
胡小军, 南方医科大学第五附属医院肝胆外科 广东省广
州市 510900

王根旺, 张龙龙, 钱彬彬,  顾越雷, 李峰, 杨孙虎, 上海交通
大学医学院附属第九人民医院 上海市 201999

胡小军, 主治医师, 主要从事普通外科常见疾病微创治疗的研究.

作者贡献分布: 数据分析与文章撰写由胡小军完成; 文献检
索、筛选由王根旺、 张龙龙、 钱彬彬、顾越雷及李峰完成; 
课题设计、文章修改及审阅由杨孙虎完成.

通讯作者: 杨孙虎, 主任医师, 201999, 上海市宝山区漠河路
280号, 上海交通大学医学院附属第九人民医院普通外科. 
yangsh06@126.com
电话: 021-56691101

收稿日期: 2016-12-29
修回日期: 2017-02-16
接受日期: 2017-02-27
在线出版日期: 2017-03-28

Efficacy and safety of peroral 
esophageal myotomy vs 
laparoscopic Heller’s myotomy 
for treatment of achalasia: a 
meta-analysis

Xiao-Jun Hu, Gen-Wang Wang, Long-Long Zhang, 
Bin-Bin Qian, Yue-Lei Gu, Feng Li, Sun-Hu Yang

Xiao-Jun Hu, Department of Hepatobiliary Surgery, the 
Fifth Affiliated Hospital of Southern Medical University, 
Guangzhou 510900, Guangdong Province, China

Gen-Wang Wang, Long-Long Zhang, Bin-Bin Qian, 
Yue-Lei Gu, Feng Li, Sun-Hu Yang, Department 
of General Surgery, the Ninth Affiliated Hospital of 
Shanghai Jiaotong University, Shanghai 201999, China

Correspondence to: Sun-Hu Yang, Chief Physician, the 
Ninth Affiliated Hospital of Shanghai Jiaotong University, 
280 Mohe Road, Baoshan District, Shanghai 201999, 

■背景资料
贲门失弛缓症是
一种少见的原发
性 食 管 运 动 障
碍性疾病 ,  目前
本 疾 病 尚 无 根
治性方法 ,  在过
去 几 十 年 , 腹 腔
镜Hel ler肌切开
术(laparoscopic 
Heller's myotomy, 
L H M )联合抗反
流 胃 底 折 叠 术
短 期 和 长 期 疗
效显著 ,  该术式
已 逐 渐 被 专 家
学者认可 .  经口
内 镜 下 食 管 肌
层 切 开 术 ( p e r -
oral endoscopic 
myotomy, POEM)
是一项新的治疗
技术 ,  已有研究
报道了该术式治
疗的有效性和安
全性 ,  关于LHM
和POEM哪个是
最佳、最安全的
治疗方法 ,  截至
目前还没有达成
统一的共识. 
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Abstract
AIM
to add convincing evidence to the best 
t r e a t m e n t o f a c h a l a s i a b y c o m p a r i n g 
peroral esophageal myotomy (POEM) with 
laparoscopic Heller’s myotomy (LHM) with 
regard to clinical efficacy and safety.

METHODS
The databases including PubMed, Embase, 
the Cochrane Library, Web of Science, CNKI 
and China Science and Technology Journal 
Database were fully searched for relevant 
articles published in Chinese and English form 
database inception to February 20, 2016. The 
data were analyzed using Review Manager 
version 5.3 software. To assess the variation 
across studies, heterogeneity was measured 
with the I2 index and Q test. 

RESULTS
Eight non-randomized comparative studies 
that included a total of 574 patients (245 in 
the POEM group and 329 in the LHM group) 
met our research criteria and were assessed. 
Meta-analysis results were showed as follows: 
(1) clinical effect: the POEM group had a 
better result than the LHM group (RR = 1.14, 
95%CI: 1.02-1.27, P = 0.02) with high between-
study homogeneity (P = 0.60, I2 = 0%); (2) 
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各研究间的异质性通过Q检验和I2来检验. 

结果
总共有8篇非随机对照研究纳入统计分析, 
共574例患者, 其中POEM组245例, LHM组
329例. Meta分析结果显示: (1)临床有效率: 
相比LHM组, POEM组有更高的临床有效率
(RR = 1.14, 95%CI: 1.02-1.27, P  = 0.02), 异
质性检验P  = 0.60, I2 = 0%; (2)主要并发症: 
POEM组和LHM组, 两者在主要并发症上没
有统计学差异(RR = 1.16, 95%CI: 0.76-1.78, 
P  = 0.49), 异质性检验P  = 0.43, I2 = 0%; (3)全
部并发症: 两组间全部并发症没有显著的统
计学差异(RR = 0.99, 95%CI: 0.72-1.36, P  = 
0.94], 异质性检验P  = 0.12, I2 = 39%; (4)住院
时间: 两组间住院时间没有统计学意义(MD 
= -0.46, 95%CI: -1.09-0.16, P  = 0.14), 异质性
检验P  = 0.0007, I2 = 76%; (5)手术时间: 两组
间手术时间没有统计学意义(MD = -35.45, 
95%CI: -87.01-16.10, P  = 0.18), 异质性检验: 
P <0.00001, I2 = 98%. 

结论
POEM优于LHM, 但本文还无法明确POEM
是否是贲门失弛缓症的最佳治疗方法, 需要
进一步验证. 

