃静脉曲张破裂出血是临床常见急症, 病死率高. 
内镜下组织黏合剂注射在胃静脉曲张出血的一级预
防、控制急性出血和二级预防起着至关重要的作用. 
然而该操作有一定难度, 存在一定的并发症风险, 部
分并发症比如异位栓塞, 严重时可危及生命, 因此其
防治非常重要. 本文就肝硬化胃静脉曲张内镜下组织
黏合剂注射治疗的并发症及防治策略作一综述. 
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核心提要: 内镜下组织黏合剂注射在肝硬化胃静脉曲张

出血的一级预防、控制急性出血和二级预防起着至关重

要的作用.本综述系统介绍了该技术的并发症, 包括操作

器械相关并发症、异位栓塞、排胶出血、感染、其他并

发症, 并概述了其防治策略.

文献来源: 谭玉勇, 龚箭, 刘德良. 肝硬化胃静脉曲张内镜下组织黏合剂

注射治疗的并发症及防治策略. 世界华人消化杂志 2022; 30(17): 775-

782  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v30/i17/775.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v30.i17.775

0  引言

肝硬化临床工作中是引起门静脉高压最常见的原因, 胃
静脉曲张破裂出血(gastric variceal bleeding, GVB)是肝硬

化门静脉高压的常见并发症, 也是消化内科临床常见急

症, 病死率高. 内镜下组织黏合剂注射在GVB的一级预

防、控制急性出血和二级预防起着至关重要的作用. 然
而该操作有一定难度, 存在一定的并发症风险, 部分并

发症比如异位栓塞, 严重时可危及生命, 因此其防治非

常重要. 

1  胃静脉曲张概述

门静脉高压症(portal hypertension, PH)是指各种原因所致

的门静脉系统压力升高所引起的一组临床综合征, 其中

90%以上由各种原因所致的肝硬化引起[1,2]. PH的基本病

理生理特征为门静脉系统血流受阻和/或血流量增加, 门
静脉及其属支内静力压升高并伴侧支循环形成, 可引起

腹水、食管胃静脉曲张及出血、肝性脑病等. 胃静脉曲

张(gastric varices, GV)见于17%-25%的肝硬化门脉高压患

者, 其3年出血率为16%-45%, 一旦出血其死亡率较EVB
高[3].目前GV常用分型国外为Sarin分型[4], 我国为LDRf
分型[5]. Sarin将GV分为GOV1[食管静脉曲张(esophageal 
varices, EV)沿胃小弯侧延伸]、GOV2型(EV沿胃大弯侧

延伸)、IGV1(孤立胃静脉曲张位于胃底)和IGV2(孤立胃

静脉曲张位于胃体或胃窦). LDRf是具体描述静脉曲张

在消化管道内所在位置(location, L)、直径(diameter, D)
与危险因素(risk factor, Rf)的分型记录方法, 统一表示方

法为: LXx D0.3-5 Rf0,1,2, 具体描述方法参考我国相应指

南[5]. 2021年美国胃肠病学会提出了一种新的GV分类方

法, 将GOV1定义为小弯GV, GOV2和IGV1定义为贲门胃

底GV, GOV2定义为远端GV, 并根据有无胃肾分流分为

不同亚型[6]. 不同类型GV的发生率和出血概率有所区别

(表1).

