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Abstract
Liver cancer is one of the most common fatal malignant 
tumors worldwide, and China is a high incidence area. 
Early diagnosis is difficult because of the insidious na-
ture of the disease. Today, artificial intelligence (AI) and 
image processing are revolutionizing the diagnosis and 
management of liver cancer. Recent advances have made 
AI be able to analyze medical imaging data, such as com-

puted tomography and magnetic resonance imaging, 
to accurately detect and classify liver cancer lesions for 
early intervention. Predictive models facilitate prognostic 
estimation and relapse pattern recognition, facilitating 
personalized treatment plans. This article aims to com-
prehensively explore the far-reaching impact of AI and 
image processing in the context of liver cancer, with spe-
cial attention to their key roles in liver cancer diagnosis, 
treatment guidance, and prognosis, and provide new 
understandings and insights on the prevention and treat-
ment of liver cancer. Extensive research in recent years, 
coupled with advancing AI technologies and refined 
methodologies, has demonstrated increasingly promising 
potential for AI applications in the diagnosis and treat-
ment of liver cancer.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
在全球范围内, 肝癌是最常见的致命恶性肿瘤, 我国
是高发区. 由于发病的隐袭性, 早期诊断困难. 如今人
工智能(artificial intelligence, AI)和图像处理正在彻底
改变肝癌的诊断和管理. 最近的进展表明, AI能够分
析医学成像数据, 如计算机断层扫描和磁共振成像, 
准确检测和分类肝癌病变, 以便进行早期干预. 预测
模型有助于预后估计和复发模式识别, 促进个性化治

人工智能在肝癌诊断、治疗和预后中的应用与前景

池肇春

在线投稿: https://www.baishideng.com
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疗计划. 本文旨在全面探讨AI和图像处理在肝癌背景
下的深远影响, 特别关注它们在肝癌诊断、治疗指导
和预后等领域的关键作用, 对肝癌的防治提出新的认
识和见解. 经过近几年的众多研究, 随着对AI认识的
成熟和研究方法的不断改进, 在肝癌的诊治上不断显
示出可喜的前景.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 人工智能; 机器学习; 深度学习; 人工神经网络; 
卷积神经网络; 放射组学; 个体化治疗; 肝癌手术; 生物标

志物; 生存预后

核心提要: 近几年来人工智能在肝癌诊治和预后评估中

不断取得了进展, 为肝癌的诊治提供了新方法. 本文综

述了人工智能放射组学、生物标志物与临床在肝细胞

癌诊治中的研究进展, 并提出今后研究的展望. 

文献来源: 文献来源: 池肇春. 人工智能在肝癌诊断、治疗和预后中的应用与前景. 世

界华人消化杂志 2025; 33(6): 429-440  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v33/i6/429.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v33.i6.429

0  引言

肝细胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC)是全球主要癌

症之一. 全球癌症观察站在2020年进行的一项普查显

示, 全球HCC发病率上升. 组学技术和人工智能(artificial 
intelligence, AI)方法的进步正在推动我们在HCC个性化

诊断、预后和治疗策略方面取得进展. 诸如癌症基因组

图谱和国际癌症基因组联盟等公开可用的数据库倡议

为肝细胞癌的诊断和治疗进步铺平了道路[1]. 
AI由计算搜索算法、机器学习(machine learning, 

ML)和深度学习(deep learning, DL)组成[2]. ML是AI的一

种经典技术, 用于生成预测模型, 广泛应用于肝病学研

究[3]. DL是ML的一个亚型, 更适用于处理复杂的数据集, 
如成像数据, 在放射组学分析中得到了广泛的应用[4]. 

AI在诊断HCC方面的优势是广泛存在的, 但这里将

总结为三个作用: 减少诊断的可变性, 医疗资源的重新

分配和数据分析的优化. HCC的诊断依赖于放射学、组

织学和细胞学参数的相互作用[5]. 在这三种方法中, 由于

其非侵入性, 放射学鉴定HCC仍然是首选方法, 但由于

放射科医生和解释医师的经验、患者因素和工作流程

的可变性等因素, 放射学鉴定最容易发生变化[6]. 
AI的最新进展与现有诊断工具相结合, 开辟了新的

应用. DL和神经网络模型的改进与医生在疾病诊断方面

的结果相当, 甚至在某些情况下优于医生. 在HCC中, AI

池肇春. 人工智能在肝癌诊断、治疗和预后中的应用与前景
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模型已被纳入该疾病的放射学和组织学检测. 本文将讨

论AI在HCC放射诊断中的最新进展, 以期为其应用的现

状和未来提供一个更清晰的前景[7,8]. 
图像处理和ML在肝癌中具有重要作用[9]. ML是AI

领域中一个密切相关的学科, 是指ML并随后增强其模

式和模型以进行分析的能力的总体概念[10]. 在图像处理

领域, 一个重要的步骤被称为“图像平滑”, 其目的是

通过减少噪声和失真来提高图像的质量. 这一阶段对图

像特征的提取和分类起着至关重要的作用. 特别是在

生物图像的分析, 它成为当务之急, 利用适当的过滤方

法. 为了达到特殊的效果, 有必要仔细选择一种高效的

肝肿瘤图像去噪算法. 此外, 使用分割算法有望有效地

从肝脏图像中去除不需要的元素. 在肝脏肿瘤图像的去

噪、分割、特征选择和预测算法选择等方面需要进一

步的研究和发展[11]. Chlebus等[12]对肝癌计算机断层扫描

(computed tomography, CT)成像数据进行特征提取, 并将

这些特征作为训练参数, 构建人工神经网络辅助诊断模

型. 模拟该神经网络, 并将其应用于肝癌CT图像的诊断. 
结果显示肝癌诊断的敏感性和特异性显著提高. 

基于AI的多模态技术在医学成像领域迅速崛起, 因
为它具有提高诊断准确性和预测结果的非凡能力. 基于

AI的多模态模型集成了医学影像数据、电子健康记录

和临床参数等多模态, 从而大大提高了AI算法的有效性. 
基于AI的多模态模型已被证明在预测治疗反应、评估

生存率和对多种疾病进行分期方面取得了成功. 这些技

术已经在大量的肝脏成像应用研究中得到应用, 并产生

了令人鼓舞的结果[13]. 这些技术的不断探索和改进为医

学成像和患者护理的未来带来了巨大的希望. 

1  AI在HCC放射组学诊断中的应用 

1.1 局灶性肝脏病变的诊断 本节概述了最近开发的基

于AI的肝癌诊断模型. 这些应用包括诊断局灶性肝病变

(focal liver lesion, FLLs)、区分良性和恶性肝病变、区分

HCC与局灶性结节性增生、肝硬化实质和肝内胆管癌

(intrahepatic cholangiocarcinoma, ICC). 其中, Bharti等[14]提

出了一种支持向量机(support vector machine, SVM)模型, 
该模型集成了三个分类器, 使用针对B模式超声图像的

对比安全套接层(是一种数字证书)方法, 并采用B-mode 
US数据来评估和区分肝脏疾病的各个阶段, 分类准确率

达到96.6%. 
2020年, Brehar等[15]证明, 在两个不同的美国机器数

据集(GE9和GE7)上训练的卷积神经网络(convolutional 
neural networks, CNN)模型在区分HCC和一种简单、实

用的设计和证明算法的形式化方法PAR方面优于传统

的ML模型(SVM)、随机射频、多层感知器和自适应增
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强集成学习算法(AdaBoost). 所提出的模型在GE9和GE7
笔记本电脑数据集上实现了曲线下面积(area under the 
curve, AUC)值分别为0.91和0.95, 准确率分别为84.84%和

91%. 2023年, Jeon等[16]利用173例患者的定量美国数据提

出了一种CNN模型, 用于诊断肝脂肪变性, AUC为0.97, 
灵敏度为90%, 特异性为91%. 

超声造影在FLLs和HCC方面通常优于B超超声, AI
增强了其识别潜在恶性肿瘤的能力. 多个研究组对FLLs
的良恶性分化进行了研究. 2020年, Huang等[17]研究了

使用SVM模型评估非典型HCC和肝局灶性结节性增生

(focal nodular hyperplasia, FNH)的诊断准确性. 该SVM模

型的AUC为0.944, 灵敏度为94.76%, 特异性为93.62%. 
2021年, Căleanu等[18]提出了一种DL模型, 利用超声

造影(contrast-enhanced ultrasound, CEUS)数据对五种类

型的FLL进行分类, 总体准确率为88%. Hu等[19]研究了一

个CNN模型, 该模型训练了来自363名患者的四期超声

造影视频数据. 本文提出的CNN模型在测试数据集上的

准确率为91%, AUC为0.934, 略优于住院放射科医生和

匹配专家. 
1.2 HCC AI的CT模型诊断 Mokrane等[20]利用189名患

者的13920张CT图像建立了ML模型. 该模型能够区分

肝硬化患者的HCC和非HCC病变, 在训练和外部验证

数据集中的AUC分别为0.81和0.66. 
2019年, Khan等[21]开发了一种SVM模型, 将FLL分类

为良性或恶性, 准确率达到98.3%. 
Wang等[22]概述的DL模型报告了从CT数据识别HCC

患者的乐观表现, 内部数据集的AUC为0.887(95%CI: 
0.855-0.919), 外部数据集的AUC为0.883(95%CI: 0.855-
0.911).

Lee等[23]进行的一项荟萃分析评估了CT成像检测

HCC的诊断能力, 得出的结论是总体灵敏度为72%(95%CI: 
62%-80%). 当CT成像作为监测期间检测到的局灶性

肝脏病变的初始诊断工具时, 灵敏度为74%, 特异性为

81%. 这些结果强调, 虽然可以接受, 但CT作为HCC的诊

断工具还有很大的优化空间, AI的结合在这方面显示出

了希望. 
2021年, Mao等[24]利用临床参数和三相增强计算机

断层扫描(contrast-enhanced computed tomography, CECT)
数据开发了一种基于梯度增强的模型, 用于HCC的病理

分级. 组合模型在测试集中的AUC为0.8014, 表现出最好

的性能. Shi等[25]比较了基于DL的CECT模型与四期CT方
案在区分HCC和其他FLL方面的性能. 无预对比的基于

DL的三相CECT方案的诊断准确率(85.6%)与四期CT方
案(83.3%)相似. 这些发现表明, 在降低患者辐射剂量的

同时, 忽略造影前阶段可能不会影响准确性. 

一些基于CNN的模型利用CT数据诊断HCC. 2018
年, Yasaka等[26]提出了一种使用三相CT的CNN模型, 用
于区分肝脏恶性病变与不确定和良性病变. 该模型在测

试集中的中位AUC为0.92. 2019年, Todoroki等[27]开发了

一种基于CNN的模型, 利用多相CT图像对五种类型的

FLLs进行检测和分类. Ben-Cohen等[28]引入了一种基于

稀疏性的假阳性降低的全卷积网络架构, 用于肝脏肿瘤

检测, 优于传统模型. 通过使用全卷积网络-4s模型和基

于稀疏度的微调, 他们成功检测了94.7%的小病变, 超过

了U-Net模型(是一个基于CNN的端到端图像分割模型)
的性能. 

2021年, Zhou等[29]提出了一种多模态、多尺度的

CNN模型, 用于多相CT中FLL的自动检测和分类. 该模

型的平均测试精度为82.8%, 召回率为93.4%, f1得分为

87.8%. 该模型对二元分类和六类分类的平均准确率分

别为82.5%和73.4%. 在本研究中, 模型的分类性能被置

于初级和高级医生的评价之间. 本研究初步表明, 该基

于CNN的模型可以准确定位和分类FLL, 可以在临床实

践中帮助经验不足的医生做出诊断. 类似地, Ponnoprat
等[30]构建了基于CNN和SVM的两步模型来区分HCC和
ICC, 该模型的分类准确率达到88%. 

2021年, Krishan等[31]引入了一种新的多层次集成架

构, 用于从其他FLL中检测和分类HCC. 这种创新的方法

强调了集成技术在提高肝癌CT成像诊断的特异性和敏

感性方面的潜力. 
2023年, Manjunath等[32]开发了一种利用CT数据检

测和分类肝脏肿瘤的新型DL模型. 实验结果表明, 与现

有算法相比, 该模型提高了准确率、评估相似性的函数

(Dice相似系数)和特异性, 强调了DL模型在肝癌精确诊

断方面的持续进化. 
1.3 AI的磁共振成像模型诊断HCC 迄今为止, AI模型在

磁共振成像(magnetic resonance imaging, MRI)诊断HCC中
的应用尚未得到广泛应用. MRI特征的发展带来了技术

挑战和巨大的成本, 导致发表的研究较少, 样本量相对较

小. 下面探讨基于AI的MRI模型在HCC诊断中的进展. 
2019年, Hamm等[33]提出了一种CNN模型, 能够对腺

瘤、囊肿、FNH、HCC、ICC和转移瘤等六种类型的

FLL进行分类. 该模型显示出令人印象深刻的92%的总

体准确性, 灵敏度值从60%-100%, 特异性值在89%-99%
之间. 这项研究强调了DL在准确识别各种类型的FLL方
面的潜力. 

Wang等[34]利用MRI图像开发了一种可解释的DL模
型. 该模型对FLL分类的阳性预测率为76.5%, 敏感性为

82.9%. 该模型的可解释性通过提供对决策过程的见解

来增强其临床效用. 
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Trivizakis等[35]采用弥散加权磁共振数据的3D CNN
模型对原发性和转移性肝肿瘤进行分类. 该模型达到了

83%的准确率, 强调了DL在增强肝脏肿瘤识别方面的潜

力, 特别是在有限大小和疾病特异性的数据集中. 
2020年, Zhen等[36]开创了几种CNN模型, 其中包括

一种独特的模型, 该模型利用未增强的MR图像进行肝

脏肿瘤诊断, 从而无需注射造影剂. 这种创新的方法显

示出与经验丰富的放射科医生相当的性能, 表明潜在的

减少患者不适和与造影剂相关的风险. 
Kim等[37]引入了一种CNN模型, 该模型使用455例患

者的训练数据集进行HCC检测, AUC达到了令人印象深

刻的0.97, 灵敏度为94%, 特异性为99%. 在45例患者的验

证数据集中, 该模型对HCC检测的AUC为0.90, 灵敏度为

87%, 特异性为93%. 该研究强调了深度DL模型在准确

识别HCC方面的能力, 这是早期诊断和治疗计划的关键

一步. 
Wu等[38]建立了一种基于多期、增强MRI的DL模型

来区分不同级别的肝肿瘤, 用于HCC诊断. 该模型基于

三个时间点获得的MRI数据, 利用CNN对肝脏病变的肝

脏成像报告和数据系统肿瘤分级进行分类. DL CNN模

型具有较高的准确度、灵敏度、精密度和AUC, 为鉴别

肝癌诊断中LR-3肝病变与更可能为恶性的LR-4/LR-5肝
病变提供了有价值的临床指导. 