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 贲门失弛缓症目前治疗有腹腔镜

Heller肌切开术(laparoscopic Heller's myotomy, 
LHM)和经口内镜下肌切开术(per-oral endoscopic 
myotomy, POEM)两种术式, 究竟哪种术式是最

佳治疗方法, 目前没有达成统一的共识, 作者发

现, POEM优于LHM, 但本文还无法明确POEM
是贲门失弛缓症的最佳治疗方法, 需要进一步

验证. 
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0  引言

贲门失弛缓症是一种少见的原发性食管运动

障碍性疾病, 年发病率约为1/100000, 以食管体
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■研发前沿
LHM和POEM哪
种术式是贲门失
弛缓症最佳、最
安全的治疗方法, 
一直未达成统一
的共识.

major complications: There was no difference 
between the POEM group and LHM group (RR 
= 1.16, 95%CI: 0.76-1.78, P = 0.49) with high 
between-study homogeneity (P = 0.43, I2 = 0%); 
(3) all complications: No significant difference 
was detected between the POEM group and 
LHM group (RR = 0.99, 95%CI: 0.72-1.36, P = 
0.94). Moderate heterogeneity existed among 
the included studies (P = 0.12, I2 = 39%); (4) 
length of hospital stay: There was no statistical 
difference between the two groups (MD = 
-0.46, 95%CI: -1.09-0.16, P = 0.14) with high 
between-study heterogeneity (P = 0.0007, I2 = 
76%); (5) operative time: The outcome showed 
no significant difference between the POEM 
group and LHM group (MD = -35.45, 95%CI: 
-87.01-16.10, P = 0.18) with high heterogeneity 
(P < 0.00001, I2 = 98%).

CONCLUSION
POEM is superior to LHM in terms of short-
term clinical efficacy. It is still inconclusive 
on whether POEM is the best therapy for 
achalasia or not. Long-time follow-up studies 
are needed to solve this issue in the future.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的
比较经口内镜下食管肌层切开术(per-ora l 
endoscopic myotomy, POEM)与腹腔镜Heller
肌切开术(laparoscopic Heller's myotomy, 
LHM)临床有效性和安全性, 为贲门失弛缓
症最佳治疗提供证据. 

方法
检索PubMed、EMBASE、the Cochrane 
Library、SCI数据库、CNKI和维普中文科技
期刊数据库, 检索语言为中英文, 检索时间为
各数据库建库时间至2016-02-20截止. 采用
Review Manager version5.3软件进行数据分析. 



胡小军, 等. POEM与LHM在贲门失弛缓症治疗有效性和安全性的Meta分析

2017-03-28|Volume 25|Issue 9|WCJD|www.wjgnet.com 794

■相关报道
POEM是一项新
的贲门失弛缓症
治疗技术, 目前, 
已有一些研究报
道了POEM在贲
门失弛缓症治疗
的有效性和安全
性, 认为POEM的
短期临床有效率
超过90%以上, 是
一项安全和高效
的治疗技术.

部正常蠕动消失和下食管括约肌松弛不良为

主要特征, 是临床上引起吞咽困难的常见病因

之一[1,2]. 至今, 贲门失弛缓症的病因和发病机制

仍未取得实质性进展[3-6]. 目前本疾病尚无根治

性方法, 治疗主要以缓解症状为主, 存在长期疗

效不显著, 易复发, 易穿孔, 支架移位、再狭窄

等不足. 在过去几十年, 腹腔镜Heller肌切开术

(laparoscopic Heller's myotomy, LHM)联合抗反

流胃底折叠术短期和长期疗效显著, 已经在全

世界各个医学中心获得快速普及. 现在, LHM联

合部分胃底折叠式已逐渐被专家学者认可[7-10]. 
经口内镜下食管肌层切开术 (p e r-o r a l 

endoscopic myotomy, POEM)是一项新的治疗

技术. 是通过经口内镜使用内镜辅助器械切断

部分食管环形肌, 降低下段食管括约肌压力而

改善临床症状[11-13]. 目前, 已有一些前瞻性研

究和回顾性研究报道了POEM在贲门失弛缓

症治疗的有效性和安全性, 认为POEM的短期

临床有效率超过90%以上, 是一项安全和高效

的治疗技术, 能明显改善贲门失弛缓症的临床

症状[14-18]. 但受限于针对POEM的研究样本量

相对较少且多为单中心研究, 缺少强有力的较

高级别证据来证明POEM的有效性和安全性. 
同时, 关于LHM和POEM哪个是最佳、最高

效、最安全的治疗方法, 截止目前还没有达成

统一的共识. 
鉴于以上存在的问题, 本文通过检索贲门

失弛缓症POEM和LHM相关病例对照研究文

献, 比较POEM与LHM临床有效性和安全性, 
为贲门失弛缓症最佳治疗提供循证医学证据. 