2  组织黏合剂在胃静脉曲张治疗中的作用

2.1 组织黏合剂概述 广义的组织黏合剂包括了氰基丙

烯酸盐、凝血酶和纤维蛋白胶, 虽然后面两种组织黏合

剂在欧洲指南中有提及且有部分应用于GVB治疗的研

究结果发表[7-10], 我国指南对其并未作出推荐, 故本综述

中组织黏合剂主要是指氰基丙烯酸盐. 氰基丙烯酸盐的

作用机理为: 在血液、组织液中阴离子作用下, 快速聚

合, 固化成膜, 产生一层具有高抗拉强度的弹性薄胶膜, 
胶膜的网状结构可阻止血细胞、血小板通过, 封闭创面

断裂的小血管网从而达到有效封闭止血的目的. 目前常

用的氰基丙烯酸盐包括正丁酯、正辛酯. 目前尚缺乏关

于各种类型组织粘合剂疗效对比的高质量研究, 我国目

前市场上有的商标类型主要包括康派特(α-氰基丙烯酸

正丁酯)、Glubrans胶(α-氰基丙烯酸正丁酯+甲基丙烯磺

酸钠)、贝朗(曲妥克, α-氰基丙烯酸正丁酯)、福爱乐(α-
氰基丙烯酸正丁酯+正辛酯混合物)、白云(α-氰基丙烯

酸正丁酯).
2.2 组织黏合剂在胃静脉曲张中的作用 组织黏合剂最

早于20世纪80年代应用于急性GVB的治疗[11], 我国于90
年代最早由解放军总医院报道[12]. 研究显示内镜下组织

黏合剂注射在GVB的一级预防、控制急性出血和二级

预防方面均发挥重要作用. 在GVB的一级预防方面, 一
项随机对照临床研究(randomized controlled tirals, RCT)结
果显示: 与非选择性β受体阻滞剂(non-selective receptor 
blocker, NSBB)相比, 组织黏合剂注射可降低首次出血

概率[13]. 组织黏合剂治疗GVB的即时止血率为86.8%-
100%, 再出血率为7%-28%[14-19]. 一项纳入3项RCT研究

的Meta分析结果显示: 内镜下组织黏合剂治疗GVB的即

时止血率高于内镜下套扎术(endoscopic variceal ligation, 
EVL)(93.9% vs  79.5%), GOV2型再出血率二者相当

(35.7% vs  34.8%), 而GOV1型和IGV1型组织粘合剂治疗

后再出血率低于EVL(26.1% vs  47.7%, 17.6% vs  85.7%)[20]. 
在GVB二级预防方面, 一项RCT结果显示, 与NSBB相比, 
组织黏合剂注射可减少再出血率(15% vs  55%)及死亡率

(3% vs  25%), 并发现不同预防措施、伴门脉高压性胃病

和曲张静脉直径≥2 cm是再出血的高危因素[21]. 一项纳

入9项RCT的Meta分析结果显示: 与NSBB相比, 组织黏

合剂注射可减少GVB二级预防患者的再出血率及死亡

率[22]. 目前国内外各大指南均对内镜下组织黏合剂注射

在GV中的应用做了明确推荐(表2).

3  组织黏合剂治疗胃静脉曲张的并发症及防治策略

3.1 操作器械相关并发症 操作器械相关并发症在临床
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工作中偶尔可遇见, 其发生与医师的操作水平及是否规

范有关, 包括粘滞/堵塞并发症(与组织粘合剂特性有关)
及穿刺点出血. 一篇纳入628例次内镜下组织黏合剂注

射的文献报道显示[25], 9例(1.43%)发生注射针粘滞在曲

张静脉内、17例(2.71%)发生鞘管堵塞、1例(0.159%)发
生内镜粘滞致取出困难, 2例(0.318%)在后续套扎治疗时

出现套扎器粘滞. 其中注射针粘滞及鞘管堵塞多与组织

黏合剂用量过大、使用未稀释的组织黏合剂原液、注

射过程中注射针或鞘管未及时回退、针鞘刺入曲张静

脉内等有关, 因此合理控制组织黏合剂用量、针及针鞘

及时回退、使用三明治法注射组织黏合剂等可减少此

类并发症发生率. 内镜粘滞多见于GOV1或IGV1型曲张

静脉治疗时, 与组织粘合剂用量过大、内镜对曲张静脉

压迫有关, 因此合理控制组织黏合剂量、使用角度好的

治疗内镜可减少其发生率. 为减少套扎器粘滞的发生率, 
我们要合理控制组织黏合剂用量, 在食管下段及贲门附

近行套扎前先观察曲张静脉颜色及硬度, 判断是否已被

组织黏合剂充填. 
穿刺点出血(图1)主要与反复穿刺、提前穿刺及组

织黏合剂用量不足有关, 因此在治疗过程中我们建议穿

刺见回血后注射, 但不强求回血, 尤其是对于直径较小

的曲张静脉, 因为刺入静脉后有明显落空感, 而且注射

过程中曲张静脉隆起形态也可判断是否为曲张静脉内

注射. 如判断曲张静脉需要治疗, 一定要等到组织黏合

剂等准备好再行穿刺. 如为用量不足所致, 可先使用针

鞘堵住出血点, 待药物准备完毕后补充治疗. 
3.2 异位栓塞 异位栓塞是组织黏合剂治疗后最严重的

并发症, 常见的为肺栓塞、脑栓塞和脾梗死[18,26-40]. 虽
然术后影像学检查发现较大比例患者肺内可出现少量

碘化油, 但绝大多数无症状, 真正有症状、需要抗凝疗

治疗的患者极少. 目前文献报道异位栓塞发生率为0%-
10.71%, 截至目前报道的样本例数在60例以上的存在异

     