2021年, Wan等[39]提出了一种基于多尺度和多层次

融合的CNN架构(multi-scale and multi-level fusion -CNN, 
MMF-CNN), 用于MRI图像中肝脏病变的检测. 通过与其

他DL模型的对比分析, 证实了该模型的有效性, 强调了

其提高诊断准确性和效率的潜力. 提出的MMF-CNN架

构是一种有前途的方法, 可以准确有效地检测MRI图像

中的肝脏病变, 可以显着改善患者的预后. 
Oestmann等[40]提出了一种CNN模型, 该模型采用多

相MR图像来区分HCC和非HCC病变. 该模型对两种病

变类型均表现出较高的敏感性和特异性, 对HCC和非

HCC病变的敏感性分别为92.7%和82.0%, 对HCC和非

HCC病变的特异性均为82.0%. 该研究强调了准确区分

HCC和非HCC病变对指导肝癌患者适当治疗策略的重

要性. 
Bousabarah等[41]提出了一种利用多期增强MRI数据

检测和分割HCC的CNN. 该模型在验证和测试数据集上

的灵敏度分别为73%和75%, 表现出良好的性能. 性能评

估比较了自动检测病变和人工分割病变. 对于验证和测

试数据集, 使用CNN模型和人工分割识别的病变之间的

平均Dice评分值分别为0.64和0.68. 
基于CNN的MRI模型诊断HCC的进步, 显著提高了

病变分类和检测的准确性、效率和精度. 从区分不同类

型的FLL到检测靶向HCC, 这些基于CNN的模型显示出

卓越的性能指标和潜在的临床应用价值. 进一步的研究

和验证研究对于充分评估这些模型在临床环境中的能

力至关重要, 为肝癌管理中个性化和有效的治疗策略铺

平道路.

2  AI用于HCC个体化治疗

2.1 AI放射组学用于HCC个体化治疗 AI放射组学已被

用于预测肝癌患者动脉灌注化疗栓塞治疗(transcatheter 
arterial chemoembolization, TACE)的治疗效果. Peng等[42]

从造影剂增强CT扫描图像中提取放射组学特征, 并通过

传统的ML和DL算法成功开发了新的放射组学模型, 可
以预测中期HCC患者对TACE治疗的初始反应. Chen
等[43]通过整合基于CT的放射组学特征和临床因素构建

了临床-放射组学模型来预测TACE的疗效. 他们证明了

新的临床放射组学模型可以作为一个强大的工具来帮

助选择可能从TACE治疗中受益的潜在患者. 在另一项

研究中, Sun等[44]开发了一种新的DL模型, 结合基于增强

CT的放射学特征和临床数据来预测肝癌患者TACE治疗

的疗效. 
2.1.1 动脉化疗: 模型表现出显著的性能, AUC为0.909, 优
于其他签名不足的模型. Liu等[45]建立了3个基于CEUS的
AI放射学模型, 证明基于DL的放射学模型可以准确预

测TACE的客观反应. 在最近的一项研究中, Ho等[46]探讨

了MRI数据与不可切除HCC患者新型序次TACE+立体

定向放射治疗+免疫治疗方案疗效之间的潜在相关性, 
证明基于MRI的放射学特征可以用作对联合治疗客观

反应的新型生物标志物. 
2.1.2 系统性治疗: 包括分子靶向治疗和免疫治疗在内的

全身治疗是晚期HCC患者的主要治疗手段. 然而, 大多

数患者对特定的全身治疗没有反应, 这可能使他们失去

从其他治疗方案中获益的机会. 早期预测对全身治疗的

反应在临床上很重要, 可能有助于选择理想的一线治疗

方法. AI放射组学在预测对全身治疗的反应方面显示出

很大的潜力. 
索拉非尼是最早被批准用于晚期HCC一线治疗的

酪氨酸激酶抑制剂(tyrosine kinase inhibitors, TKI), 已在临

床实践中使用超过15年. 近年来, 聚焦于索拉非尼疗效

预测的放射组学研究已成为关键主题. Liao等[47]发现基

于CECT的ML放射组学分析可以预测与索拉非尼反应

相关的PI3K信号通路的体细胞突变. Che等[48]开发并验

证了基于CECT的放射组学特征来预测HCC中β阻滞蛋

白(β-arrestin1)的磷酸化, 这被认为是与索拉非尼耐药密

切相关的信号. 在Yu等[49]的另一项研究中, 基于MRI的放

射学分析被用于预测HCC患者联合索拉非尼和NK细胞
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治疗的早期反应. 有趣的是, 从骨骼肌和脂肪组织中提

取的放射学特征在预测接受索拉非尼单药治疗或选择

性内放疗联合索拉非尼的HCC患者的1年生存率方面也

显示出很好的潜力[50]. 
超声造影可用于预测仑伐替尼(lenvatinib)治疗不可

切除HCC患者的疗效. 超声造影显示动脉肿瘤灌注的变

化可作为lenvatinib疗效的早期成像生物标志物. Bo等[51]

使用基于CECT图像的ML放射组学来预测不可切除的

HCC患者对lenvatinib单药治疗的反应. 所有10个ML放射

组学模型均表现出良好的预测性能, 外部验证提高了结

果的稳健性和可靠性. Ren等[52]基于预处理CT图像建立

了几种ML放射学模型, 用于预测TKI联合TACE治疗的

HCC患者的预后. 结果表明, 该模型可有效预测肿瘤短

期反应和总生存(overall survival, OS). 在另一项研究中, 
Luo等[53]使用基于多参数MRI的放射组学方法预测HCC
患者lenvatinib联合TACE治疗的疗效. 

AI放射组学不仅可以预测免疫治疗相关靶点[如程

序性死亡受体1(programmed death receptor 1, PD-1)和细

胞程序性死亡-配体1(programmed cell death ligand 1, PD-
L1)]的表达, 还可以预测免疫治疗的疗效. Xie等[54]通过

一种新的DL分类器-对比学习网络, 开发了一种基于CT
的放射学模型, 可以预测PD-1和PD-L1的表达. 基于MRI
的放射学特征也可以预测HCC中PD-L2的表达, 这有助

于确定潜在的免疫治疗候选者[55]. 此外, Cui等[56]也得出

了类似的结论, 基于CECT的放射组学可以预测HCC患
者抗PD-1治疗的疗效, 指导个体化治疗方案. 

尽管AI放射组学在预测全身治疗疗效和基因表达

方面具有重要价值, 但放射组学特征与临床结果之间的

潜在机制尚未明确. 放射组学特征被认为与肿瘤微环境

密切相关, 包括细胞和分子异质性[57]. 以往的研究主要

集中在肿瘤缺氧和血管生成方面, 探讨放射学特征与遗

传改变之间的因果关系. Udayakumar等[58]的研究表明, 通
过放射基因组学方法可以识别血管生成和炎症相关特

征, 这些特征是抗血管生成和免疫疗法疗效的基础. 简
而言之, 与放射组学特征相关的肿瘤特异性特征(如免疫

调节、肿瘤增殖、细胞功能、血管生成、代谢重编程)
有助于架起HCC放射组学和临床结果的桥梁[59]. 

迄今为止, 已发表的AI放射组学用于HCC个体化治

疗的研究主要是探索性和初步的. 由于其异质性和临床

实践中缺乏严格的评估体系, 难以验证所报道结果的可

靠性和适用性. 未来, AI放射组学在HCC精准医学领域

的应用价值还需要进行前瞻性的大规模研究, 以提供更

有说服力的证据. 
2.2 AI在肝癌手术治疗中的作用 最近的进展表明, AI能
够分析医学成像数据, 如计算机断层扫描和磁共振成像, 

准确检测和分类肝癌病变, 以便进行早期干预. 预测模

型有助于预后估计和复发模式识别, 促进个性化治疗计

划. 图像处理技术通过精确分割肝脏结构、融合来自多

种模式的信息以及提取特征以做出明智的决策来增强

数据分析. 最近的进展表明, AI能够分析医学成像数据, 
如计算机断层扫描和磁共振成像, 准确检测和分类肝癌

病变, 以便进行早期干预. 预测模型有助于预后估计和

复发模式识别, 促进个性化治疗计划. 图像处理技术通

过精确分割肝脏结构、融合来自多种模式的信息以及

提取特征以做出明智的决策来增强数据分析[9]. 
从肿瘤学的角度来看, 增强现实(augmented reality, 

AR)技术是一种将虚拟信息与真实世界巧妙融合的技

术. 它通过多媒体、三维建模、实时跟踪及注册、智能

交互、传感等多种技术手段, 将计算机生成的文字、图

像、三维模型、视频等虚拟信息模拟仿真后, 应用到真

实世界中, 两种信息互为补充, 从而实现对真实世界的

“增强”. AR技术与AI辅助程序的结合在手术过程中肿

瘤定位和指导实质横断方面发挥着重要作用. 它通过提

供肿瘤及其周围结构的3D渲染, 在术前规划中证明是有

效的. 术中, AI结合AR可以精确定位病变和切除边缘, 提
高手术切除的准确性. AR提供了先进的可视化工具, 并
有助于优化手术策略, 以改善癌症治疗的结果[60,61]. 触觉

提供的触觉反馈帮助操作者准确定位各种肝内地标、

热基(微波、射频)和其他类型的经肝消融手术被认为是

小肝病变(理想情况下小于3 cm)的替代治疗方法, 其肿

瘤预后与肝切除术相似, 且术后并发症较少. 术中超声

引导通常用于定位病变. 在过去的20年里, 机器人引导

干预的数量和复杂性有了显著的持续增长. 这些系统最

初是在20世纪80年代后期在神经外科领域中应用的, 随
后在介入放射学中得到了应用. 渐渐地, 它们已经成为

进行活组织检查和肿瘤消融的有用工具, 在需要高水平

专业知识的情况下, 它们被证明是非常宝贵的[62]. Bodard
等[62]在2023年对429例经皮肝热消融和57例肝活检进行

了系统回顾, 所有手术均由机器人引导, 结果表明探针

的平均偏差减少了30%, 机器人辅助干预所需的重新调

整减少了40%. 此外, 机器人系统将操作时间减少了15%-
25%. 最后, 与人工手术相比, 给患者和操作者的平均辐

射剂量减少了50%. 
截至目前, 一些机器人设备已获得FDA和/或CE

批准, 包括MAXIO、EPIONE、ROBIO-EX、AcuBot和
ACE机器人系统[63]. 由于肝脏疾病的发病率升高、肝脏

解剖学的挑战以及对微创方法的需求不断增加, 这些手

术在肝脏干预方面引起了极大的关注[64]. 在肝脏手术领

域, 确保一个安全的轨迹, 以达到目标, 而不造成伤害的

关键结构是至关重要的. 这对于肿瘤消融手术, 如微波
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消融、射频消融(radiofrequency ablation, RFA)和不可逆

电穿孔尤其重要, 在这些手术中, 细致高效的工作流程

对于确保治疗的安全性和有效性至关重要[65]. 针头插入

的数量, 再加上深度、位置和肿瘤大小等因素, 深刻地

影响着患者手术的安全性, 并随后影响治疗结果. 先进

的软件改善了术后消融边缘评估, 提高了微波和射频消

融等手术的精度. 这将导致更有效的治疗, 降低残留肿

瘤细胞的风险, 并对患者的长期预后产生积极影响. 术
后未能仔细考虑这些参数可能会增加并发症或肿瘤细

胞播种的风险, 特别是在具有挑战性的肿瘤位置, 如尾

状叶或肝穹窿的情况下. 忽略这些参数可能会增加并发

症或肿瘤细胞播种的风险[65]. 
2.3 组学的生物标志物指导肝癌化疗

2.3.1 组学的生物标志物: 目前已开始应用生物信息

学、ML和加权基因共表达网络分析(weighted gene co-
expression network analysis, WGCNA)方法用于肝癌的治

疗. 通过对比分析肝癌患者恶性组织和正常组织的基因

表达数据, 发现与肝癌发病进展相关的基因和通路. 通
过这些过程发现的基因, 然后使用ML技术缩小范围. 为
了鉴定可能有助于肝癌生物标志物的潜在小分子化合

物, 还分析了SPIED3数据库. 通过这些发现, 旨在提高肝

癌的诊断和治疗, 以及肝癌患者的护理和预后. 
磷脂酰肌醇蛋白聚糖3(glypican 3, GPC3)、芳香

胺-N-乙酰基转移酶(arylalkylamine N-acetyltransferase, 
AADAT)、载脂蛋白F(apolipoprotein F, APOF)、亮氨酸

氨基肽酶(leucine aminopeptidase, LPA)、甘露聚糖结合

凝集素丝氨酸肽1(mannan-binding lectin serine peptide 1, 
MASP1)、N-乙酰转移酶2(N-acetyltransferase 2, 又称为

芳香胺N-乙酰转移酶arylamineN-acetyltransferase, NAT2)
及其相关分子活性在HCC中均有重要影响. GPC3在
癌症组织中含量丰富, 而在健康组织中含量丰富的是

AADAT、APOF、LPA、MASP1和NAT2. 根据各种研

究, GPC3在多种癌症中表达. AADAT、APOF、GPC3、
LPA、MASP1和NAT2有可能成为HCC的治疗靶点[66]. 

由于肝脏生理功能广泛, 代偿性强, 周围神经无分

布, 肝癌早期症状不明显, 容易被忽视, 错过最佳治疗时

机, 到晚期才发现, 增加了治疗难度, 预后较差. 晚期肝

细胞癌的癌细胞生长极为活跃, 侵袭性强, 易侵犯外周

和血管, 局部扩散和血流转移, 影响预后[67]. 因此, 迫切需

要新的治疗方法[68-71]. 可见探索新的基因靶点将为肝癌

的治疗和治疗策略提供新的思路[72]. 近几十年来, 分子

研究和生物信息学技术得到了迅速发展[73,74]. 分子生物

学通过对分子功能、生物学过程和细胞组分的富集分

析, 可以为全面深入研究基因变异和共表达如何影响蛋

白质功能和疾病进展提供线索. 同时, 新兴的WGCNA正

越来越多地用于疾病及其相关表型和高度校正的基因

模块之间的关联[75]. 一些研究通过WGCNA分析阐明了

枢纽基因在HCC患者中的作用及其潜在的分子机制. 随
着各种检测技术的发展, ML是筛选疾病特征基因的有

效方法. 随着AI的进步, ML作为一种筛选表征疾病的基

因的方法也得到了广泛的应用. ML算法可以从大量的

医疗数据中学习, 自动识别模式和规律, 帮助医生进行

诊断[76]. 此外, ML算法可以通过分析历史病例和生物标

志物等数据, 预测疾病类型[77,78]和患者可能患有的风险

水平, 并采取早期干预措施, 降低医疗差错的发生率. Lv
等[66]在初步获得差异表达基因后, 将WGCNA结合ML进
一步筛选生物标志物. 发现的生物标志物为肝癌的早期

预防、及时诊断和治疗提供了参考, 这些生物标志物在

患者体内的表达情况可用于制定个性化的治疗方案. 
GPC3已在HCC、通常在胎儿肝脏中检测到, 但在

健康成人肝脏中不存在. 为了预测血清GPC3在HCC患
者中的诊断价值, 研究分析显示GPC3的表达与HCC患
者之间存在相关性[79]. 
2.3.2 组学的生物标志物指导HCC化疗: 数据驱动的基于