1  材料和方法

1.1 材料

1.1.1 研究对象: 经由病史、临床表现、辅助检

查(包括食管钡餐、胃镜、高分辨率测压等)诊
断为贲门失弛缓症的成年患者. 患者的年龄、

性别、种族、国籍不限. 
1.1.2 干预措施: POEM和LHM
1.1.3 结局测量指标: 主要测量指标: (1)临床有

效率; (2)主要并发症(食管穿孔和胃食管反流); 
(3)全部并发症次要指标: (4)手术时间; (5)住院

时间.
1.1.4 纳入标准: (1)优先纳入比较P O E M和

LHM的临床随机对照试验, 无论其是否采用了

盲法或分配隐藏; (2)如未检索到相关的随机对

照试验, 则纳入非随机对照试验, 发表语种为

中文和英文.
1.1.5 排除标准: (1) 动物模型; (2) 被诊断为贲

门失弛缓症的患者为儿童; (3) 文献缺乏可利

用的数据; (4) 重复文献(仅纳入最新文献的数

据); (5) 研究被定义为文摘、编辑材料、函

件、综述、专家意见和病例报道等. 
1.2 方法 计算机检索PubMed、EMBASE、
the Cochrane Library、SCI数据库、CNKI
和维普中文科技期刊数据库, 检索文献限制

为中英文文献, 检索时间为各数据库建库时

间至2016-02-20截止, 并进一步追溯所纳入

研究的参考文献, 查阅本领域相关的会议纪

要、博硕士学位论文并与该专业领域的专

家联系 ,  便于获取更多的潜在研究等 ,  同时

使用Google Scholar进一步查找潜在文献. 英
文检索词包括: Esophageal Achalasia(Mesh), 
(A c h a l a s i a s, E s o p h a g e a l), (E s o p h a g e a l 
Achalasias), Cardiospasm, Cardiospasms, 
Achalasia, Achalasias, (Achalasia, Esophageal), 
Megaesophagus, POEM, Peroral endoscopic 
myotomy, laparoscopic Heller myotomy, LHM. 
中文检索词包括: 贲门失弛缓症、食管失弛

症、食管痉挛、经口内镜下肌切开术、经口

内镜下食管环形肌切开术、腹腔镜下Hel ler
肌切开术、腹腔镜Heller手术. 以PubMed和
CNKI为例, 具体检索策略如下: 
PubMed:
#1 Search "Esophageal Achalasia"[Mesh]
#2 Search (Achalasias, Esophageal) OR (Esophageal 
Achalasias) OR (Cardiospasm) OR (Cardiospasms) 
OR (Achalasia) OR (Achalasias) OR (Achalasia, 
Esophageal) OR Megaesophagus
#3 #1 OR #2 
#4 Search (POEM) OR Peroral endoscopic myotomy
#5 Search (LHM) OR laparoscopic Heller myotomy
#6 #3 OR #4 OR #5
CNKI:
#1 [全文]贲门失弛缓症 OR [全文]食管失弛症 
OR [全文]食管痉挛

#2 {[全文]贲门失弛缓症 OR [全文]食管失弛

症 OR [全文]食管痉挛}AND{[全文]经口内镜

下肌切开术 OR [全文]经口内镜下食管环形肌

切开术}
#3 {[全文]贲门失弛缓症 OR [全文]食管失弛
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■创新盘点
本 研 究 发 现
POEM优于LHM, 
为贲门失弛缓症
最佳治疗方案提
供循证医学证据.

症 OR [全文]食管痉挛}AND{[全文]经口内镜

下肌切开术 OR [全文]经口内镜下食管环形肌

切开术}AND{[全文]腹腔镜下Heller肌切开术 
OR [全文]腹腔镜Heller手术}
1.3 方法学质量评价和数据提取 分别由5名评

价者(王根旺、张龙龙、钱彬彬、 顾越雷、李

峰)独立按照纳入标准和排除标准筛选可能的

文献, 整个过程隐藏作者姓名、期刊名称、年

份和国家, 以避免主观偏见, 并交叉核对, 有争

议的时候, 通过讨论或咨询通讯作者(杨孙虎), 
最后达成一致性意见. 

如纳入的研究为随机对照试验研究, 使
用Cochrane协作网推荐的随机对照试验的质

量评价工具: Cocharane风险偏倚评估工具; 如
纳入的研究为非随机对照试验研究, 则采用

Cochrane协作网推荐的MINORS评价工具. 经
文献质量评估后, 确定最终纳入数据统计分析

的文献, 并由2名评价员(胡小军和王根旺)独立

提取数据, 并交叉核对, 如遇分歧, 则经过讨论

或者咨询通讯作者(杨孙虎), 缺乏的资料尽量

与文献原作者联系予以补充. 
提取的资料信息包含所纳入文献的基线

资料(包括: 作者、出版日期、干预措施、病

例数、性别、年龄等)和结局测量指标(主要指

标: 临床有效率[临床有效率定义为症状的改

善和Eckardt Stage≤Ⅰ级(表1)[5]], 主要并发症

(食管穿孔和胃食管反流)、全部并发症. 次要

指标: 手术时间, 住院时间). 
统计学处理 采用Cochrane协作网推荐软

件Review Manager version5.3软件进行Meta
分析, 本研究纳入的结果测量指标为二分类

数据和连续型数据, 采用OR或RR和MD及其

95%CI为疗效分析统计量. 各研究结果间的异

质性检验采用Q检验和I2, I2可用来划分异质性

区间范围, Cochrane手册根据I2的数值大致界

定0%-40%为轻度异质性; 30%-60%为中度异

质性; 50%-90%为较大异质性, 75%-100%为很

大异质性. 当研究间有统计学同质性时(P>0.10, 
I2<50%), 采用固定效应模型进行数据合并分析; 
如研究间存在统计学异质性(P <0.10, I2>50%), 
采用随机效应模型分析. 同时, 可从亚组分析、

敏感性分析、Meta回归等来分析异质性可能的

来源. P<0.05为差异具有统计学意义. 