表  2  目前国内外代表性指南对GVB一级预防、控制急性出血和二级预防的建议

指南 一级预防 控制急性出血 二级预防

中国指南[5] Leg型: NSBB/EVL; Lg型: NSBB/组织黏

合剂

Lg型: 组织黏合剂、外科手术、TIPS均

有效; Leg型: ①食管EIS; ②胃组织黏合

剂注射; ③联合序贯治疗(先对胃进行组

织黏合剂注射, 择期或同时对食管EVL

或EIS)

Leg型: NSBB、EVL、EIS或NSBB与

EVL或EIS联合; Lg型: 组织黏合剂、

TIPS、外科手术

Baveno Ⅶ[2] 高风险GV: NSBB; GOV2和IGV1: 可考

虑使用组织黏合剂

GOV1: EVL、组织黏合剂; GOV2和IGV: 

组织黏合剂; Child-Pugh C级评分<14

或Child-Pugh B级评分>7内镜治疗失

败或出血时HVPG>20: TIPS; 有分流道

GOV2、IGV1: 可考虑BRTO

NSBB/卡维地洛和/或EVL; TIPS可作为

GV二级预防的选择

AASLD[23] GOV1: EVL; GOV2和IGV1: NSBB GOV１: EVL或组织胶注射; GOV2和

IGV1: TIPS、组织胶

GOV1: NSBB+EVL; GOV2和IGV1: 

TIPS/BRTO, 亦可考虑组织黏合剂
EASL[24] GOV1: NSBB/EVL; GOV2和IGV1: 

NSBB

GOV1: EVL; GOV2和IGV1: 组织黏合剂; 

伴SPSS的GOV2和IGV1: BRTO/BATO

GOV1: NSBB+EVL; GOV2和IGV1: TIPS

AGA[6] / 组织黏合剂、TIPS; 有胃肾分流: BRTO /

EIS: 内镜下硬化治疗; EVL: 内镜下套扎术; TIPS: 经颈静脉肝内门体分流术; BRTO: 球囊导管逆行性静脉栓塞术; BATO: 球囊导管顺行性静脉栓塞术; 

NSBB: 非选择性β受体阻滞剂; GVB: 胃静脉曲张出血; GV: 胃静脉曲张; HVPG: 肝静脉压力梯度; AASLD: 美国肝病学会; EASL: 欧洲肝病学会; AGA: 

美国胃肠病学会; GOV: 食管胃静脉曲张; IGV: 孤立性胃静脉曲张.

     

表  1  不同Sarin分型肝硬化门脉高压症GV的比率及出血概率[4]

Sarin分型 描述 比率 未治疗者出血概率

GOV1 EV沿胃小弯延续 70% 28%

GOV2 EV沿胃大弯延续 21% 55%

IGV1 GV位于胃底 7% 78%

IGV2 GV位于胃体、胃窦 2% 9%

GOV1: 食管胃静脉曲张1型; GOV2: 食管胃静脉曲张2型; IGV1:孤立性胃静脉曲张1型; IGV2:孤立性胃静脉曲张2型; GV: 胃静脉曲张; EV:食管静脉曲张.



谭玉勇, 等. 肝硬化胃静脉曲张内镜下组织黏合剂注射治疗的并发症及防治策略

2022-09-08|Volume 30|Issue 17|WCJD|https://www.wjgnet.com 778

位栓塞并发症的文献总结见表3. 此外, 其他少见的异位

栓塞包括肾静脉[41]、肾上腺静脉[42]、冠状静脉[43,44]、横

隔栓塞[45]等.
发生异位栓塞的危险因素目前尚未完全明确, 目

前认为其可能的危险因素包括门体分流道的存在、使

用碘油做预充剂、组织黏合剂用量过大、推注速度过

快等[32,36,46,47]. 因此建议内镜下注射组织黏合剂时使用

三明治法, 使用盐水、高渗糖或聚桂醇作为预充剂, 同
时控制推注速度. 对于非急性出血患者, 建议完善门静

脉CT成像明确有无门体分流道的存在[48,49], 如存在脾肾

或胃肾分流, 建议使用球囊闭塞下经静脉逆行栓塞术

(balloon-occluded retrograde transvenous obliteration, BRTO)
或超声内镜(endoscopic ultrasonography, EUS)引导下弹环