组学的生物标志物具有指导肿瘤学个性化治疗策略的

潜力. 基因组预测因子可用于定制化疗、免疫治疗和联

合治疗, 以获得更有效的治疗反应. 回顾性研究表明, 来
自组学数据的基因表达谱和其他分子特征可以预测患

者对免疫治疗中使用的抗PD1和抗细胞毒性T淋巴细胞

相关蛋白4等疗法的反应. Hectors等[80]发现免疫治疗靶点

PD-L1在蛋白水平上的表达, 以及PD-1和CTLA4在mRNA
水平上的表达与HCC的放射学特征相关. Chen等[74]基于

转录组数据评估干性指数, 以寻找HCC患者的亚型. 他
们基于图像处理软件的分类器的AUC达到0.918, 以识别

基于干性特征的免疫治疗更可能产生敏感反应的患者. 
Liu等[81]鉴定了一组9个efferocyscs相关基因及其对HCC
免疫治疗的调控作用, 构建了HCC的预后模型. 这些AI
工具需要进一步验证才能部署到临床实践中, 但尽管如

此, AI显示了整合临床和组学数据以指导个性化治疗方

法的前景. 虽然没有使用组学, 但下载(DL)架构, 如变压

器, 已被用于研究HCC. Sato等[82]使用变压器模型预测接

受RFA治疗的HCC患者的总生存期. Transformer架构主

要由编码器和解码器两部分组成, 是一种DL模型架构, 
主要用于自然语言处理和其他序列到序列任务. Wang
等[83]使用Transformer架构研究了MRI与孤立性HCC患者

微血管侵犯之间的关系. 此外, 结合不同的治疗方式, 如
全身治疗与局部治疗, 如RFA或TACE, 是一种旨在改善

HCC治疗结果和克服耐药机制的新兴策略. 
Lv等[66]共筛选621个差异表达基因, 发现145个基因

上调, 476个基因下调. 通过筛选与疾病最相关、与正常和
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交叉差异基因最相关的相应模块, WGCNA分析得到187
个基因. 随后基因本体论富集分析显示, 所有基因主要与

羧酸生物合成过程、羧酸分解代谢过程、染色体区、染

色体、着丝粒区、血红素结合、铁离子结合相关. 
GPC3已在HCC研究中得到充分证实. 是一种固定

在细胞膜上的肿瘤胎儿蛋白多糖[84]. 为了预测血清GPC3
在HCC患者中的诊断价值, Nie等[85]的荟萃分析显示

GPC3的表达与HCC患者之间存在相关性. 另一项研究

指出GPC3是骨肉瘤的潜在新治疗靶点; 研究发现GPC3
蛋白在肺鳞状细胞癌中的表达明显高于肺腺癌. GPC3
可能是检测肺鳞状细胞癌的候选标志物. 这些不同的研

究表明GPC3是一种非常具有诊断性的基因, 也提醒我

们需要进一步、更全面、更深入的研究来确定GPC3与
HCC患者之间的联系.

在筛选的小分子化合物中, 非选择性β受体阻滞剂

与肝硬化HCC风险降低之间存在关联. 有报道称, 小分

子化合物纳多洛尔与肝硬化患者发生HCC的风险降低

有关, 但没有报道表明双哌啶酮、甲硝唑钠和H-7双盐

酸盐与HCC治疗有关, 它们治疗HCC的潜力可能与关键

基因的调节有关, 这需要进一步研究[82]. 

3  AI用于HCC风险评分预测生存预后

应用AI放射组学技术预测HCC患者的生存预后. Huang
等[86]也利用预处理CT图像预测肝癌门静脉肿瘤血栓形

成放疗患者的生存预后. 他们发现, 基于CT的放射组学

模型在预测OS方面优于临床模型. Wang等[87]提出了一

种基于影像学特征和临床数据的集成学习方法来预测

HCC患者术后3年内无复发生存期, 证明ML放射组学有

助于临床医生预测术后复发. 在另一项研究中, Liu等[88]

综合了基于CT的放射学特征和临床因素来预测肝切除

术后HCC患者的OS. 临床-放射组学模型比个体临床模

型或放射组学模型具有更好的预测性能. Wang等[89]在

一项多中心回顾性研究中, 招募了201例行根治性切除

的HCC患者, 随访5年以上. 他们利用术前MRI图像提取

3144个放射组学特征, 并通过RSF方法建立放射组学特

征, 预测手术后5年生存率. 结果显示, 基于MRI的ML放
射组学可以有效预测HCC患者的生存, 训练组和验证组

的平均AUC分别为0.9804和0.7578. Liu等[90]建立了基于

CEUS的DL放射组学模型, 用于预测接受RFA或手术切

除的HCC患者的无进展生存期, 并取得了准确的结果. 
与其他常规方法相比, AI放射组学在预测HCC预后

方面显示出令人鼓舞的结果, 是一种成本效益高的方法. 
然而, 在方法和结果上存在很大的异质性, 这阻碍了放

射学模型从一项研究到另一项研究的应用, 即使这些模

型在特定任务上表现得很好. 对于这些探索性研究, 目

前还没有特定类型的AI放射组学被临床指南或专家共

识正式批准用于HCC的治疗. 可能的解决方案, 如提高

报告质量、增加样本量、进行多中心研究和执行验证, 
可能有助于提高放射学模型的可重复性和适用性. 此外, 
图像处理、数据处理、算法运行和模型构建方法的标

准化对于消除不同研究的异质性至关重要[91]. 简而言之, 
将放射组学分析转化为临床应用仍有很大的改进空间

和许多选择. 
AI用于预测HCC患者的预后, 早期HCC推荐射频消

融和手术切除. DL也可用于预测这两种疗法在HCC患者

中的无进展生存期. 基于这两种疗法的两种模型提供了

令人满意的2年无进展生存期的预测准确性和校准. 在
另一项研究中, 使用了三维-CNN模型, 与从四阶段图像

中提取特征相比, 该模型避免了超声造影图像中的信息

缺失[92]. Cao等[93]观察到, 提前预测不同治疗的预后, 及时

调换治疗, 可提高2年无进展生存期, 有助于改善预后. 
Wang等[94]对从SEER数据库中提取的2197例患者

进行统计描述和COX回归分析, 确定影响其预后的危险

因素. 三种ML模型-神经网络模型DeepSurv(一种Cox比
例风险)和N-MTLR(是DeepSurv模型的改进版,主要对网

络结构和损失函数做了一系列改进)表现出明显更高的

判别能力. 结果发现NMTLR和DeepSurv模型的AUC值
都高于RSF编程框架和Cox比风险模型. 具体而言, 在1
年、3年例和5年的AUC值NMTLR明显优于DeepSurv模
型, 这表明NMTLR和DeepSurv模型在预测肝细胞癌患者

预后方面具有更强的作用. NMTLR模型在所有ML模型

中表现最好, 表明其在临床实践中具有潜在的应用价值. 
这些发现为进一步完善HCC患者预后预测、推进精准

医疗提供了有价值的科学依据. 

4  当前挑战和未来展望

最近AI模型成为主流流行趋势, 人们越来越关注它们在

医疗保健领域的应用. 提出了新的挑战. 由于ML和CNN
模型在医疗保健领域的相对起步阶段, 管理其应用的法

规有限. 目前还没有就AI在大规模HCC放射组学中的可

行性达成共识, 也没有关于如何报告或解释结果的标准

化方法. 最近一项关于AI准确性系统评价的质量评估标

准的荟萃分析也表明, 致使研究受到了偏见的影响[95]. 
目前提出了一些指南, 如标准方案项目: AI介入试验建

议千寻智能和AI综合试验报告标准指南, 它们提出了设

计和报告AI相关临床试验的框架, 以确保结果的稳健性

和准确性[96]. 
另一个挑战是数据集的质量评估. ML模型的适当训

练和验证对于确保准确性至关重要, 这需要高质量的数

据集. 目前, 已发表的关于AI在HCC诊断中的应用的研究
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大多集中在通过对模型本身的添加和优化(如优化特征

选择和增加CNN层)来提高模型的质量. 然而, 有限的研

究集中在数据集质量对ML训练的影响和一个好的数据

集的理想特征上[97]. 诊断设备和工作流程的差异也使得

难以准确确定训练AI模型的最佳成像工作流程. Fatania
等[98]的一项系统综述为如何评估最佳放射学特征提供了

见解 . 最后, 大型数据集的可用性仍然不足. 除了数据质

量外, 还需要足够的图像来优化ML性能. 大型公共数据

集可提高特征提取的准确性, 提高AI模型的诊断性能. 
尽管文献报道了放射组学令人鼓舞的结果, 但仍存

在许多阻碍AI放射组学最终临床应用的挑战[99]. 基于AI
的分析需要高质量的大量标记数据集, 而这些数据集在

临床实践中不易获得. 目前已发表的AI放射组学在HCC
治疗方面的研究主要是探索性的、初步的, 基于单个或

少数医疗中心的有限数据, 具有回顾性的性质. 有限的

数据集可能导致潜在的选择或发表偏倚和过拟合效应, 
最终影响报告质量以及模型的可靠性和可泛化性. 一个

可能的解决方案是建立一个由不同地区、国家、民族

等组成的综合性HCC影像学数据库. 这一挑战需要共享

多中心数据集和一个更开源的平台, 以促进AI放射组学

的发展. 提高报告质量也可能有助于减少放射性结果的

潜在偏差. 放射组学、临床和/或多组学数据的结合可以

提高放射组学模型的可靠性[100]. 
迄今为止, 放射组学分析还没有标准化的标准, 如

图像采集、图像处理、参数定义、计算处理和模型构

建; 这导致不同研究之间存在显著的异质性和差异. 此
外, 用于选择放射学特征的类间相关系数的最佳阈值在

不同的研究中有所不同(0.75-0.9), 没有一个普遍接受的

截止值. 因此, 迫切需要对AI算法和放射组学过程进行

标准化. 在放射组学处理过程中, 图像分割和特征提取

主要依靠人工实现, 技术难度大, 耗时长, 实现可靠的自

动处理非常具有挑战性. 此外, 放射组学特征相关的肿

瘤特异性特征(如免疫调节、肿瘤增殖、细胞功能、血

管生成、代谢重编程)有助于架起HCC放射组学和临床

结果的桥梁[57]. 有一些常见的生物标志物, 如丙氨酸转

氨酶、天冬氨酸转氨酶、γ-谷氨酰转氨酶、白蛋白和胆

红素, 经常在不同的肝脏疾病研究中使用. 然而, 研究设

计、人群特征、研究人群中疾病的患病率以及所采用

的统计或AI方法的差异, 导致结果和结论存在很大差异. 
为了从这些研究中解读出一致的趋势, 需要进一步的系

统综述和荟萃分析研究[1]. 
AI在医学领域的潜力, 未来的前景包括精确诊断、

个性化治疗和变革性医疗创新. 基于AI的模拟和教育工

具可以帮助培训专攻外科和肿瘤领域的年轻医疗保健

专业人员. 这些工具可以提高他们准确诊断和治疗的能

力, 从而改善患者的预后[101,102]. 最近在理解空间变化灌

注系数方面的进展, 可以通过成像方式获得, 有可能在

全球范围内显著增强精准医疗. 通过将这些知识整合到

图像分析技术中, 可以更准确、更精确地评估生物组织

中灌注的异质性. 这一突破性发现为精准医学领域的革

命带来了巨大的希望, 并对提高全球诊断能力和治疗策

略具有深远的影响[103]. 机器人系统的出现为解决与程序

规划、仪器操作、精确探针放置和余量评估相关的挑

战提供了有希望的途径. 这种技术集成具有提高肝脏干

预的精确度和准确性的潜力, 从而有助于改善医疗程序

领域的总体结果[104]. 
应当指出, AI算法、成像协议和数据分析方法的标

准化对于确保研究的可重复性和可比性至关重要. 此外, 
大型随机试验对于评估基于AI的方法在改善肝癌患者的

诊断、治疗指导和预后方面的临床效用和有效性至关重

要. 只有通过严格的标准化和来自大型随机试验的高质

量证据, 才能充分发挥AI和图像处理在肝癌中的潜力. 

5  结论

总之, 应用于组学数据的AI方法的发展取得了重大进

展. 下一代AI模型整合了临床、组学和其他类型的数

据, 都为肝病患者的个性化护理提供了巨大的机会, 并
确定了个性化的策略, 以改善他们的健康轨迹. 随着这

些AI范式的不断发展, 它们与HCC研究和临床实践的

整合为改善诊断、治疗和患者预后带来了巨大的希

望, 为更个性化和更有效的诊治HCC铺平了道路. 
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Abstract
Hepatocellular carcinoma (HCC) is the third leading 
cause of cancer death worldwide. Approximately 50% 
of patients with HCC are diagnosed at advanced stages, 
making them ineligible for curative treatments. System-
ic therapy for advanced HCC has emerged as a critical 
approach to improving survival outcomes and remains 
an important field of clinical practice. Among systemic 
therapies, anti-vascular endothelial growth factor agents 
and immune checkpoint inhibitors are the first-line 
treatments for unresectable HCC. Although combined 
therapy is better than other treatments, most patients still 
have limited clinical benefits. Unfortunately, there are 
no reliable indicators to predict the efficacy of combined 
therapy. Imaging examination, as the crucial tool of HCC 
research, is expected to provide a new predictive method 
for therapeutic response to facilitate individualized treat-
ment.
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Group Inc. All rights reserved.
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影像预测及评价肝细胞癌靶向联合免疫治疗效果的应用
现状

周丽萍, 杨 薇



摘要
肝细胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC)是全世界第三
大癌症相关死亡原因, 50%的HCC患者诊断时已经是
晚期, 不适合接受根治性治疗. 对晚期HCC患者的系
统治疗成为提高生存期的重要方法, 是临床关注的重
要领域. 抗血管内皮生长因子(anti-vascular endothelial 
growth factor)药物联合免疫检查点抑制剂是晚期HCC
患者的一线疗法. 尽管联合治疗的效果优于其他治疗
手段, 但大部分患者的临床获益有限. 目前尚缺乏准
确评估靶向联合免疫治疗反应的可靠指标. 影像学检
查作为HCC研究中的关键方法, 有望为疗效评估提供
有效的预测指标, 从而实施个体化治疗. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 影像学; 肝细胞癌; 抗血管内皮生长因子药物; 免
疫检查点抑制剂

核心提要: 基于不同影像学检查的定量分析能够无创预

测及评价肝细胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC)患者

靶向联合免疫治疗效果, 增强影像学检查可反应HCC的

血流灌注变化情况, 联合患者临床特征与人工智能技术

建立模型进一步提高了影像预测疗效的能力.