2  结果

2.1 文献检索结果 采用预定义的搜索策略, 经
过计算机检索共检索到184篇可能相关的文献, 
其中有151篇文献是经过阅读文献标题和摘要

被剔除, 7篇文献经过软件去重被排除. 阅读全

文后, 按照纳入标准及排除标准严格筛选, 最
终共有8篇文献纳入统计分析, 所有纳入文献

均为非随机对照试验, 其中包括7篇英文文献

和1篇中文文献. 具体文献筛选流程如图1. 
2.2 文献质量评价和纳入文献的一般特征 因
所纳入的文献均为非随机对照试验 ,  采用

Cochrane协作网推荐的MINORS(表2)[19]对文

献进行质量评价, 该工具共包括12条评价指标, 
每一条分为0-2分, 前8条针对无对照组的研究, 
最高分16分, 后4条与前8条一起针对有对照组

的研究, 最高分24分. 0分表示未报道, 1分表

示报道了但信息不充分, 2分表示报道了且提

供了充分的信息. 0-8分的文献为低质量文献, 
9-16分的文献评价为中等质量, 17-24分的文献

评价为高质量文献, MINORS质量评价工具认

为评分>12分就可以纳入Meta分析, 最终8篇文

献纳入统计分析, 共574例患者, 其中POEM组

245例, LHM组329例. 所纳入的文献基线资料, 
包括作者、出版日期、治疗措施、病例数、

性别、年龄和各文献质量评分(表3). 
2.3 Meta分析结果

2.3.1 临床有效率: 有3个研究[20-22]基于我们预

先设定的定义报道了临床有效率(临床有效率

     

表  1  Eckardt评分和分级

Score
Clinical scoring system for achalasia(Eckardt score)

Stage
Clinical staging of achalasia

Weight loss(kg) Dysphagia Retrosternal pain Regurgitation Eckardt score Clinical implication

0 None None None None 0 0-1 Remission

1     >5 Occasional Occasional Occasional Ⅰ 2-3 Remission

2 5-10 Daily Daily Daily Ⅱ 4-6 Treatment failure

3   >10 Each meal Each meal Each meal Ⅲ   >6 Treatment failure
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■应用要点
POEM被认为是
一种安全、有效
且具有应用前景
的治疗技术.

定义为症状的改善和Eckardt Stage≤Ⅰ级), 各
研究间异质性检验P  = 0.60, I2 = 0%, 提示研究

间同质性高, 故采用固定效应模型分析. Meta
分析的结果显示, POEM与LHM相比, 两者在

临床有效率方面差异具有统计学意义(RR = 
1.14, 95%CI: 1.02-1.27, P  = 0.02), 相比LHM组, 
POEM组有更高的临床有效率(图2).
2.3.2 主要并发症: 有6个研究[17,18,22-25]报道了主

要并发症, 包括: 食管穿孔和胃食管反流, 各研

究间异质性检验P  = 0.43, I2 = 0%, 提示研究间

存在较高的同质性, 故采用固定效应模型分析. 
Meta分析的结果显示, POEM组和LHM组, 两
者在主要并发症上没有统计学差异(RR = 1.16, 
95%CI: 0.76-1.78, P  = 0.49)(图3).
2.3.3 全部并发症: 有8篇研究[17,18,20-25]报道了全

部并发症, 包括: 食管穿孔、胃食管反流、伤口

感染、肠梗阻、气胸、皮下气肿等, 各研究间

异质性检验P = 0.12, I2 = 39%, 提示研究间存在

中度异质性, 选用固定效应模型分析. Meta分析

显示, 两组间全部并发症没有显著的统计学差

异(RR = 0.99, 95%CI: 0.72-1.36. P  = 0.94)(图4).
2.3.4 住院时间: 有8篇研究报道了住院时间, 其
中2篇[18,20]未提供标准差, 最终6个研究[17,21-25]纳

入统计分析, 各研究间异质性检验P  = 0.0007, 
I2 = 76%, 提示研究间存在较大异质性. 选用随

机效应模型进行Meta分析, 结果显示两组间住

院时间没有统计学意义(MD = -0.46, 95%CI: 
-1.09-0.16, P  = 0.14)(图5). 以研究类型行亚组

分析, 亚组分析结果如图6所示. 
2.3.5 手术时间: 有8篇研究报道了手术时间, 
其中5篇[17,18,20,21,25]未提供标准差, 最终3篇研

究 [22-24]纳入统计分析, 各研究间异质性检验

P <0.00001, I2 = 98%, 表示研究间存在很大异

质性, 选用随机效应模型进行Meta分析, 结果

显示两组间手术时间没有统计学意义(MD = 
-35.45, 95%CI: -87.01-16.10, P  = 0.18)(图7).
2.3.6 敏感性分析: 因全部并发症、住院时间和

手术时间分别存在中度、较大和很大异质性, 
我们通过改变相关条件(不纳入非英文文献, 
即Tan研究[24])对他们分别进行敏感性分析, 来
评价他们各自结果的可靠性. 具体的敏感性分

析如表4.
2.3.7 发表偏倚: Cochrane手册建议少于10个研

究不宜进行漏斗图不对称检验, 因纳入研究数

量太少时检验效能低不足以发现漏斗图真的有

不对称, 且漏斗图的不对称原因, 除了发表偏倚

外, 研究间异质性、研究质量不同、低质量小

样本研究实施等都可以造成漏斗图不对称.
2.3.8 归纳列表: 为便于更直观地查看各统计结

局的分析结果, 我们将各结局指标以列表形式

呈现, 如表5所示. 