圈+组织黏合剂注射(图2), 或使用金属夹[2,6,24,50-52], 目前

Baveno Ⅶ[2]、美国胃肠病学会[6]和E欧洲肝病学会[24]均

推荐BRTO用于伴脾肾或胃肾分流GV患者的治疗. 研
究显示BRTO治疗GVB的再出血率低于组织粘合剂治

疗[53,54]. 我国华西医院的一项随机对照临床研究结果显

示, 在GOV2和IGV1型的二级预防方面: 与内镜下组织粘

合剂注射相比, BRTO可降低再出血率(33.4% vs  15.6%), 
二者并发症发生率和死亡率相当[55]. 
3.3 排胶出血 内镜下组织黏合剂注射治疗后, 大部分患

     

表  3  目前较大样本量文献报道的异位栓塞并发症发生情况

研究者 发表年 病例数 组织胶用法 异位栓塞发生率 异位栓塞分布情况 栓塞结局

Zhou[26] 2021 439 硬化剂+组织胶+

硬化剂

3.19%(14/439) 1肺栓塞、1脑栓塞、12门静脉栓塞 肺栓塞患者死亡, 余存活

Tseng[27] 2018 652 硬化剂+组织胶+

硬化剂

0.77%(5/652) 1肺栓塞、1脾栓塞、2脑栓塞、1肠系膜

上动脉栓塞

肺栓塞及肠系膜上动脉栓

塞患者死亡, 余存活
Al-Bawardy[28] 2016 95 盐水+组织胶+盐

水

2.1%(2/95) 2肺栓塞 1例死亡, 1例存活

Bhat[29] 2016 152 EUS引导弹环圈+

组织胶

0.66(1/152) 1肺栓塞 存活

Jun[30] 2014 455 碘油+组织胶 0.22%(1/455) NA 存活

Prachayakul[31] 2013 90 碘油+组织胶 4.44%(4/90) NA 存活

黄湘俊[32] 2012 150 碘油+组织胶 10.71% 7肺栓塞、5脑栓塞、2门静脉栓塞、1脾

栓塞

存活

Mosca[33] 2012 65 碘油+组织胶 1.54%(1/65) 1脾栓塞 存活

Kang[34] 2011 127 碘油+组织胶 1.57%(2/127) 1肺栓塞、1脾栓塞 存活

Sato[35] 2010 129 碘油+组织胶 2.33%(3/129) 1肺栓塞、2脾栓塞 存活

Cheng[36] 2010 753 碘油+组织胶 0.66%(5/753) 1肺栓塞、1脑栓塞、3脾栓塞 存活

Paik[18] 2008 121 碘油+组织胶 1.65%(2/121) 1脑栓塞、1脾栓塞 存活

Caldwell[37] 2007 92 碘油+组织胶 2.17%(2/92) 1脑栓塞、1冠脉栓塞(心脏骤停死亡) 冠脉栓塞患者死亡, 脑栓

塞患者存活
Joo[38] 2007 85 碘油+组织胶 2.35%(2/85) 1肺栓塞、1脾栓塞 存活

Mostafa[39] 1997 80 碘油+组织胶 1.25%(1/80) 1肺栓塞 死亡

D'Imperio[40] 1996 80 碘油+组织胶 2.50%(2/80) 2肺栓塞、1脾栓塞 存活

NA: 文中未具体交代异位栓塞类型. EUS: 超声内镜.

图  1  穿刺点出血. A: 组织黏合剂注射治疗完成后穿刺点少量渗血(可自行停止, 多无需追加治疗); B: 组织黏合剂注射治疗穿刺点出血量较

大(常因组织黏合剂量不足所致, 需要补充注射).