文献来源: 文献来源: 周丽萍, 杨薇. 影像预测及评价肝细胞癌靶向联合免疫治疗效果

的应用现状. 世界华人消化杂志 2025; 33(6): 441-447  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v33/i6/441.htm  
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0  引言

肝细胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC)是原发性肝癌

最常见的类型(75%-85%), 是全球第六大常见恶性肿瘤

和第三大癌症相关死亡原因[1]. 由于HCC发病隐匿且症

状进展缓慢, 几乎有50%的HCC患者诊断时已经是晚

期, 不适合接受根治性治疗, 如手术切除、肝移植或消

融等[2], 使得系统抗肿瘤治疗的需求与日俱增. 目前, 抗
血管内皮生长因子(anti-vascular endothelial growth factor, 
anti-VEGF)药物和免疫检查点抑制剂(immune checkpoint 
inhibitors, ICIs)联合应用成为不可切除HCC的一线新标

准治疗方法[3-5], 已经有多项证据表明联合治疗控制HCC
的有效性[6-9]. 但有研究显示不同患者对靶免联合治疗

的疾病缓解情况和预后差异很大[10,11], 不可避免的不良

反应和治疗高成本导致一些患者无法从中受益. 若能在

患者开始联合治疗前确定预测治疗反应的因素, 会对指

导临床医师及时调整优化个体治疗方案至关重要. 然
而, 现阶段尚未发现合适的方法来准确预测靶免联合治

疗效果. 因此, 有必要探讨有效的预测联合治疗反应的
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方法来识别潜在获益人群. 影像检查手段因其经济、无

创、敏感度高, 在HCC的诊断、治疗、疗效预测中发挥

着重要作用[12], 笔者就不同影像手段在HCC靶免联合治

疗疗效评估中的应用现状及研究进展综述如下. 

1  靶向联合免疫治疗

Anti-VEGF药物包括多靶点酪氨酸激酶抑制剂(tyrosine 
kinase inhibitors, TKI)和单克隆抗体. 索拉非尼是美国

食品药品监督管理局(the United States Food and Drug 
Administration, US FDA)批准的第一个用于治疗不可切

除HCC的TKI[13], 随后乐伐替尼、瑞格拉非尼、卡博替

尼和雷莫芦单抗也被批准作为不可切除的HCC的一线

或二线治疗药物[14-17]. 程序性细胞死亡1(programmed cell 
death protein 1, PD-1)或程序性细胞死亡配体1(programmed 
death-ligand 1, PDL-1)的ICIs包括阿替利珠单抗、纳武利

尤单抗、卡瑞利珠单抗等[18-20]. 据报道[6,8,21], anti-VEGF
药物和ICIs联合会产生协同作用对抗肿瘤, anti-VEGF药
物有助于诱导肿瘤血管的正常化, 减轻肿瘤微环境的免

疫抑制, 增加免疫细胞的浸润和活化, 同时PD-1/PDL-1
抑制剂可通过靶向免疫检查点来增强免疫细胞的刺

激. 已有多项研究证实联合治疗的效果优于单药治疗[22,23], 
Imbrave150 Ⅲ期临床试验报告显示, anti-VEGF药物联

合ICIs治疗的总生存期为19.2 mo, 中位无进展生存期

(progression-free survival, PFS)为6.9 mo[24], 2020年, US 
FDA批准联合治疗策略作为晚期HCC的一线治疗. 尽管

联合治疗延长了患者的生存期, 但有研究称, 患者对治

疗的反应不同, 部分患者存在原发性或继发性耐药和严

重的不良反应, 因此早期评估患者是否适合联合治疗至

关重要. 

2  超声

超声是监测HCC患者治疗反应最常用的检查方法之

一[25], 超声造影(contrast enhanced ultrasonography, CEUS)
能够揭示HCC的血流灌注变化情况并进行定量分析, 在
早期评价或预测各种类型肿瘤对抗血管生成治疗的反

应领域备受认可[26]. Takada等[27] 2023年报道28例HCC
患者在治疗前后的CEUS时间强度曲线(time–intensity 
curve, TIC)分析, 发现治疗后造影剂上升支斜率减小、

3-7 d达峰时间延长与早期更好的肿瘤缓解有关(P  = 
0.049、0.002), 不过研究中大部分患者的既往系统化疗

经历可能干扰靶免联合治疗的效果. Uchikawa等[28]的研

究对30例患者进行CEUS检查, 分析结果显示治疗五周

后TIC曲线下面积受试者工作特征曲线及曲线下面积

(area under the curve, AUC)<61.3与更长的PFS有关(P = 
0.039), 然而治疗缓解组与非缓解组治疗前后AUC值的
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变化却没有显著差异, 可能受到部分患者既往接受过其

他治疗的影响. 由于临床一定数量的患者缺乏治疗前后

的影像资料对比, 研究者们进行了HCC患者靶免治疗前

的CEUS研究, 分析其特征是否能够提前预测疗效. Sun
等[29]考虑到TIC曲线的定量参数可能受到肝脏背景或图

像深度的影响, 提出使用肿瘤区域(tumor region, TR)与瘤

周区域(peritumoral region, PTR)定量参数的比值进行更

客观的比较, 分别分析33例HCC患者联合治疗前的TIC-
TR和TIC-PTR, 发现门静脉内无癌栓、较低的造影剂上

升支斜率比与更好的治疗反应有关(P  = 0.008、0.023). 
基于门静脉癌栓和造影剂上升支斜率比这两个因素

建立的诺模图效能良好, AUC为0.909, 经500次重复的

bootstrapping验证后, 模型的AUC为0.91. 本中心Liang
等[30]基于62例HCC患者的超声特征及临床特征建立了

三种预测模型: 二维超声+彩色多普勒血流显像、CEUS
和FULL模型, C指数分别为0.918、0.920和0.973, 综合病

灶数量、血流信号、晕征、造影剂廓清时间(67 s为截

断值)的FULL模型的预测性能最高, 证明了多模式超声

模型联合应用预测疾病治疗效果的潜力. 以上研究表明

通过CEUS实时显示肿瘤血管变化情况可为临床预测治

疗反应提供重要参考, 联合治疗后肿瘤血流减少是预后

良好的标志. 
不仅常规超声及CEUS有助于治疗效果的早期评估, 

另有研究者发现剪切波弹性成像(shear wave elastography, 
SWE)也能很好地反应治疗效果. Yuan等[31]的多中心研

究通过SWE测量133例HCC患者靶免治疗前的基线肿瘤

硬度值, 发现基线肿瘤硬度值>19.53 kPa、白蛋白-胆红

素分级(albumin-bilirubin grade, ALBI)(2级)与更高的疾病

进展率有关(P<0.001、<0.001), 联合肿瘤硬度值和ALBI
分级建立诺模图, 训练组和验证组中C指数分别为0.828, 
0.827, 由此说明肝硬度值可作为HCC患者联合治疗效果

的预测指标. 

3  CT

CT是一种广泛用于HCC患者的诊断和随访疗效评价的

技术, 无论是CT平扫或是增强都可以提供丰富的参数信

息. 研究表明[32], CT定量参数与肿瘤反应之间存在相关

性, 参数定量分析可用于评价肿瘤缓解. Awiwi等[33]回顾

性分析55例HCC患者治疗前的CT及临床信息, 发现平扫

肿瘤CT值衰减<40 HU、胸腔积液、腹水、肝静脉癌栓

与更差的总生存期有关(P  = 0.007、0.003、0.008), 这种

关系在既往接受过治疗的患者中更为明显. Feng等[34]探

究117例HCC患者治疗前不同期相肿瘤相对CT值衰减指

数(relative Hounsfield unit attenuation index, rHUAI)(rHUAI 
= rHU/各时相时间差, rHU = HU肿瘤/HU肝)对靶免疗效

的预测价值, 训练组中发现较低的rHU-ap(动脉期到门

静脉期)和较高的rHU-pd(门静脉期到延迟期)与更好的

肿瘤缓解相关(P<0.01, P<0.05), 这可能由于靶免联合治

疗后使肿瘤细胞异常动脉供血减少, 门静脉供血增加, 
rHU-ap越大, 门静脉血供越丰富; rHU-pd越大, 门静脉流

速越慢. 由此导致血液可以在肿瘤微环境中停留更长的

时间, 增加T细胞迁移到肿瘤基质的机会, 提高抗肿瘤免

疫效果. 验证组证实了训练组中rHU-ap与肿瘤反应之间

的关联(P<0.05), 但发现rHU-pd与肿瘤反应的关联不稳

定(P  = 0.001至0.134). 上述研究说明CT值衰减预测治疗

反应的应用价值需要进一步验证. 
肝细胞癌在增强CT图像上具有其特征性的影像

学表现: 动脉期高增强(arterial-phase hyperenhancement, 
APHE)和门静脉期或延迟期快速廓清[12], 因此可通过增

强CT图像上HCC的治疗前强化程度估测治疗效果. Choi
等[35]对108例患者的多期CT图像资料进行研究, 发现治

疗前有肝外转移、肿瘤呈浸润性外观、不存在APHE的
患者预后更差(P  = 0.03、0.04、<0.001), 列线图的c指数

为0.78, 这可能是因为低分化HCC缺乏分化成熟的血管. 
Kuwano等[36]也曾报道过存在边缘APHE患者的治疗效

果更好. 但这种方法对不典型HCC的疗效预测存在一定

的局限性. 

4  核磁共振成像

核磁共振成像(magnetic resonance imaging, MRI)扫描软

组织分辨力高, 具有多方位多序列多参数成像的特点, 
对肝脏疾病的诊断和局部或全身治疗后肿瘤反应的监

测具有重要意义[37]. Sheng等[38]通过分析37例HCC患者治

疗前的多序列MRI图像发现: 无或不完全的肿瘤包膜、

T2加权成像(T2-weighted imaging, T2WI)信号不均匀和

动脉期病变肿瘤-肝脏对比噪声比(contrast-to-noise ratio, 
CNR)≤95.45[CNR = (肿瘤信号强度-肝脏信号强度)/
噪声标准差]是疾病进展的独立危险因素(P  = 0.002、
0.008、0.008), 合并三个独立影像特征构建的诺模图C
指数是0.880, 包膜不完整可能导致肿瘤细胞扩散, T2WI
信号不均匀可能提示肿瘤内存在坏死、出血等多种成

分, 动脉期低CNR代表肿瘤血供不足可能会削弱拮抗

作用和肿瘤反应. 2023年美国肝病研究学会肝细胞癌

实践指南中强调了钆塞酸二钠(gadolinium ethoxybenzyl 
diethylenetriamine pentaacetic acid, Gd-EOB-DTPA)增强

MRI对HCC研究的重要性[12], 该成像技术具有较高的敏

感性和诊断准确性[39]. Gd-EOB-DTPA是一种肝胆特异

性造影剂, 静脉注射后可以通过存在于肝血窦肝细胞膜

上的有机阴离子转运多肽1B 3(organic anion transporting 
polypeptide 1B3, OATP1B3)被正常肝细胞吸收, 然后通
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过肝膜胆道上的多药耐药相关蛋白2排泄到胆道中, 这
个特异性的时期被称为肝胆特异期或肝胆期[40]. 因此在

肝胆期, 正常肝细胞不断摄取Gd-EOB-DTPA在T1加权

成像(T1-weighted imaging, T1WI)上呈高信号, 相反, 由
于HCC细胞OATP1B3表达水平降低, 不能特异性摄取

Gd-EOB-DTPA, 而常显示为低信号[41]. Sasaki等[42]对68例
晚期HCC患者治疗前肝胆期最大HCC病灶进行视觉评

估和相对增强比(relative enhancement ratio, RER)的测量

[RER = (肝胆期病灶信号强度/肝胆期肝实质信号强度)/
(平扫时病灶信号强度/平扫时肝实质信号强度)], 得出结

论肝胆期肿瘤不均匀型和高信号(RER≥0.9)与更短的无

进展生存期有关(P = 0.07, P = 0.012). Kwon等[43]的研究

验证了治疗前肝胆期的结节强化程度可无创预测靶向

联合免疫治疗效果这一观点. 但同样使用目测方法判断

肿瘤的均匀性, Kwon等[43]人却未发现肝胆期肿瘤均匀程

度与治疗缓解有关, 除去视觉评估的主观性可能造成这

种影响, 研究病灶数目不同也可能是结论不一致的原因, 
Sasaki等[42]仅选择1个最大的病灶分析, 而Kwon等[43]选择

2个最大的病灶进行研究. 
目前大多数靶免治疗的影像学研究聚焦于探索预

测治疗反应的相关因素, 基于MRI治疗前后检查对比评

价治疗效果的研究尚少. 裴豆豆等[44]对81例HCC患者在

治疗前后进行多模态MRI扫描[T1WI、T2WI和弥散加

权成像(diffusion weighted imaging, DWI)]并定量分析, 对
比不同疗效组T1、T2、表观弥散系数(apparent diffusion 
coefficient, ADC)参数的差异, 发现T1水平降低, T2、ADC
水平升高与更好的治疗效果有关(P<0.05), 其中的原因可

能是靶免联合治疗后肿瘤细胞缺血、坏死, 组织发生水

肿, 从而表现为T1水平降低, T2水平升高; DWI反映组织

中水分子的弥散情况, 联合治疗后肿瘤缩小水分子弥散

自由, DWI图像上表现为ADC值升高, 但本研究仅观察这

三个定量参数对治疗结果的评估能力, 后续可考虑纳入

更多参数进行研究. 

5  人工智能

人工智能的快速发展促进了影像数据的高效处理, 近年

来以深度学习为代表的人工智能技术取得了显著的发

展, 其应用范围已经扩大到预测一系列疾病治疗效果[45]. 
深度学习是将复杂的多层神经网络体系结构通过输入

信息转换为多个抽象级别来自动学习数据[46]. HCC的临

床诊断和治疗涉及多种复杂的数据模态, 深度学习的

出现为从复杂数据中提取临床相关信息提供了新的可

能[47]. Liao等[48]将120例HCC患者联合治疗前的CT图像

(包括平扫、动脉期和门静脉期)输入ResNet-18基线模

型, 分别构建单相、双相和多相深度学习模型, 经比较

多相模型的预测性能最高, AUC值为0.802, 疗效预测的

准确性、敏感性、特异性分别为0.725、0.829、0.803, 
并发现静脉期是提高模型性能的关键(AUC = 0.719). CT
与深度学习模型相结合使肿瘤复杂空间变异性的识别

成为可能, 极大提升了预测结果的可靠性. 
不仅可以借助治疗前的CT资料进行疗效预测, 还可

通过治疗前后资料对比进行预后评估. Mohseni等[49]对40
例患者治疗前后CT图像上肿瘤体积参数进行比较分析, 
发现肿瘤活性体积百分比(%Viability = 肿瘤存活体积/肿
瘤总体积x100%)和肿瘤活性体积降低百分比(%Viability 
reduction)是影响患者生存的独立预测因子(P  = 0.001, 
P  = 0.004). 研究者们结合这两个参数提出一个新的预

后分层模型(quantitative response evaluation criteria in solid 
tumors, qRECIST), 将患者分为三个预后组: 预后较好组

(治疗前基线肿瘤活性>69%且活性降低≥8%)的总生存

期最长, 预后较差组(治疗前基线肿瘤活性≤69%且活性

降低<8%)的总生存期最短, 其余不符合预后较好或较差

的患者被归类为中等预后组. 虽然qRECIST为临床实践

中的风险分层和治疗决策提供了一种新颖实用的方法, 
弥补了通过二维测量肿瘤大小评估治疗反应的局限性, 
但未来仍需要与mRECIST和iRECIST标准进行性能比较. 