3  讨论

贲门失弛缓症是一种罕见病, 年发病率约为

1/100000, 关于其发生机制及临床方面的研究

还较少. POEM是2010年由Inoue等首次引入到

PubMed、EMBASE、the Cochran Library、
SCI数据库、CNKI、维普中文科技期刊数据
库初检索的文献(n = 184)

标题和摘要剔除(n = 151) 软件去重(n = 7)

经全文阅读后纳入统计(n = 8)

剔除n = 18, 原因如下:
6 = 系统综述和Meta分析
11 = 无可利用的数据
1 = 重复数据

阅读标题和摘要初筛后(n = 26)

图  1  文献筛选流程示意图. 
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■名词解释
贲门失弛缓症是
一种少见的原发
性食管运动障碍
性疾病 ,  以食管
体部正常蠕动消
失和下食管括约
肌松弛不良为主
要特征 ,  是临床
上引起吞咽困难
的常见病因之一.

临床实践中, 相关的研究还比较少, 我们亦未

搜索到相关POEM与LHM的随机对照试验. 最
终纳入8篇文献, 均为非随机对照试验, 共574
例患者, 其中POEM组245例, LHM组329例. 
采用MINORS对文章进行质量评价, 得分为

15-21分不等, 文献质量评价为中等和较高质

量, 8篇文献均纳入最终的统计分析中. 本研究

从临床有效率、全部并发症、主要并发症、

手术时间和住院时间等5个方面对P O E M和

LHM有效性和安全性进行比较分析, 在短期

有效率方面, POEM优于LHM, 而并发症方面, 

两者间没有统计学差异, 结果显示POEM是有

效和安全的. 
本文纳入的8篇文献, 基于不同的参数对

POEM与LHM术后的临床有效率或临床缓解

率进行对比, 包括Eckardt评分, 食管最大宽度

下降幅度, 食管钡剂排空分数, LES下降幅度

等. Eckardt评分系统对贲门失弛缓症治疗和

预后的评估已经得到很多专家学者的推荐 , 
他有便于定期随访评估和客观地评估治疗结

果且患者可接受程度高等优点 [5],  故我们使

用Eckardt评分来评估临床有效率进行统计分

     

表  2  MINORS评价条目

序号 条目 提示

  1 明确的给出了研究目的 所定义的问题应该是精确的且与可获得文献有关

  2 纳入患者的连贯性 所有具有潜在可能性的患者(满足纳入标准)都在研究期间被纳入了(无排

除或给出了排除的理由)
  3 预期数据的收集 收集了根据研究开始前制定的研究方案中设定的数据

  4 终点指标能恰当的反映研究目的 明确的解释用来评价与所定义的问题一致的结局指标的标准. 同时, 应

在意向性治疗分析的基础上对终点指标进行评估
  5 终点指标评价的客观性 对客观终点指标的评价采用评价者单盲法, 对主观终点指标的评价采用

评价者双盲法. 否则, 应应给出未行盲法评价的理由
  6 随访时间是否充足 随访时间应足够长, 以使得能对终点指标及可能的不良事件进行评估

  7 失访率低于5% 应对所有的患者进行随访. 否则, 失访的比例不能超过反映主要终点指

标的患者比例
  8 是否估算了样本量 根据预期结局事件的发生率, 计算了可检测出不同研究结局的样本量及

其95%可信区间; 且提供的信息能够从显著统计学差异及估算把握水平

对预期结果与实际结果进行比较
  9 对照组的选择是否恰当 对于诊断学试验, 应为诊断的"金标准"; 对于治疗干预性试验, 应是能从

已发表研究中获取的最佳干预措施
10 对照组是否同步 对照组与试验组应该是同期进行的(非历史对照)

11 组间基线是否可比 不同于研究终点, 对照组与试验组起点的基线标准应该具有相似性. 没

有可能导致使结果解释产生偏倚的混杂因素
12 统计分析是否恰当 用于计算可信区间或相对危险度(RR)的统计资料是否与研究类型相匹配

     

表  3  纳入文献基线特征和质量评分

作者和出版日期
POEM LHM

质量评分
n 性别(男/女) 年龄 n 性别(男/女) 年龄

Kumbhari等[20]2014 21   11/10   45.38(17.27) 66   35/31   47.17(16.98) 20

Kumbhari等[21]2014 49   29/20   58.30(18.80) 26   13/13   51.60(17.90) 15

Ujiki等[22]2013 18 13/5 64.10(4.80) 21 12/9 60.20(4.70) 20

Chan等[23]2016 33   12/21   48.20(15.70) 23   11/12   38.40(14.30) 18

谈秋慧等[24]2015 27   12/15 41.00(6.90) 33   15/18 39.60(8.40) 16

Hungness等[18]2013 18 13/5    38.00(22-69) 55   29/26    49.00(22-79) 19

Bhayani等[17]2014 37   19/18   56.00(16.00) 64   31/34   57.00(20.00) 21

Kumagai等[25]2015 42   27/15    45.50(16-79) 41   19/22    45.00(19-83) 20

POEM: 经口内镜下食管肌层切开术; LHM: 腹腔镜Heller肌切开术.
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析, 即临床有效率定义为症状的改善和Eckardt 
S tage≤Ⅰ级. 从纳入的文章看, POEM临床