A B
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者在1 mo-3 mo内开始排胶, 平均时间为术后23天, 并在6 
mo-12 mo内基本排完, 但亦有少数患者排胶过程长达1-2
年. 排胶出血的发生率约为3.1%-14.2%[36,56-58], 发生排胶

出血(图3)危险因素尚未完全明确, 研究显示Child-Pugh
评分越高、组织黏合剂剂量越大(GV直径越粗)、组织

胶用量不足者发生排胶出血的风险越高[36,56-58]. 此外, 组
织黏合剂误注射入黏膜下层而非曲张静脉内, 术后发生

排胶出血的概率也会增加. 因此, 合理选择治疗对象、

结合术CT等影像学技术评估曲张静脉容积, 个体化设计

组织黏合剂用量, 术中仔细确认曲张静脉是否固化, 可
能有助于降低排胶出血的发生率. EUS可显示实时曲张

静脉固化情况, 对于判别排胶出血的原因有一定价值[59]. 
如为排胶溃疡出血, 可使用质子泵抑制剂及黏膜保护剂

进行治疗; 如为残留静脉曲张出血, 则可追加组织黏合

剂注射治疗. 研究显示, 与组织黏合剂相比, TIPS治疗可

减低GV治疗后再出血率, 然而TIPS发生肝性脑病的概

率增加[60]. 对于急性GVB患者, 组织黏合剂治疗比TIPS
的经济效益比更优[61]. 
3.4 感染 虽然高达31.9%患者组织黏合剂治疗后可出现菌

血症, 但多为一过性[62], 真正引起症状、需要治疗的感染

发生率仅为1%左右, 且常见于急性出血期患者[36,62-64]. 报
道的感染并发症包括败血症、纵隔炎症、腹腔炎症

甚至脓肿[65]、肾脓肿[66]、肾上腺脓肿[42]、吸入性肺炎

等[36,62-64]. 研究显示, 感染致病菌多为口腔或消化道定植

菌, 与注射针或内镜腔道培养的菌种高度同源[62,63], 现在

随着内镜清洗消毒的进一步规范, 此类感染已明显减少. 
研究显示注射次数、注射总量、输血量、Child-Pugh评
分是发生菌血症的危险因素[62]. 急性食管胃静脉曲张破

裂出血患者各大指南均建议急性出血患者预防性使用

抗生素, 疗程为3 d-7 d[2,5,6,10,24], 如感染仍持续存在, 可适

当延长抗生素应用时间. 不过值得一提的是, 组织黏合

剂注射治疗后出现的发热并不一定提示感染, 大部分为

吸收热, 体温多<38 ℃, 可自行缓解, 应加以鉴别. 对于使

用组织黏合剂行一级、二级预防患者是否预防性使用

抗生素, 目前仍有争议[63,67], 建议结合患者情况综合评估

感染风险后酌情应用. 
3.5 其他并发症 其他报道的并发症包括腹部不适、胸骨

后不适或烧灼感、腹痛、非感染性低热、白细胞升高、

图  3  排胶溃疡出血. A: 胃底静脉曲张内镜下组织黏合剂治疗后, 可见多个排胶面出血; B: 胃底小弯侧近后壁排胶出血.

图  2  EUS引导下弹环圈+组织黏合剂治疗. A: 胃底见巨大曲张静脉团; B: EUS下曲张静脉图; C: EUS下曲张静脉团内见丰富血彩; D: EUS引

导下弹环圈+组织黏合剂治疗; E: 治疗后曲张静脉内血彩基本消失; F: 5 mo后复查, 见弹环圈排出, 曲张静脉坍陷. EUS: 超声内镜.
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呃逆或呕吐, 最高达60.4%, 这些多为一过性, 无需特殊处

理, 可自行恢复正常, 症状严重者可予对症处理[32,34,47]. 其
他少见的并发症包括胃黏膜坏死, 该并发症多见于序贯

治疗的患者, 可能是由于组织黏合剂误注射入动脉或局

部存在动静脉瘘所致[36]. 此外还有2例并发急性心包炎

的病例报道, 主要表现为术后胸痛明显, 严重时可危及

生命, 可能是组织黏合剂从胃曲张静脉通过交通静脉转

至膈、纵隔、心包交通静脉[44,68]. 