影像组学是一种新技术, 可以从医学图像中提取定

量特征并将其转化为可挖掘的数据[50]. 基于人工智能的

影像组学在HCC患者的临床决策中发挥着越来越重要

的作用, 为HCC的预测、诊断和预后提供了新的技术保

障[51]. 李瑞峰等[52]分析148例HCC患者治疗前临床及增

强MRI资料, 发现了5个与疗效不佳相关的变量: 碱性磷

酸酶<125.98 U/L、BCLC B2期、肿瘤位置(肝右叶)、肿

瘤大小≥3.19 cm、动脉期强化(部分强化), 基于以上因

素分别建立临床-放射学模型、影像组学模型以及联合

模型, 经比较影像组学模型的预测效能优于临床放射模

型(训练集: AUC, 0.863 vs  0.773; 验证集: AUC, 0.871 vs  
0.770), 联合模型的预测效能最佳(训练集: AUC = 0.897; 
验证集: AUC = 0.888). 姚致远等[53]基于191例HCC患者

治疗前MRI资料进行影像组学分析, 发现基于K-近邻、

朴素贝叶斯和支持向量机算法建立的模型表现出良好

的效能, 验证组AUC值分别为0.830、0.836、0.825. 但这

些模型的敏感性和阳性预测值偏低, 提示其可能对排除

靶向免疫治疗不敏感的HCC患者更有价值. 多参数MRI
为疗效评估提供了更全面的信息, 肝胆特异性造影剂对

正常肝细胞和病变细胞的信号差异显示极其敏感, 组学

的出现更是显著提升了疗效预测的准确性. 

6  结论及展望

准确有效地预测晚期HCC患者靶向联合免疫治疗反应
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具有重要的临床指导意义. 超声、CT、MRI检查为疗效

评估提供了丰富的非侵入性的预测方法, 影像组学与机

器学习算法的整合完善了肿瘤空间特征的提取与分析, 
进一步提高了影像预测疗效的能力. 然而, 不同研究中

患者的临床特征不同, 设备型号及参数、检查方式、造

影剂种类、治疗方案难以实现标准化, 评估分析时医师

主观因素的影响也会对研究结果造成干扰, 从而限制了

现有研究结果外推性. 虽然缺少标准化协议, 但大部分

研究者提出的诊断标准都是常见且通用的, 因此不会显

著影响诊断结果的整体准确率. 此外, 由于靶向联合免

疫治疗广泛应用于临床的年限较短, 目前大多数研究为

早期疗效评估, 随访时间短, 并且多为小样本、单中心

的回顾性分析, 影像特征评估长期预后的应用价值仍需

在大样本、多中心的前瞻性研究中验证. 超声、CT、
MRI在预测疗效方面具有各自的优势与不足, 综合应用

有助于提升预测的准确性. 相信随着影像检查技术及人

工智能的不断融合发展, 临床应用时间的积累, 更多高

级别循证医学研究的报道会为疗效评估提供更多准确

有价值的信息. 
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Abstract
Low anterior resection syndrome (LARS) is a common 
complication after anopreserving surgery for rectal cancer. 
It involves increased defecation frequency, fecal inconti-
nence, urgency, and emptying difficulties, severely im-
pacting patients’ quality of life. This article reviews recent 
research on LARS diagnosis and treatment, including its 
pathogenesis and risk factors, based on both traditional 
Chinese and Western medicine; summarizes treatment 
strategies, highlighting deficiencies in current approaches 
and comparing the efficacy of combined traditional Chi-
nese-Western medicine treatments with single therapies; 
and explores the potential of psychotherapy in managing 
LARS, aiming to offer clinicians valuable insights for better 
management of this syndrome. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
低位前切除综合征(low anterior resection syndrome, 
LARS)是直肠癌患者保肛术后常见的并发症, 主要包
括排便次数增多、排便失禁、排便急迫、排空障碍
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等, 其严重影响患者的生活质量. 本文综述了近年来
LARS的中西医诊疗研究进展, 包括对其发病机制与
风险因素的探讨, 分别从西医治疗策略、中医治疗思
路与方法等方面总结了当前对LARS治疗的现况及研
究的不足, 此外, 还比较了中西医药物联合以及药物
联合针灸治疗的疗效与单一疗法的疗效, 同时, 补充
了心理治疗在LARS治疗中的潜在价值, 旨在为临床
医生提供参考, 以更好地管理该综合征. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 低位前切除综合征; 低位前切除术; 排便功能障

碍; 中西医诊疗; 研究进展; 不足与挑战

核心提要: 低位前切除综合征(low anterior resection 
syndrome, LARS)是直肠癌保肛术后常见并发症, 其治疗

一直是临床难题. 本文总结了中西医在LARS诊疗中的最

新进展, 分析了各自的优势与不足, 并提出了未来的研究

方向. 

文献来源: 文献来源: 刁婉婧, 季漪, 霍介格. 低位前切除综合征中西医诊疗的研究进

展. 世界华人消化杂志 2025; 33(6): 448-457  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v33/i6/448.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v33.i6.448

0  引言

随着全直肠系膜切除术(total mesorectal excision, TME)、
机械缝合、微创手术和术前/术后放化疗的发展, 直肠

癌的治疗取得了显著进展, 手术更加保守, 更多地保留

了肛门括约肌功能. 为了保留肛门功能并避免永久性结

肠造口, 手术医生将切除的下限降低至距离肛门2-4厘
米甚至更低, 创建了低位前切除术(low anterior resection, 
LAR)和超低位前切除术(ultralow anterior resection, 
ULAR). 随着TME和微创技术的进步, 经括约肌间切除

术(intersphincteric resection, ISR)和腹腔镜/机器人手术的

应用提高了低位保肛手术的效果, 直肠癌的预后得到了

显著的改善, 但低位前切除综合征(low anterior resection 
syndrome, LARS)的发生率并未得到显著降低[1]. 

LARS主要是指接受过上述肛门括约肌保留手术的

直肠癌患者在术后出现的一系列肛门及肠道功能障碍

相关症状, 包括排便次数增多、排便失禁、排便急迫、

排空障碍等[2], 主要考虑与手术范围、术前/术后放疗等

损伤肛门括约肌及肛门直肠周围神经丛等因素[3]导致括

约肌收缩功能明显减低, 阻碍肛门直肠的正常排便功能

有关[4]. 目前, 西医治疗以手术优化、药物干预和非侵入

性疗法为主, 这些新的技术或方法取得了一定的疗效, 
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但长期疗效有限且存在个体差异; 中医则从整体调节出

发, 通过辨证施治、针灸等综合手段改善症状, 但总体

理论体系尚不完善, 疗效评估缺乏客观指标, 治疗方法

个体化强, 难以形成标准化评估体系和治疗方案. 
本文旨在总结LARS的中西医诊疗进展, 并探讨中

西医在LARS治疗中的应用及其各自存在的优势以及未

来研究方向, 以期为临床提供参考. 

1  LARS的发病机制与风险预测因素

目前关于发生LARS的具体机制尚不清楚, 但普遍认为

主要与以下三个方面有关[5,6]: (1)解剖学因素: 直肠系膜

的完整性、盆腔自主神经的损伤等是影响术后排便功

能的重要因素; (2)神经因素: 盆腔自主神经在排便过程

中起着关键作用, 手术、术前/术后放疗[7]等过程中对这

些神经的损伤可能导致排便功能障碍. 同时术后直肠顺

应性下降也是LARS的重要病理基础, 直肠储袋功能丧

失可导致排便功能障碍[8]; (3)心理因素: 术后患者常伴有

焦虑、抑郁等心理问题, 这些心理因素也会进一步加重

LARS的症状. 
相关研究表明, 术前肿瘤位置、手术方式、术前/

术后放疗、术后吻合口的高度、造口还纳时间、术后

并发症等均是LARS发生的风险因素[9-11], 此外, 淋巴结

转移(N2期)、高BMI等也被认为与LARS的发生密不可

分[10,12]. 
目前常用的评估工具包括L A R S评分系统—主

要分为无/轻微LARS(0-29分)、严重LARS(30-42分)和
POLARS评分系统[13]. 其中LARS评分系统主要是对

LARS的严重程度进行分级, 而POLARS评分系统则是一

种术前预测工具, 通过对直肠癌患者年龄、性别、肿瘤

高度、术式、造口情况、术前放疗的评估, 对LARS的
发生风险进行预测. 其他评估工具主要是围绕排便功能

障碍的具体表现, 包括Wexner失禁评分[14]、St Mark’s失
禁评分[1]、Cleveland Clinic便秘评分、Altomare排便障碍

评分和胃肠道生活质量指数等. 

2  LARS的诊断标准

2020年, LARS国际协作组发表了一项共识, 区分了LARS
不同临床表现的症状和结局(如表1和表2), 并将LARS重
新定义为“LAR术后至少有一种症状并导致至少一种

这些结局的患者”[15], 并且只有在症状和结局之间存在

因果关系时才能诊断. 这一新的定义明确区分了症状和

结果, 有助于更准确地识别和评估LARS. 同时该共识基

于患者的深入参与, 确保了定义能够涵盖患者体验的核

心方面. 然而, 也正是因为新的定义要求确认症状与结

果之间的因果关系, 但在实际操作中发现, 这种因果关
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系的确认往往较为复杂, 需要综合考虑多种因素, 这也

导致其在临床实践中的实际应用存在困难, 无法直接应

用于临床. 

3  西医治疗策略

3.1 药物治疗 目前, LARS的一线治疗方案仍然考虑为

止泻药, 其中最为常用的包括洛哌丁胺、雷莫司琼和

昂丹司琼等. 它们通过抑制肠道异常频繁的运动, 来缓

解LARS中的急迫性以及粪便失禁症状. 目前关于这些

药物的临床数据, 大多源自于对腹泻型肠易激综合征

(diarrheal irritable bowel syndrome, IBS-D)等其他胃肠道

疾病中大便失禁治疗的研究. 
3.1.1 抗腹泻药物: 洛哌丁胺主要通过作用于肠道平滑

肌的阿片受体, 从而抑制肠道蠕动. 这种作用主要发生

在小肠和结肠, 而不是直接作用于直肠或肛门括约肌. 
Cohen等[16]通过比较口服和栓剂形式的洛哌丁胺与安慰

剂对回肠肛管贮袋患者排便功能的影响, 使用了肛管压

力测定这一指标, 该指标是用于评估回肠肛管贮袋功能

的重要客观指标, 研究结果显示, 贮袋的最大耐受体积

与每日排便频率呈显著负相关(相关系数r  = -0.82). 这种

关系在口服洛哌丁胺和栓剂洛哌丁胺阶段均较为明显, 
而在安慰剂阶段相关性稍弱(r  = -0.61). 同时, 口服洛哌

丁胺显著降低了每日排便频率(P = 0.05), 而栓剂洛哌丁

胺与安慰剂相比没有显著差异. 这表明口服洛哌丁胺通

过作用于贮袋近端的小肠来减少排便次数, 而不是直接

作用于贮袋本身. 口服洛哌丁胺在减少排便次数、缓解

排便急迫感和改善粪便性状方面表现出显著的疗效, 尤
其适用于术后早期出现排便功能障碍的患者. 然而, 对
于一些症状较严重的患者, 可能需要结合其他治疗方法

以获得更好的效果[17]. 
3.1.2 5-HT3受体拮抗剂: 5-羟色胺(5-hydroxytryptamine, 
5-HT)是一种重要的神经递质, 在肠道感觉与运动调节

中发挥重要作用. 5-HT3受体主要分布在肠道的传入神

经末梢, 其过度激活会导致肠道蠕动增强和内脏感觉过

敏, 从而引发腹泻. 5-HT3拮抗剂通过阻断5-HT3受体, 减
少5-HT对肠道神经的刺激, 从而减缓肠道运动, 改善腹

泻症状. 
目前, 雷莫司琼是治疗LARS最常用的5-HT3拮抗

剂, 它能显著减少排便失禁、急迫感和每日排便次

数. 一项单中心、随机、对照、开放标签的临床试验

纳入100名男性患者, 结果显示, 雷莫司琼组在治疗4周
后重度LARS的比例显著低于对照组(58% vs  82%, P  = 
0.011), LARS评分显著降低(P<0.001), 生活质量显著改善

(P<0.05), 且未报告严重不良事件[18]. 另一项前瞻性研究

发现, 雷莫司琼对吻合口位置较低且术后早期(6 mo内)
开始治疗的患者效果更好[19]. 尽管这些研究提供了积极

     

表  2  由LARS国际合作小组确定的八种结局

结局 具体表现

对厕所的依赖 心理上或生理上对厕所的依赖

对排便功能的过度关注 日常生活中过度关注直肠功能, 对排便控制存在恐惧和/或焦虑

对排便功能的不满 尽管术前已知晓术后直肠功能可能发生变化, 但仍对排便功能感到不满

应对策略和妥协 需要制定应对策略以管理排便功能, 并对其影响的活动做出妥协

心理和情绪健康 对患者的心理状态和情绪产生负面影响, 影响整体的幸福感

社交和日常活动 对社交和日常活动产生负面影响

人际关系和亲密性 对人际关系和亲密感产生负面影响

角色、承诺和责任 影响患者原本承担的社会角色、承诺和家庭责任

     

表  1  由低位前切除综合征国际合作小组确定的八种症状

症状 具体表现

排便功能不稳定 排便功能的不可预测性变化, 包括排便次数的不规律等

大便性状改变 与术前大便性状相比的变化

大便次数增多 与术前大便次数相比的增加

反复疼痛性排便 排便前、排便时或排便后的疼痛

排便困难 由于任何原因导致的排便不畅; 排便后感觉肠道未完全排空; 或需要多次返回厕所以排空肠道

排便急迫感 需要匆忙前往厕所排便, 或无法延迟排便

粪便失禁 大量粪便的非自主性排出

粪便渗漏 少量粪便物质不自主地渗漏到衣物或卫生用品上
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初步证据, 但其不足之处显著, 提示需要进一步研究来

验证其长期疗效和安全性, 尤其是在更大样本量、多中

心、双盲设计的试验中. 此外, 未来研究应包括女性患

者, 以评估雷莫司琼在不同性别中的疗效和安全性. 
阿洛司琼是另一种临床常用的5-HT3受体拮抗剂, 

主要用于治疗女性IBS-D患者. 临床试验证明, 阿洛司琼

可显著缓解IBS-D患者的腹痛、腹泻和大便紧迫感等

症状, 并改善生活质量[20-22]. 但其在LARS相关型腹泻中

的应用较少, 仅能通过其在IBS-D中的成功应用提示其

可能对LARS患者也有疗效, 未来可以进一步探索其在

LARS患者的应用. 
另一项有关昂丹司琼治疗LARS的多中心、双盲、

安慰剂对照的交叉随机对照研究纳入了38例患者, 研究

结果显示使用昂丹司琼的患者LARS评分平均降低了

25%[23], 但该试验同样存在缺乏长期数据的不足, 并且样

本量太小, 仅能作为5-HT3受体拮抗剂在LARS患者中疗

效的初步探索. 
综上所述, 5-HT3拮抗剂在治疗LARS相关型腹泻方

面显示出良好的应用前景, 然而目前关于5-HT3拮抗剂

在LARS相关型腹泻中的研究多为单中心或小样本研究, 
未来需要更多多中心、大样本的随机对照试验来进一

步验证其疗效和安全性. 此外, 还可以探索5-HT3拮抗剂

与其他治疗方法(如盆底康复、肛门灌洗等)的联合应用, 
以期获得更好的治疗效果. 同时需注意其可能存在的便

秘等副作用, 并根据患者的具体情况进行个体化治疗. 
3.2 非药物治疗 经肛门灌洗(transanal irrigation, TAI)是一

种通过肛门灌洗结直肠以调节排便功能的治疗方法, 已
在治疗排便失禁方面取得成功, 主要是通过刺激肠管蠕

动的方式缓解症状, 但其对LARS的长期效果尚不清楚. 
既往的研究显示TAI对排便失禁有显著短期效果, 但长

期效果不佳[24-26], 且存在较高的退出率[25,27-30], 最常见的

退出原因包括疼痛和时间限制[25,30]. 
仅有Enriquez-Navascues等[28]和Pieniowski等[29]开展的

两项随机临床研究中显示出TAI在患者LARS评分的降低

和生活质量(quality of life, QoL)的提升方面有积极作用. 
另一项由Martellucci等[26]开展的研究中则认为, TAI没有

持续降低LARS评分或改善QoL. 一项最近的关于LARS
患者接受经肛门灌洗治疗的长期随访研究结果显示TAI
组的LARS评分显著低于对照组(21.2 vs 30.7)表明TAI治
疗显著减少了LARS症状[31]. 其次, TAI组使用洛哌丁胺的