有效率约为89%-98%, LHM临床有效率约为

80.8%-87.9%, 森林图结果显示两者之间的临

床有效率具有统计学意义, POEM比LHM有更

高的临床有效率(P  = 0.02<0.05). Clavien-Dindo
分级系统[26]对术后并发症的定义和严重程度

分级受到国内外专家学者的肯定. 本文纳入的

9篇文献中, 均未提及POEM和LHM两种干预

措施出现Ⅳ、Ⅴ级并发症, 即出现威胁生命的

并发症和死亡. 食管穿孔是两种治疗方法的最

为严重的并发症, 据所纳入文献报道, POEM发

生食管穿孔率约为0.0%-10.8%, LHM发生食管

穿孔率约为0.0%-12.5%, 根据Clavien-Dindo分
级系统定义为Ⅲ级, 文献报道予以内镜和手术

干预, 患者均痊愈出院. GER也是两种治疗方

式常见的术后并发症, Clavien-Dinodo定义为

Ⅱ级, 予以PPI药物治疗. 
目前, 对贲门失弛缓症的病因学还需要

更多的研究, 但是机械性破坏食管下段括约

肌(lower esophageal sphincter, LES)对贲门失

弛缓症症状的缓解已经达成一致意见. 但LES

■同行评价
本文研究选题明
确 ,  研究重点突
出 ,  研究方法准
确 ,  研究结果对
指导临床具有一
定的参考意义.

POEM LHM Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight(%) M-H, Fixed, 95%CI M-H, Fixed, 95%CI
Kumnhari等[21]2014 48 49 21   26   38.6 1.21[1.00, 1.47]
Kumnhari等[20]2014 20 21 58   66   39.4 1.08[0.95, 1.24]
Ujiki等[22]2013 16 16 17   21   22.1 1.10[0.84, 1.43]

Total(95%CI) 88 113 100.0 1.14[1.02, 1.27]
Total events 84 96
Heterogeneity: χ2 = 1.01, df = 2(P  = 0.60); I2 = 0%
Test for overall effect: Z  = 2.33(P  = 0.02)

0.7     0.85    1      1.2        1.5
Favours[experimental] Favours[control]

图  2  POEM组与LHM组临床有效率的Meta分析森林图. POEM: 经口内镜下食管肌层切开术; LHM: 腹腔镜Heller肌切开术.

POEM LHM Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight(%) M-H, Fixed, 95%CI M-H, Fixed, 95%CI
Bhayani等[17]2014   4   37   8   64   19.2 0.86[0.28, 2.68]
Chan等[23]2016   5   33   6   23   23.2 0.58[0.20, 1.68]
Hungness等[18]2013   5   18   8   55   12.9 1.91[0.71, 5.10]
Kumagai等[25]2015   8   42   8   41   26.6 0.98[0.40, 2.35]
谈秋慧等[24]2015   4   27   1   33     3.0   4.89[0.58, 41.20]
Ujiki等[22]2013   6   18   5   21   15.1 1.40[0.51, 3.83]

Total(95%CI) 175 237 100.0 1.16[0.76, 1.78]
Total events 32 36
Heterogeneity: χ2 = 4.92, df = 5(P  = 0.43); I2 = 0%
Test for overall effect: Z  = 0.70(P  = 0.49) Favours[POEM]   Favours[LHM]

0.02    0.1            1            10     60

图  3  POEM组与LHM组主要并发症的Meta分析森林图. POEM: 经口内镜下食管肌层切开术; LHM: 腹腔镜Heller肌切开术.

Favours[POEM]   Favours[LHM]
0.01   0.1          1         10     100

POEM LHM Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight(%) M-H, Fixed, 95%CI M-H, Fixed, 95%CI
Bhayani等[17]2014   5   37 12   64   16.0 0.72[0.28, 1.89]
Chan等[23]2016 10   33   9   23   19.3 0.77[0.37, 1.60]
Hungness等[18]2013   8   18 15   55   13.5 1.63[0.83, 3.19]
Kumagai等[25]2015   8   42   9   41   16.6 0.87[0.37, 2.03]
Kumnhari等[21]2014   3   49   7   26   16.7 0.23[0.06, 0.81]
Kumnhari等[20]2014   3   21   7   66     6.2 1.35[0.38, 4.75]
谈秋慧等[24]2015   4   27   2   33     3.3   2.44[0.48, 12.34]
Ujiki等[22]2013   8   18   5   21     8.4 1.87[0.74, 4.70]

Total(95%CI) 245 329 100.0 0.99[0.72, 1.36]
Total events 49 66
Heterogeneity: χ2 = 11.49, df = 7(P  = 0.12); I2 = 39%
Test for overall effect: Z  = 0.08(P  = 0.94)