4  结论

GVB是肝硬化门静脉高压的常见并发症之一, 是消化内

科常见急症之一. 内镜下组织黏合剂注射在GVB的一级

预防、控制急性出血和二级预防中起到重要作用, 疗效

确切, 即时止血率高. 该治疗的并发症发生率相比较低, 
且大部分经内科保守治疗可获得缓解, 然而仍有极少部

分患者发生严重并发症, 如异位栓塞、急性心包炎等, 
因此要引起足够重视. 并发症的发生率与患者病情(如
GV直径、门体分流、Child-Pugh评分等)及医生的操作

水平有关, 因此准确的术前评估及规范化操作时减少并

发症的前提. 近年来随着一些新型治疗技术的兴起, 如
EUS引导下曲张静脉治疗、BRTO等, 这些方法是否有

助于减少并发症的发生率仍有待于进一步研究. 此外, 
三明治法使用不同预充剂的疗效与并发症的对比, 其他

类型组织黏合剂如凝血酶、止血粉、纤维蛋白胶与组

织黏合剂疗效及安全性的对比等均需要进一步研究证

实. 
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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
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周, 5 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. 
2.8 医学伦理问题及知情同意 (1)以人为研究对象的伦

理、知情同意陈述: 当论文的主体是以人为研究对象

时, 作者应说明其遵循的程序是否符合负责人体试验

委员会(单位性的、地区性的或国家性的)所制订的伦

理学标准, 以及是否获得了研究对象或其监护人的知

情同意. 请提供伦理委员会批准文件(批准文号著录于

手稿中)和知情同意书的PDF版本; (2)以动物为研究对

象的伦理陈述: 所有研究人员需提倡人道地进行动物

实验, 必须严格遵守动物实验的各项伦理条例. 请提供

伦理委员会批准文件(批准文号著录于手稿中)的PDF
版本. 注意: 以上两个伦理批准文件上必须有机构公章

和签发日期. 
2.9 关于图片或者表的引用 手稿中所有图片或者表的

引用必须严格遵照BPG出版物引用图片或者表的政

策. BPG出版物引用图与表的政策如下: (1)获取许可. 
如果作者提交的手稿中引用了一张或者多张已发表

的图片或者表, 或者拥有版权的图片和表, 作者必须提

供之前的出版商或者版权拥有者出具的图片或者表

可被再次发表的许可文件; (2)正确标注引用文献来源

和版权. 举例如: Figure 1 Histopathological examination 
by hematoxylin-eosin staining (200×). A: Control group; 
B: Model group; C: Pioglitazone hydrochloride group; D: 
Chinese herbal medicine group. Citation: Yang JM, Sun Y, 
Wang M, Zhang XL, Zhang SJ, Gao YS, Chen L, Wu MY, 
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Zhou L, Zhou YM, Wang Y, Zheng FJ, Li YH. Regulatory 
effect of a Chinese herbal medicine formula on non-
alcoholic fatty liver disease. World J Gastroenterol  2019; 
25: 5105-5119. Copyright ©The Author(s) 2019. Published 
by Baishideng Publishing Group Inc. 如果作者未按照上

述要求对已发表或受版权保护的图片或表格进行合理

引用, 则将面临被BPG撤稿, 甚至被追究法律责任. 

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 of Medical 
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

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
3.8 中文摘要 举例: 基础和临床研究文章的摘要必须在

350字. 摘要包括背景、目的、方法、结果和结论. 背景

应简要阐述研究的基本原理和设想. 目的应阐明研究所

要达到的预期效果. 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 关键词 作者应在关键词列表中提供3-10个关键词,  
来反映论文中的核心内容. 请尽量使用美国国立医学

图书馆编辑的最新版Index Medicus中医学主题词表

(MeSH)内所列的词. 必要时可采用惯用的自由词. 每
个关键词之间用“;”分隔. 格式如: 肠道菌群; 急性胰

腺炎; 慢性胰腺炎; 自身免疫性胰腺炎. 每个英文关键

词第一个字母大写. 每个关键词之间用“;”分隔. 
3.10 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



《世界华人消化杂志》投稿指南

2022-09-08|Volume 30|Issue 17|WCJD|https://www.wjgnet.com V

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; 

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 英文摘要包括背景、目的、方法、结果和结

论, 书写要求与中文摘要一致. 
4.7 关键词 作者应在关键词列表中提供3-10个关键词, 
来反映论文中的核心内容. 每个关键词之间用“;”分

隔. 格式如: 肠道菌群; 急性胰腺炎; 慢性胰腺炎; 自身

免疫性胰腺炎. 每个英文关键词第一个字母大写. 每个

关键词之间用“;”分隔.

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