比例显著低于对照组(36% vs 79%), 表明TAI减少了对其

他肠道调节药物的需求, 但TAI在使用初期带来的不适和

疼痛仍然成为患者不能坚持下去的最主要原因. 
使用TAI治疗的患者普遍存在依从性较差的问题[25,27-30], 

追究其深层原因, 可能与TAI的操作复杂性与文化差异

有关. Rethy等[31]在今年发布的一项“关于经肛门灌洗治

疗直肠癌术后低前切除综合征患者长期体验的研究”

中的患者体验数据显示, TAI需要使用特定的灌洗设备, 
包括灌洗袋、导管和灌洗液. 对于初次使用的患者来说, 
这些设备的操作可能较为复杂, 需要一定的时间来熟悉. 
患者可能需要多次尝试才能掌握正确的插入导管的技

巧, 以及如何控制灌洗液的流量和压力. 此外, 在某些文

化中, 肛门灌洗可能被视为一种私密或不洁的行为, 这
种观念可能导致患者对TAI产生抵触情绪. 另外, TAI需
要在日常生活中进行定期操作, 这还会为患者带来一些

心理压力, 主要包括焦虑和恐惧以及社会和心理负担. 
盆底康复治疗(pelvic floor rehabilitation, PFR)是一系

列盆底功能康复疗法的总称[32], 包括直肠球囊训练、生

物反馈治疗(biofeedback, BF)和盆底肌肉训练. PFR作为

一种非侵入性、成本效益高且能在家中进行的治疗方

式, 在LARS的康复和预防中具有潜力, 但目前缺乏高质

量的研究支持其广泛应用. 
一项由吴晓丹等[33]进行的前瞻性研究表明BF能够

显著改善中低位直肠癌患者的直肠感觉功能, 包括直

肠初始容量、直肠便意感觉容量、直肠最大耐受容量

和直肠顺应性等指标. 同时, BF联合PEMT能显著降低

LARS的发生率、改善患者的生活质量. van der Heijden
等[34]和Asnong等[35]的研究报告了PFR后LARS评分没有

长期改善, 不同的是, 其中Asnong等[35]的PFR与标准护

理方案报告了4 mo和6 mo时的LARS评分有显著改善, 
这提示我们PFR可能只能暂时的改善患者LARS评分和

生活质量, 在长期疗效方面还需要进行其他治疗方法的

探索. 
一项系统综述纳入了5项研究, 包括296名患者, 研

究结果显示尽管PFR对改善排便功能有显著效果, 但这

种改善并未反映在QoL评分上, 因此考虑可能与安慰剂

效应有关[15]. 同时, 对于使用患者报告的结果测量工具

存在偏倚风险, 且缺乏跨文化验证. 
骶神经调控(sacral neuromodulation, SNM)是一种通

过刺激骶神经来调节排便功能的治疗方法, 已在治疗排

便失禁方面取得成功[36], 但其在LARS中的应用尚未得

到充分研究. 
一项最近的由Marinello等[37]开展的随机对照试验研

究显示骶神经调控显著改善了LARS患者的症状和生活

质量, 支持其在LARS治疗中的应用. 该研究中76%的患

者对测试阶段的刺激反应良好, 这一比例与既往研究相

对一致[38,39], 研究结果表明, 尽管LARS评分在6 mo和12 
mo时有所下降, 但更加长期的随访数据仍然缺失. Pires
等[40]在一项评估骶神经调控在治疗低位直肠前切除综

合征中疗效的系统综述和荟萃分析中, 纳入了18项研究, 
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共164名接受了经皮神经评估的患者, 其中91%的患者对

测试刺激有良好反应并接受了永久植入, 最终, 77%的患

者在永久植入后临床效果良好. 最常见的并发症是局部

感染(9例), 其次是疼痛(8例)、机械问题(8例)、疗效丧失

(7例)和血肿(1例). 
然而, SNM这一治疗方法存在特殊性, 其需要通过

手术植入一个脉冲发生器和电极, 通常在骶神经根(S3
或S4)附近, 患者通常需要先接受3 wk的测试刺激, 若
LARS评分降低50%则进行永久植入, 永久植入后, 患者

需要定期随访, 部分患者可能需要设备调整或更换. 因
此, 其初始成本较高, 主要包括设备成本(脉冲发生器和

电极、测试刺激设备)、手术费用(植入手术、后续调整

和维护)、并发症处理、设备更换费用等. 但即使考虑到

上述因素, 仍然认为SNM在治疗LARS方面具有显著的

长期效益, 尽管其初始投资较高, 但其长期效益使其成

为一种具有成本效益的治疗方法, 尤其是对那些对传统

治疗方法无效的患者. 
与之相比, TAI具有设备成本低、操作相对简单、

适合在家中自行操作等优点, 但其缺点也十分明显-需要

患者在日常生活中进行定期操作, 可能影响依从性; 长
期效果可能因个体差异而异, 部分患者可能需要较长时

间才能感受到显著改善. 因此, 在选择TAI和SNM治疗

LARS时, 需要综合考虑患者的经济状况、依从性、心

理负担和生活质量改善等因素. 对于经济条件较好、愿

意接受手术植入设备的患者, SNM可能是更合适的选择. 
对于经济条件有限、不愿意进行手术的患者, TAI可能

是一个更经济实惠的选择. 医疗团队应根据患者的具体

情况, 提供个性化的治疗建议, 帮助患者选择最适合的

治疗方法. 
综上所述, 尽管LARS的病因复杂, 包括直肠储库容

量减少、括约肌张力降低以及化疗或放疗的影响, SNM
仍显示出良好的治疗效果, 主要表现在能显著改善患者

的大便失禁发作次数和生活质量. 然而, 由于研究数据

的异质性, 无法进行统计分析, 且样本量较小, 可能存在

报告偏倚, 因此, 未来需要更多高质量的随机对照试验

来进一步验证SNM的疗效, 并探索其在LARS治疗中植

入的最佳位置. 
经皮胫神经刺激(percutaneous tibial nerve stimulation, 

PTNS)和SNM均为神经调控技术, 相比SNM, PTNS是
一种非植入式技术, 通过皮肤表面的电极刺激胫神经, 
PTNS操作相对简单, 通常每周进行一次, 每次30 min, 连
续12 wk, 随后根据需要进行维持治疗, 无需手术植入设

备, 减少了手术风险和并发症. 
Liapis等[41]在一项系统综述中发现, PTNS在治疗

LARS患者中显示出改善多个临床参数的效果, 主要包

括排便功能和生活质量. 然而, PTNS对性功能和肛门

直肠测压终点没有影响. 考虑到研究的局限性, 需要进

一步的高质量随机对照试验来明确PTNS的确切疗效, 
并与其他LARS管理选项进行比较. Yu等[42]比较了多

种干预措施-TAI、PFR和PTNS等分别对LARS产生的

疗效. 研究结果显示: (1)在短期(≤6 mo)内, TAI对改善

LARS症状和排便失禁最为有效; (2)长期(>6 mo)来看, 
TAI和PTNS显示出改善LARS的潜力, 但差异不显著. 
因此, 该研究认为TAI在短期内是管理LARS最有效的

干预措施, PFR次之, PTNS和TAI在长期改善排便功能

方面具有潜力. 
综上所述, LARS的治疗应基于症状控制和患者接

受度, 目前没有单一的最佳治疗方案. 建议从最少侵入

性的治疗(如饮食调整、药物治疗)开始, 逐步升级到更

侵入性的治疗(如TAI、SNM、PTNS), 最后, 为那些有持

续无法治疗的问题的人提供永久性结肠造口术[43,44].

4  中医治疗思路与方法

4.1 病因病机的认识 古代并无关于LARS的具体中医

病名, 现代医家通过总结, 根据LARS常见相关腹泻以及

便秘等临床表现, 多将其归为“泄泻”或“便秘”范

畴, 而将其证型多归纳为脾胃虚弱、肝郁气滞、湿热内

蕴、脾肾阳虚等, 治疗多采用补脾益胃、疏肝理气、清

热利湿、温补脾肾等方法. 
齐尚忠等[4]根据LARS的便频、便急、气便失禁

等排便功能障碍的症状, 将其纳入中医学“泄泻”范

畴, 认为其主要病因为感受外邪、饮食所伤、情志不

调、禀赋不足及久病脏腑虚弱, 病机主要概括为中焦湿

盛、脾失健运、小肠分清秘浊、大肠传导功能失司, 且
LARS患者因手术损伤气血阴阳, 故其多为虚证, 其病位

在肠, 与脾胃肾相关. 田园等[45]则认为LARS的中医病因

病机涉及术前禁食致肠道阴液不足、术中损伤血络、

术后脾虚生湿多种因素, 而其中又以术后为主, 病机以

肠道功能失司、湿邪内生、湿热蕴结、气机不畅、气

血亏虚等为主. 
4.2 中医治疗

4.2.1 辨证施治: 脾胃虚弱证: 丰硕等[46]开展的双盲随机

对照研究纳入110名患者, 发现参苓白术颗粒可显著降

低LARS评分(P<0.01), 改善相关症状. 该研究采用双盲

随机对照的临床试验设计, 严格设定了纳入和排除标准, 
确保了研究对象的同质性. 通过科学计算样本量, 保证

了研究的统计学效能. 研究使用LARS评分、中医症状

分级评分和徐忠法评分等全面的评价指标, 从多个角度

评估了参苓白术颗粒的疗效, 并采用合理的统计方法对

数据进行分析, 确保了结果的可靠性. 此外, 研究还对药
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物的安全性进行了评估, 结果显示治疗期间无不良反应

发生. 这些优势使得研究结果具有较高的科学性和临床

应用价值, 为参苓白术颗粒治疗直肠癌低位前切除综合

征提供了有力的循证医学证据. 石奇冲等[47]从脾胃论治

LARS, 自拟补虚止泻汤加减, 方中升麻、黄芪等药升阳

益气, 祛风胜湿, 患者症状明显改善. 姜毅教授基于“脾

主升清”理论[48], 以补中益气汤加减益气健脾、升阳举

陷, 治疗LARS, 亦获良效. 刘峰林等[49]的随机对照研究

纳入78例结直肠癌术后患者, 发现益气健脾汤组在改善

大便异常、食后腹胀、腹痛等临床症状及调节免疫功

能方面优于常规西药组. 
肝郁气滞证: 直肠癌术后的LARS患者在长期与疾

病斗争的过程中, 往往会产生对排便失禁等症状反复发

生的担忧, 从而导致情绪抑郁. 这些患者本身脾胃虚弱, 
更容易出现肝气郁结, 进而横逆犯胃, 导致脾运失常, 更
易出现泄泻症状. 齐元富[50]等选用痛泻要方, 发挥其疏

肝健脾、燥湿止泻的功效; 苏运等[51]发现痛泻要方加味

联合蒙脱石散治疗肠癌术后腹泻患者, 在综合疗效、肛

门排便功能、证候评分方面优于对照组. 秦建黎[52]则选

用柴胡疏肝散合痛泻要方加减, 偏重于疏肝理气, 临床

观察显示, 以上二法均可有效改善患者的临床症状. 
湿热内蕴证: 直肠癌术后患者常因脾胃虚弱、运

化失常导致水湿停滞化热, 化疗和放疗进一步损伤大肠

传导功能, 引发LARS. 李艺等[53]认为此类患者以正气虚

弱为本, 湿热为标, 符合葛根芩连汤证, 常以此方加减治

疗, 关键在于清除肠内湿热, 恢复大肠传导功能, 通过清

热燥湿、健脾止泻等方法可实现热利自愈. 周峰[54]在杨

宇飞教授的基础上, 对46例直肠癌根治术后腹泻患者使

用葛根芩连汤加消癌平治疗, 总有效率达97.8%(P<0.05), 
患者肛门秽臭、急滞、灼热感等症状均得到显著改善. 

脾肾阳虚证: 崔文文等[55]发现姜春英的补脾益肾方

对脾虚型LARS疗效显著, 可缓解排便异常等症状, 提高

肛门直肠功能. 该方以参苓白术散为基础, 结合多种中

药, 具有补脾益肾、涩肠渗湿止泻功效, 现代药理学证

实其可调节胃肠运动、修复胃黏膜、调整肠道菌群等. 
刘阳[56]的临床观察显示, 附子理中汤可缓解脾肾阳虚型

LARS患者的大便次数增多、水样便、排便时间长等症

状, 改善术后肛门功能, 提高大便自制力, 提升肛门静息

压和新直肠最大耐受容量. 
4.2.2 针灸治疗: 电针: 曾译贤[57]采用基于“合治内

府”“调腑针法”理论的中医电针治疗方案, 通过前瞻

性随机对照研究证实其可改善直肠癌术后LARS症状, 
常用穴位包括足三里、中脘、天枢等. 周岩等[58]研究发

现, 电针足三里、上巨虚、公孙、太冲在缩短腹腔镜结

直肠癌术后患者首次排气、排便时间, 促进术后进食和

肠鸣音恢复, 改善腹胀方面优于常规治疗, 但对术后腹

痛改善无显著差异. 王一等[59]纳入80例直肠癌术后患者, 
随机分为对照组、远部组、近部组和联合组, 结果显

示电针疗法能促进胃肠功能恢复, 远近联合取穴效果更

佳, 这可能考虑与增强经络气血循环、调节胃肠蠕动、

缓解炎症反应、调节神经系统功能、发挥穴位协同作

用、改善局部功能恢复等多重机制相关. 
揿针: 薛春燕等[60]开展的临床试验显示揿针针刺八

髎穴和双侧足三里可有效改善直肠癌术后直肠癌术后

LARS, 并同时提升患者的生活质量, 整体疗效显著, 其
中以排便次数、控便能力和排便急迫感的改善为主. 