图  4  POEM组与LHM组全部并发症的Meta分析森林图. POEM: 经口内镜下食管肌层切开术; LHM: 腹腔镜Heller肌切开术.
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的完全破坏的不良后果就是增加GER的发生

率. 普遍认为, LHM联合抗反流手术会增加手

术时间, 技术的复杂度和导致相应的不良反应

(吞咽困难, 早饱, 嗳气困难). POEM不需要增

加抗反流手术, 其能通过选择性减弱LES功能, 
保护远端食管的纵形肌纤维和隔食管韧带, 同
时很好地保护胃食管交接部的结构和解剖位

置. Kumbhari等[21]的研究表明在治疗Ⅲ型贲门

失弛缓症, POEM可能比LHM具有优势, 因为

POEM可以较为容易行延长的肌切开术, 但这

一建议需要将来的随机对照试验来验证. Chan
等[23]的研究发现POEM组比LHM组术中出血

量和术后使用杜冷丁的剂量更少. Tan等[24]人

的研究也发现POEM组比LHM组术中出血量

POEM LHM Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight(%) IV, Random, 95%CI IV, Random, 95%CI
Bhayani等[17]2014 1.1 0.6   37 2.2 1.9   64   19.7   -1.10[-1.60, -0.60]
Chan等[23]2016   3.15 1.1   33 3.4 1.4   23   17.8 -0.25[-0.93, 0.43]
Kumagai等[20]2015 3.2 1.8   42 2.7 3.1   41   13.3   0.50[-0.59, 1.59]
Kumagai等[21]2015 3.3 1.9   49 3.2 2.3   26   14.0   0.10[-0.93, 1.13]
谈秋慧等[24]2015 5.9 1.1   27 7.5 1.6   33   17.8   -1.60[-2.29, -0.91]
Ujik等[22]2013 3.4 1.3   18 3.4 0.9   21   17.5   0.00[-0.71, 0.71]

Total(95%CI) 206 208 100.0 -0.46[-1.09, 0.16]
Heterogeneity: Tau2 = 0.45; χ2 = 21.21, df = 5(P  = 0.0007); I2 = 76%
Test for overall effect: Z  = 1.46(P  = 0.14)

Favours[POEM]   Favours[LHM]
-4        -2           0           2           4

图  5  POEM组与LHM组住院时间的Meta分析森林图. POEM: 经口内镜下食管肌层切开术; LHM: 腹腔镜Heller肌切开术.

POEM LHM Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight(%) IV, Random, 95%CI IV, Random, 95%CI
5.1.1 前瞻性队列研究
Bhayani等[17]2014 1.1 0.6   37 2.2 1.9   64   19.7   -1.10[-1.60, -0.60]
Kumagai等[20]2015 3.2 1.8   42 2.7 3.1   41   13.3   0.50[-0.59, 1.59]
Ujik等[22]2013 3.4 1.3   18 3.4 0.9   21   17.5   0.00[-0.71, 0.71]
Subtotal(95%CI)   97 126   50.5 -0.28[-1.25, 0.69]
Heterogeneity: Tau2 = 0.58; χ2 = 10.37, df = 2(P  = 0.006); I2 = 81%

Test for overall effect: Z  = 0.57(P  = 0.57)

5.1.2 回顾性队列研究
Chan等[23]2016   3.15 1.1   33 3.4 1.4   23   17.8 -0.25[-0.93, 0.43]
Kumbhari等[21]2014 3.3 1.9   49 3.2 2.3   26   14.0   0.10[-0.93, 1.13]
谈秋慧等[24]2015 5.9 1.1   27 7.5 1.6   33   17.8   -1.60[-2.29, -0.91]
Subtotal(95%CI) 109   82   49.5 -0.62[-1.66, 0.42]
Heterogeneity: Tau2 = 0.68; χ2 = 10.56, df = 2(P=0.005); I2 = 81%
Test for overall effect: Z  = 1.17(P  = 0.24)

Total(95%CI) 206 208 100.0 -0.46[-1.09, 0.16]
Heterogeneity: Tau2 = 0.45; χ2 = 21.21, df = 5(P  = 0.005); I2 = 76%
Test for overall effect: Z  = 1.46(P  = 0.14)
Test for subgroup differences: χ2 = 0.22. df = 1(P  = 0.64); I2 = 0%

图  6  基于研究类型的亚组分析. POEM: 经口内镜下食管肌层切开术; LHM: 腹腔镜Heller肌切开术.

POEM LHM Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight(%) IV, Random, 95%CI IV, Random, 95%CI
Chan等[23]2016 97   40.8 33 127   30.1 23   32.8   -30.00[-48.58,-11.42]
谈秋慧等[24]2015 51 28 27 130 33 33   33.2   -79.00[-94.44,-43.56]
Ujik等[22]2013 155.8   12.8 18 154     8.3 21   34.0 1.80[-5.10,8.70]

Total(95%CI) 78 77 100.0 -35.45[-87.01,16.10]
Heterogeneity: Tau2 = 2021.43; χ2 = 91.09, df =2(P<0.00001); I2 = 98%
Test for overall effect: Z  = 1.35(P  = 0.18) Favours[POEM]   Favours[LHM]

     -100  -50      0      50    100

Favours[POEM]   Favours[LHM]
-4       -2           0           2          4

图  7  POEM组与LHM组手术时间的Meta分析森林图. POEM: 经口内镜下食管肌层切开术; LHM: 腹腔镜Heller肌切开术.
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更少. 
本Meta分析在异质性检验中, 发现手术时

间和住院时间具有明显异质性, 我们均采用随

机效应模型合并数据来处理异质性. 对住院时

间以研究类型进行亚组分析, 发现研究类型的

不同不是异质性的来源之一(图7). 对存在中

度、较大和很大异质性的结局指标进行敏感

性分析发现, 改变相关条件(即不纳入非英文

文献)后再次进行Meta分析, 相关结局的合并

效应量和95%CI可信区间未发生明显改变, 说
明结局指标结论较为可靠和稳健(表4).