艾灸: 邓大一等[61]探讨艾灸对直肠癌术后LARS相
关腹泻的临床疗效, 将80例患者分为对照组(口服思密

达)和治疗组(使用艾条进行温和灸), 取穴足三里(双)、
关元、神阙, 持续治疗2 wk, 研究结果表明艾灸可以有效

改善直肠癌术后LARS相关腹泻患者的肠胃功能, 且疗

效比药物更持久, 有效提高了患者的脾胃功能, 改善了

脾虚症状. 
4.3 中医治疗对LARS患者心理状态的正向调节作用 值
得关注的是, LARS患者术后常伴有焦虑、抑郁等心理

问题, 这些心理因素也会进一步加重LARS的症状中药

治疗, 而中医治疗在缓解焦虑、抑郁方面有着独特的优

势. 姜毅教授在临床实践中, 基于“脾主升清”理论, 使
用补中益气汤为基础方, 根据患者不同症状进行加减, 
而对于伴有焦虑抑郁的患者, 常配伍郁金、佛手等疏肝

理气解郁之品, 能够有效缓解患者的焦虑和抑郁情绪, 
改善心理状态[48]. 针灸是中医治疗LARS的重要手段之

一, 研究表明[62,63], 针灸可以调节神经系统功能, 减轻患

者的焦虑和抑郁症状. 电针治疗常常通过刺激特定穴位, 
从而调节神经内分泌系统, 改善患者的心理状态. 此外, 
气功与冥想等中医身心疗法也被证明对LARS患者的心

理状态有积极影响[64]. 

5  中西医结合治疗

一项由张旭等 [65]进行的研究通过回顾性分析2016-
01/2019-01期间43例低位直肠癌完全经肛门括约肌间切

除术患者的临床资料, 探讨中西医结合疗法在术后肛

门功能恢复中的作用. 研究将患者分为对照组(21例)和
治疗组(22例), 对照组接受生活方式干预、饮食调整、

提肛运动及口服洛哌丁胺治疗, 而治疗组在此基础上增

加针刺治疗、口服中药汤剂及中药坐浴. 术后跟踪随访

12 mo, 采用Williams标准和Wexner评分系统评估肛门功

能. 结果显示, 治疗组在术后3 mo的肛门功能良好率显

著优于对照组(P = 0.044), 且术后1、3、6 mo的肛门失禁

Wexner评分显著低于对照组(P<0.05). 这表明中西医结
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合疗法能显著加速低位直肠癌ISR术后患者肛门功能的

恢复, 降低术后肛门失禁发生率, 尤其在术后3至6 mo内
效果显著. 

此外, 中西医结合治疗LARS的临床试验在多种方

法上取得了积极进展. 北京中医药大学团队在2024年注

册了一项题为“揿针联合盆底肌锻炼治疗直肠癌术后

低位前切除综合征的临床疗效评价”的临床试验, 以
LARS评分表为主要研究指标, 以LARS等级变化(重度

→轻度、重度→无、轻度→无)为治疗有效评判标准, 以
期明确揿针联合盆底肌锻炼治疗LARS的临床疗效及

治疗后短期(治疗后4 wk内)维持效果, 但该实验的具体

研究数据及成果还未公开, 需要我们进一步的关注. 陕
西中医药大学任佳慧团队开展的关于针刺八髎穴联合

生物反馈治疗LARS的疗效研究[66]将60例LARS患者随

机分为试验组和对照组, 每组30例. 试验组给予针刺八

髎穴联合生物反馈治疗, 对照组给予生物反馈治疗, 两
组均治疗3 wk. 治疗后6 mo, 比较两组患者LARS评分、

QLQ-C30评分及肛门压力. 研究结果显示: 治疗后, 两
组LARS评分降低, 并且试验组LARS评分低于对照组, 
QLQ-C30评分、肛门静息压、肛管收缩压及最大耐受

量均高于对照组, 且这种差异有统计学意义(均P<0.05). 
综上所述, 中西医结合在治疗LARS发面发挥着巨

大的潜力, 目前研究热点主要为针灸联合生物反馈治

疗、中药调节肠道免疫微环境等方面. 针灸联合生物反

馈治疗可以发挥协同作用, 一方面通过针灸调节神经和

肠道功能, 另一方面通过生物反馈训练患者更好地控制

排便功能, 从而更有效地改善LARS症状. 此外, 中药在

调节肠道免疫微环境方面具有独特优势. 研究表明, 中
药可以通过调节肠道菌群的组成和功能, 增强肠道屏障

功能, 减少炎症因子的产生, 从而改善肠道功能. 中药还

可以通过调节肠道微生物-肠免疫轴来治疗LARS. 研究

发现[67-69], 中药复方、单体及其提取物可以通过调节肠

道微生物菌群参与肠道免疫的调控, 达到治疗效果. 

6  心理治疗

LARS患者常常因为一系列的肛门及肠道功能障碍症状, 
出现焦虑、抑郁等精神心理障碍, 这些心理问题不仅是

LARS的伴随症状, 还可能是加重病情的诱因. 但目前仍

然缺乏关于心理干预治疗在LARS患者中的研究, 但其

在肠易激综合征(irritable bowel syndrome, IBS)中的应用

已相当普遍. IBS与LARS均存在反复发作的便秘、腹

泻等排便习惯改变的症状, 一项由周文菊等[70]开展的研

究主要探讨了行为认知疗法(cognitive behavioral therapy, 
CBT)、正念疗法、催眠疗法在IBS患者中的应用, 研究

结果表明, 心理疗法在IBS患者中具有重要的应用价值, 

能够显著改善患者的焦虑、抑郁情绪和生活质量. CBT
和催眠疗法是较为有效的心理治疗方法, 但需进一步优

化和完善. 未来研究应关注心理疗法的标准化和个体化

应用, 为临床工作者提供更有效的治疗方案. 

7  不足与挑战

7.1 西医方面对LARS研究进展的不足与挑战

7.1.1 缺乏统一的诊断标准: 目前LARS的诊断仍然依赖

于LARS评分系统等患者的主观症状描述和一些量表评

估, 然而, 由于LARS的症状高度多样且复杂, 难以用单

一标准进行定义, 因此这些量表在症状评估的全面性、

个体化评估、因果关系确认、动态监测能力、国际差

异和文化背景适应性、权重分配以及长期随访研究等

方面仍存在不足, 这不仅导致研究结果的可比性受到限

制, 同时因为其缺乏客观的生物标志物或影像学指标

来准确评估LARS的严重程度, 使得诊断和疗效评估存

在一定的主观性. 因此, 这就需要我们制定国际统一的

LARS诊断标准, 以提高研究结果的可比性和临床应用

价值; 开发新的生物标志物或影像学技术, 用于更准确

地评估LARS的严重程度和治疗效果. 
7.1.2 治疗效果有限: 西医治疗LARS主要集中在药物治

疗和康复治疗等. 尽管这些方法在一定程度上可以改善

症状, 但总体疗效仍不理想. 尤其是那些术后吻合口位

置极低的出现严重的LARS患者患者, 现有治疗方法的

效果仍然有限. 因此, 我们可以考虑开展针对LARS的靶

向治疗和生物治疗研究, 探索新的治疗靶点和药物, 结
合多学科团队模式, 综合应用药物治疗、康复治疗、心

理治疗等多种手段, 全面提高LARS的治疗效果. 
7.1.3 长期随访数据不足: 大多数研究集中在术后短期

(术后3-6 mo)的疗效评估, 缺乏长期随访数据. LARS的
症状可能会随着时间推移而发生变化, 因此长期随访对

于全面评估治疗效果至关重要. 此外, 缺乏对患者长期

生活质量的综合评估, 包括心理状态、社会功能等方面. 
这提示我们应该建立完善长期的随访机制, 对LARS患
者进行术后长期跟踪, 评估症状变化、生活质量改善情

况以及远期并发症, 同时可以开展患者报告结局研究, 
全面评估患者的主观感受和生活质量. 
7.1.4 个体化治疗方案欠缺: 目前的治疗方案大多基于

群体研究结果, 缺乏针对个体患者的精准治疗策略. 不
同患者的LARS症状、严重程度和病因可能存在差异, 
需要更个性化的治疗方案. 近年来, 精准医学的发展为

LARS的个体化治疗提供了新的思路, 尤其是基于肠道

微生物组和基因多态性的分层治疗策略. 肠道微生物

组与LARS症状之间的关系已经得到了广泛研究. 研究

表明, LARS患者的肠道微生物组存在显著差异[71], 这些
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差异可能与LARS症状的严重程度相关. 基因多态性在

LARS的治疗中也具有重要的应用前景, 通过检测特定

基因的多态性, 可以预测患者对治疗的反应, 从而实现

个体化治疗. 未来的研究将进一步探索这些策略的临床

应用价值, 为直肠癌术后患者提供更有效的治疗选择. 
此外, 我们还可以通过利用大数据和人工智能技术, 分
析患者的临床数据, 基于患者的个体特征(如基因、病

理、手术方式等), 制定个性化的治疗方案, 优化治疗策

略. 
7.2 中医方面对LARS研究进展的不足与挑战

7.2.1 理论基础尚需完善: 中医对LARS的认识主要基于

传统中医理论, 在现代医学的背景下缺乏充分的科学依

据和对LARS病理生理机制的深入研究, 导致中医治疗

的靶点不够明确. 因此, 进一步完善中医对LARS的理论

认识, 明确其病理生理机制, 探索中医理论与现代医学

的结合点无疑应该成为之后研究的重点. 
7.2.2 临床研究质量参差不齐: 多数中医临床研究为单中

心、小样本研究, 缺乏多中心、大样本、随机对照试验. 
同时研究的设计和方法学存在缺陷, 如缺乏安慰剂对

照、盲法应用不足等, 这些都会影响研究结果的可靠性

和说服力. 这提示我们需要再接下来的研究中设计和开

展多中心、大样本、随机对照试验, 严格遵循临床研究

规范, 应用盲法、安慰剂对照等方法学技术, 减少偏倚. 
7.2.3 疗效评估标准不统一: 中医治疗LARS的疗效评估

多采用中医证候评分等主观指标, 缺乏客观的量化指

标. 不同研究之间采用的疗效评估标准不一致, 导致研

究结果难以比较和汇总. 因而, 开展LARS相关中医证候

的标准化研究、制定统一的中医疗效评估标准, 是建立

健全规范的证候诊断和疗效评估体系、提高疗效评估

的客观性和准确性不可或缺的手段. 此外, 还应结合肛

门直肠测压和肠道菌群分析等研究, 以增强疗效评估的

客观性. 
7.2.4 现代药理学研究不足: 大多数研究集中在中药的

临床应用, 对其安全性、有效性和质量控制的研究不足, 
同时对于中药方剂的作用机制研究相对滞后, 缺乏系统

的基础研究支持. 未来我们可以进一步开展中药方剂的

药理学研究, 利用现代科学技术, 如基因测序、代谢组

学等, 来明确其作用机制和药效物质基础. 

8  结论

LARS是直肠癌术后常见的并发症, 严重影响患者的生

活质量. 尽管中西医结合治疗取得了一定进展, 但仍存

在诸多不足. 未来的研究需要在诊断标准、治疗方法、

长期随访和个体化治疗等方面进行深入探索, 以期为

LARS患者提供更有效的治疗方案, 改善其生活质量. 
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Abstract
BACKGROUND
At present, surgical resection is the main treatment method 
for early gastrointestinal cancer, but due to factors such as 
insufficient cognition of the disease and traumatic surgery, 
patients generally have problems such as negative and 
pessimistic mood, fear of disease progression, and severe 
perceptual stress, which leads to a decline in quality of 
life and insufficient treatment compliance, and affects the 
prognosis.

AIM
To explore the application of health education based on 
Peplau’s interpersonal relationship theory in patients with 
early gastric cancer resection and its impact on perceived 
stress, fear of disease progression, and quality of life. 

METHODS
One hundred and twelve patients with early gastric cancer 
resection who met the selection criteria in the Department 
of Oncology of Shangyu People’s Hospital from January 
2020 to October 2021 were numbered according to the 
time of admission and then randomly divided into either 
a control group or an observation group, with 56 cases 
in each group. Both groups received routine health edu-
cation, and the observation group additionally received 
health education based on Peplau’s theory of interper-
sonal relationships. The scores of the Exercise of Self-Care 
Agency Scale (ESCA), Fear of Disease Progression Scale 
(FoP-Q), Chinese Perceived Stress Scale, and Europe-
an Organization for Research and Treatment of Cancer 
Quality of Life Questionnaire Core 30 (EORTCQLQ-C30) 
were compared between the two groups before and after 
the intervention.
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and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire Core 
30, EORTCQLQ-C30). 

结果
干预后观察组ESCA评分高于对照组(P <0.05); 干预
后观察组FoP-Q评分低于对照组(P <0.05); 干预后观
察组CPSS程度低于对照组(P <0.05); 干预后观察组
EORTCQLQ-C30评分高于对照组(P<0.05). 

结论
基于Peplau人际关系理论的健康教育可减轻早期胃癌
切除术患者知觉压力、恐惧疾病进展, 并在提高患者
自护能力及生命质量方面具有明显优势. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: Peplau人际关系理论; 健康教育; 胃癌; 知觉压力; 
恐惧疾病进展

核心提要: 本研究初次以Peplau人际关系理论为指导对早

期胃癌切除术患者展开健康教育, 使护患建立起一种持

续的友谊关系, 以提高宣教效果, 减轻患者知觉压力、恐

惧疾病进展, 提高生命质量. 
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0  引言

胃癌是临床常见消化道恶性肿瘤, 严重威胁人类生命安

全. 目前, 手术切除是早期胃肠主要治疗手段, 但疾病认

知不足、创伤性手术等因素影响, 患者普遍存在消极悲

观心理、恐惧疾病进展、严重知觉压力等问题, 造成生

活质量下降, 治疗依从性不足, 影响预后[1]. 近年来, 健康

教育已成为围术期患者护理的重要组成部分, 贯穿于整

个治疗过程, 研究证实, 积极有效的健康教育能显著提

升患者疾病认知度, 改变自身行为模式, 以积极心态面

对现状, 对促进患者机体康复具有积极作用[2,3]. Peplau人
际关系理论最早由护理专家Peplau提出, 认为干预过程

包括认识期、确认期、进展期及解决期4个阶段, 在此

期间护患双方相互学习、相互尊重, 共同为解决健康问

题努力, 以达到最佳健康状态[4]. 目前, Peplau人际关系理

论已广泛应用于肺癌、肝癌等疾病, 但其对早期胃癌切

除术患者患者的干预效果如何尚缺乏相关研究. 鉴于此, 
本研究初次以Peplau人际关系理论为指导对早期胃癌切
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RESULTS
After the intervention, ESCA score of the observation 
group was higher than that of the control group (P < 0.05); 
FoP-Q score of the observation group was lower than that 
of the control group (P < 0.05); the degree of perceived 
stress in the observation group was lower than that of the 
control group (P < 0.05); and EORTCQLQ-C30 score of 
the observation group was higher than that of the control 
group (P < 0.05). 

CONCLUSION
Health education based on Peplau’s interpersonal relation-
ship theory can reduce the perceived pressure and fear of 
disease progression in patients with early gastric cancer 
resection, and has obvious advantages in improving pa-
tients’ self-care ability and quality of life.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
目前, 手术切除是早期胃肠主要治疗手段, 但疾病认
知不足、创伤性手术等因素影响, 患者普遍存在消极
悲观心理、恐惧疾病进展、严重知觉压力等问题, 造
成生活质量下降, 治疗依从性不足, 影响预后. 

目的
探讨基于Peplau人际关系理论的健康教育在早期胃癌
切除术患者中的应用及其对知觉压力、恐惧疾病进
展及生命质量的影响. 