Wei等[27]在2015年一篇关于POEM与LHM
对比的Meta分析, 临床缓解率和并发症上均没

有统计学差异. 但该Meta分析相比本文存在以

下不足: (1)全文未明显提示搜索中文数据库, 
存在选择性偏倚可能和影响查全率; (2)搜索

数据库截止时间为2013-12, 最终只有4篇非随

机对照研究纳入统计分析; (3)对临床有效率

没有一个明确的定义, 全文主要侧重于并发症

的对比. 
多个研究已证实了贲门失弛缓症的分型

是其治疗效果和预后的独立影响因子[28,29], 最

新的一项关于贲门失弛缓症分型的多中心、

前瞻性、随机对照试验[30], 纳入176例患者(44
例为Ⅰ型, 114例为Ⅱ型, 18例为Ⅲ型), 随访时

间平均为43 mo, 结果提示: Ⅱ型预后好于Ⅰ型

(P <0.01)和Ⅲ型(P <0.001), 且具有统计学差异, 
2年后治疗成功率分别为81%、96%、66%. 但
因本Meta分析纳入的研究无法提供足够的数

据进而进行分层分析. 
当然, 本研究也有不足和局限性. 包括如

下: (1)本文纳入的文献均为非随机对照试验, 
且大都纳入的研究为小样本和单中心的研究, 
可能会对结果产生一定的偏倚; (2)所纳入的文

献提供的都是短期的随访资料, 缺乏关于两者

临床有效率和并发症的长期随访资料也是当

前研究的不足之处; (3)在关于异质性的处理

当中, 由于某些统计指标所纳入的文献数量相

对较少, 无法通过行亚组分析、敏感性分析和

Meta回归等方法确切发现异质性来源; (4)因各

结局纳入的文献数量均<10篇, 未能对发表偏

倚进行检测; (5)由于搜索能力及语言的限制, 
不可避免存在选择性偏倚. 

 基于目前存在的问题, 对于未来的研究我

     

表  4  敏感性分析

敏感性分析
异质性检验                               效应量合并

I2 P 值 95%CI(RR/MD) P 值

全部并发症 纳入Tan研究 39% 0.12  0.99[0.72,1.36]1 0.94

除外Tan研究 43% 0.11  0.94[0.68,1.30]1 0.70

住院时间 纳入Tan研究 76%     0.0007  -0.46[-1.09,0.16]2 0.14

除外Tan研究 67% 0.02 -0.24[-0.84,035]2 0.42

手术时间 纳入Tan研究 98%   ＜0.00001    -35.45[-87.01,16.10]2 0.18

除外Tan研究 90%   0.002    -12.88[-43.95,18.19]2 0.42

1Fixed effect model; 2Random effect model.

     

表  5  POEM组和LHM组Meta分析结果

文献数量 POEM病例数 LHM病例数 总病例数
异质性检验

95%CI(RR/MD) P 值
I2 P 值

临床有效率 3   88 113 201   0% 0.60 1.14[1.02,1.27]1 0.02

主要并发症 6 175 237 412   0% 0.43 1.16[0.76,1.78]1 0.49

全部并发症 9 245 329 574 39% 0.12 0.99[0.72,1.36]1 0.94

住院时间 6 206 208 414 76%     0.0007 -0.46[-1.09,0.16]2 0.14

手术时间 3   78   77 155 98%   ＜0.00001   -35.45[-87.01,16.10]2 0.18

1Fixed effect model; 2Random effect model. POEM: 经口内镜下食管肌层切开术; LHM: 腹腔镜Heller肌切开术.



胡小军, 等. POEM与LHM在贲门失弛缓症治疗有效性和安全性的Meta分析

2017-03-28|Volume 25|Issue 9|WCJD|www.wjgnet.com 801

们提供以下的建议: (1)POEM与LHM多中心、

前瞻性、大样本的随机对照试验是需要的, 同
时可纳入对住院费用的比较; (2)使用统一的、

公认的指标来评价临床有效率和对并发症进

行分级, 如Eckardt评分和Clavien-Dindo分级; 
(3)关于POEM与LHM对比的长期随访资料也

是需要的; (4)需要充分考虑到贲门失弛缓症的

分型对结果和预后的价值; (5)详细规范地报道

并记录数据结果, 比如对于连续型数据, 需要

有平均数和标准差. 
本研究认为, POEM被认为是安全、有效

的一种具有应用前景的治疗技术, 在短期有效

率方面, POEM优于LHM, 而并发症方面, 两者

间没有统计学差异. 今后需要更多高质量、多

中心、大样本的随机对照试验和长期随访资

料来验证. 
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