方法
选择2020-01/2021-10上虞人民医院肿瘤科符合选例标
准的112例早期胃癌切除术患者, 按入院先后时间进
行编号, 将编号对应DPS软件的随机分组号分为对照
组和观察组, 每组样本量为56例. 对照组行常规健康
教育, 于此基础上观察组行基于Peplau人际关系理论
的健康教育. 比较两组干预前后自我护理能力测定表
(Exercise of Self-Care Agency Scale, ESCA)、恐惧疾病进
展量表(Fear of Disease Progression Scale, FoP-Q)、知觉
压力量表(Chinese Perceived Stress Scale, CPSS)、癌症
患者生活质量量表(European Organization for Research 
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除术患者展开健康教育, 使护患建立起一种持续的友谊

关系, 以提高宣教效果, 减轻患者知觉压力、恐惧疾病

进展, 提高生命质量. 

1  材料和方法

1.1 材料 病例来源及分组: 选择2020-01/2021-10上虞人

民医院肿瘤科符合选例标准的112例早期胃癌切除术患

者, 按入院先后时间进行编号, 将编号对应DPS软件的随

机分组号分为对照组和观察组, 每组样本量为56例. 
1.2 方法 选例标准: (1)纳入标准: 经组织病理学诊断为

胃癌; Ⅰ-Ⅱa早期; 行腹腔镜胃癌切除术, 术后均接受

XELOX方案辅助化疗; 无精神或意识障碍; 小学及以上

文化程度; 知情同意, 自愿参与本研究; (2)排除标准: 无
法沟通或认知障碍, 不能配合完成问卷者; 合并其他恶

性肿瘤者; 听说读写能力受限者. 
1.3 临床资料 两组性别、年龄、临床分期、病理分

型、手术时间、术中出血量、文化程度等资料无显著

差异(P>0.05), 见表1. 
1.4 干预措施

1.4.1 对照组: 常规健康教育: 入院后, 热情主动地向患

者及家属介绍医院的规章制度、疾病防治及保健等方

面知识, 保持良好的病房秩序及整洁肃静的医疗修养环

境; 详细介绍主治医师和责任护士履历, 以增加患者安

全感, 建立彼此信任关系; 同时责任护士通过发放宣传

手册或面对面形式向患者及其家属介绍胃癌相关知识, 
宣教内容: (1)术前饮食及各项准备; (2)呼吸功能训练; 
(3)术后管理配合要点, ①体位: 全麻清醒后, 斜坡卧位

或半卧位. ②床上活动: 抬臀运动、每2 h翻身、踝泵运

动, 5-10个/次, 4-6次/d. ③刀口敷料: 观察有无渗血, 保持

清洁. ④禁食、水: 黄瓜切片敷嘴唇或湿润棉签擦拭嘴

唇, 术后当日禁食、水. ⑤心电监护仪: 手机等电子产品

远离监护设备, 避免干扰波形; (4)加强心理教育和指导, 
以协助患者树立信心, 促使患者及其家属积极配合治护

工作. 
1.4.2 观察组: 在常规教育模式上加以改进, 提出基于

Peplau人际关系理论的健康教育, 成立Peplau人际关系健

康教育小组, 由1名肿瘤专科护士长(主管护师, 国家二级

心理咨询师)担任组长, 组员包括3名肿瘤专科护士(均持

有省级心理护理规范化培训证书)及2名实习护士. 所有

成员需完成以下培训及考核: (1)理论培训: Peplau人际关

系理论核心概念、胃癌患者围手术期心理行为特征、

心理支持技术(包括非语言沟通、动机访谈、情绪调节

训练等); (2)技能考核: 由医院临床心理科主任医师监考, 
通过标准化病人情境模拟测试(≥85分合格), 重点评估

护患关系建立、危机应对、认知行为干预等核心能力. 
同时, 根据胃癌防治知识制作图文并茂的宣传手册、多

媒体、图谱及宣传PPT. 
认识期: 协助患者认识到护理人员在其健康照护中

的能力和重要角色, 在护理人员帮助下识别他所需要的, 
并强调与患者建立良好的护患关系: 入院第1 d, 热情主

动地向患者及家属介绍医院环境和医护人员外, 通过数

据和成功案例说明医院医护团队的医疗技术和丰富的

护理经验, 以增加患者安全感, 提高治疗信心, 建立信任

关系.

     

表  1  两组一般资料比较, n (%)

项目 观察组(n  = 56) 对照组(n  = 56) u /t /χ 2 P 值

性别(男/女) 30/26 27/29 0.322 0.571

年龄(岁) 42-79(60.53±7.32) 39-82(62.01±8.00) 1.021 0.309

临床分期(期)

   Ⅰa 20(35.71) 17(30.36) 1.323 0.516

   Ⅰb 14(25.00) 11(19.64)

   Ⅱa 22(39.29) 28(50.00)

病理分型

   腺癌 48(85.71) 47(83.93) 0.153 0.985

   腺鳞癌 3(5.36) 4(7.14)

   鳞癌 2(3.57) 2(3.57)

印戒细胞癌 3(5.36) 3(5.36)

手术时间(min) 131-247(183.57±21.10) 143-252(190.39±22.85) 1.641 0.104

术中出血量(mL) 186-369(288.74±23.10) 177-375(284.10±25.39) 1.012 0.314

文化程度

   小学、初中 22(39.29) 18(32.14) 0.281 0.779

   高中、中转 19(33.93) 25(44.64)

   大专及以上 15(26.79) 13(23.21)
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确认期: 护患双方澄清彼此对问题的看法和意见, 确
认疾病目前状态和可能预期结果: 入院第2 d, 通过动机访

谈, 了解患者对胃癌和手术的认知、康复信心、心理压

力、不良情绪及自我护理能力等, 以确认患者心理状态

和疾病认知水平; 告知患者不良情绪对手术、病情及术

后康复的负性影响, 鼓励患者进行情绪调节, 同时采用暗

示、非语言沟通等形式协助患者改变态度、确立信念. 
进展期: 从已建立的护患关系中通过健康宣教使患

者获得充分的利益, 以促进自身健康: (1)术前1 d宣教: ①
健康宣教: 采用iPad或手机播放手术室相关视频, 视频以

柔和音乐作为背景, 向患者介绍温馨整洁的手术室环境, 
手术体位、麻醉、手术及送回病房的整个过程, 重点介

绍医院高超的医疗技术、经验丰富的医护团队、先进

的医疗设备及手术成功相关案例和数据, 避免出现手术

解剖相关画面; 告知患者麻醉起效后感觉及可能会出现

的不适, 嘱其不必紧张, 属于正常反应, 教其通过简单动

作进行缓解, 以协助患者树立手术信心. ②心理疏导: 通
过案例分析使患者清楚认识到心理因素对手术的积极

或不良影响, 嘱患者通过转移、反向思维、自我宣泄等

方式进行自身不良情绪疏导, 以提高患者自我防御能力, 
减轻心理压力; (2)术后当日宣教: 常规宣教基础上进行

疼痛管理: 告知患者避免“忍痛”误区, 无需忍痛, 及时

告知; 根据患者疼痛评分选择自控镇痛泵、静脉用药及

非药物镇痛等方法镇痛; (3)术后第1-2 d宣教: ①下床活

动: 床边站立, 室内行走10 m; 床上穿衣、洗漱、刷牙三

部曲. ②肠内及肠外营养: 低半卧位30-45°, 保持通畅, 防
脱管; 匀速输注, 勿随意调节. ③饮食: 少量饮水, 1次/h, 
30-50 mL/h. ④呼吸道清理: 拍背叩击、雾化吸入及有效

咳嗽, 叩击于餐前30 min和餐后2 h进行, 雾化前排痰和

漱口, 雾化后洗脸和漱口, 期间严禁易燃品和烟火; (4)术
后3-5 d宣教: ①下床活动: 术后第3 d: 独立/协助下床室

内活动10-15 min, 3次/d; 走廊行走50 m, 2次/d; 逐步自主

活动, 以不感疲劳为主; 术后第4 d: 独立走廊行走200 m, 
3次/d, 独立/协助自理生活; 术后第5 d: 独立走廊行走

250 m, 4次/d, 独立/协助自理生活. ②饮食: 清流质饮食, 
如糖水(不适用糖尿病患者)、清水、无渣果汁; 少量多

食, 30-50 mL/L, 1-2 h/次. ③心理: 成立胃癌病友俱乐部, 
组织病友间相互交流、互谈感受和困惑及问题讨论; 采
取“同伴健康教育”法, 介绍康复经验, 传达积极信号, 
发挥同伴效应, 协助患者树立康复信心. ④社会支持: 鼓
励患者家属及亲朋好友给予患者更多关怀和支持, 如直

接的物质支持, 间接的精神和感情支持. 
解决期: 评估患者健康知识掌握程度、自护能力及

心理状态, 鼓励其提出疑问, 并耐心解答, 使其恢复自身

独立性. 

出院宣教指导: (1)饮食: 术后10 d至3 wk, 半流质饮

食, 3 wk后饮食逐步过度至正常饮食, 且餐后15-30 min
后再运动; (2)活动: 循序渐进, 建议有氧运动, 避免术后

1 mo重体力运动; (3)用药指导: 遵医嘱建议术后口服多

酶片、达喜及胃动力药; (4)定期复查: 术后继续肿瘤内

科治疗; 定时门诊复查. 干预至患者出院. 
1.5 评估指标 (1)自我护理能力: 干预前后采用自我护理

能力测定表(Exercise of Self-Care Agency Scale, ESCA)[5]

评估, 共43项, 涉及自我概念(0-32分)、自我责任感(0-24
分)、自我护理技能(0-48分)、健康知识水平(0-68分), 得
分越高, 受试者自我护理能力越强, 该量表一致性信度

系数Cronbach’s α为0.763; (2)恐惧疾病进展: 干预前后采

用恐惧疾病进展量表(Fear of Progression Questionnaire, 
FoP-Q)[6]评估, 共12个条目, 包括社会功能、生理健康

2个维度, 采用1-5分的5级计分法, 量表总分为12-60分, 
评分愈高, 则受试者疾病进展恐惧愈严重; 该量表内

部一致性Cronbach’s α系数为0.836, 重测信度0.874; (3)
知觉压力: 分别于干预前后采用知觉压力量表(Chinese 
Perceived Stress Scale, CPSS)[7]评估, 量表共14个条目, 采
用5级计分法, 评分范围0-56分, 评分越高, 则受试者知

觉压力越大. 根据评估可分为正常(0-28分)、存在压

力(29-42分)、压力过大(≥43分)3个等级. 量表内部一

致性Cronbach’s α系数为0.878, 重测信度0.896; (4)生命

质量: 干预前后采用癌症患者生活质量量表(European 
Organization for Research and Treatment of Cancer Quality 
of life Questionnaire Core 30, EORTCQLQ-C30)[8]评估, 涉
及躯体(5个条目)、角色(2个条目)、情绪(4个条目)、社

会功能(2个条目)等领域, 每个条目分为7个等级, 分别计

分1-7分, 评分越高, 则受试者生活质量越高, 量表内部一

致性Cronbach’s α系数为0.839, 重测信度0.821.
统计学处理 采用SPSS 23.0统计学软件包, 计量资

料(mean±SD)表示, t检验, 计数资料n(%)表示, χ 2检验, 等
级资料采用Ridit分析, P<0.05即差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 自护能力 干预前, 两组自护能力相比, 无显著差异

(P>0.05); 干预后, 两组ESCA评分高于干预前, 且观察组

高于对照组(P<0.05), 见表2. 
2.2 恐惧疾病进展 干预前, 两组FoP-Q评分相比, 无显著

差异(P>0.05); 干预后两组FoP-Q评分低于干预前, 且观

察组低于对照组(P<0.05), 见表3. 
2.3 知觉压力 干预前, 两组知觉压力相比, 无显著差异

(P>0.05); 干预后, 两组CPSS程度均较干预前降低, 且观

察组低于对照组(P<0.05), 见表4. 
2.4 生命质量 干预前, 两组EORTCQLQ-C30评分相比, 
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无显著差异(P>0.05); 干预后两组EORTCQLQ-C30评分

高于干预前, 且观察组高于对照组(P<0.05), 见表5. 

3  讨论

健康教育的核心是协助人们树立健康意识, 改变不健康

的行为习惯和生活方式, 以消除或减少影响健康的危险

因素[9]. 但在护患双方接触初期, 各自存在不同的兴趣及

目的, 随护患关系的发展, 双方为患者的健康而相互了

解, 共同为解决其健康问题而努力. Peplau人际关系理论

是强调护患关系的一种沟通理念, 是护士、患者通过共

同合作来参与护理的互动过程[10]. 由此, 本研究以Peplau
人际关系理论为指导对早期胃癌切除术患者进行健康

教育, 按人际关系模式发展的4个阶段展开健康宣教工

作, 以期提升患者自护能力、心理状态及生活质量水平. 
3.1 基于Peplau人际关系理论的健康教育后早期胃癌

切除术患者知觉压力显著降低 知觉压力是个体对认知

环境中不利因素和威胁心理的各种刺激性事件予以评

价后获取的心理反应, 通常会引起失控、紧张及不适. 
研究报道, 癌症患者面临着心理、生理及社会各方面压

力, 通常存在不同程度的知觉压力, 表现为不安全感、

     

表  2  两组自护能力比较(mean±SD, 分)

时间 组别 n 自我概念 自我责任感 自我护理技能 健康知识水平

干预前

观察组 56 14.41±3.12 10.72±3.15 13.49±2.76 23.23±5.12

对照组 56 13.76±3.18 11.31±3.28 14.15±3.23 22.28±4.76

t    1.092    0.971    1.163    1.017

P值    0.277    0.334    0.248    0.311

干预后

观察组 56  23.63±2.49a  18.12±1.35a  38.85±4.02a  56.48±4.31a

对照组 56  18.15±3.12a  15.35±2.13a  29.73±3.82a  48.13±3.86a

t  10.273    8.220  12.307  10.800

P值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

aP<0.05, 与同组干预前相比.

     

表  3  两组恐惧疾病进展比较(mean±SD, 分)

时间 组别 n 社会功能 生理健康 总分

干预前

观察组 56 20.36±4.10 23.12±3.89 43.48±5.36

对照组 56 21.32±4.96 22.36±4.42 43.68±6.10

t    1.116    0.966    0.184

P值    0.267    0.336    0.854

干预后

观察组 56  12.10±2.85a  13.11±3.24a  25.21±4.33a

对照组 56  17.00±3.12a  18.33±4.10a  35.33±3.75a

t    8.677    7.475  19.024

P值 <0.001 <0.001 <0.001

aP<0.05, 与同组干预前相比.

     

表  4  两组知觉压力比较, n (%)

时间 组别 n 正常       存在压力 压力过大

干预前

观察组 56 4(7.14)       8(14.29) 44(78.57)

对照组 56 5(8.93)     10(17.86) 41(73.21)

u 0.450

P值 0.653

干预后

观察组 56 21(37.50)     26(46.43)   9(16.07)

对照组 56 13(23.21)     16(28.57) 27(48.21)

u 2.940

P值 0.003
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不确定感、悲观失望等[11]. Li等[12]研究发现, 知觉压力

会对癌症患者的遵医治疗、情感健康及预后产生不良

影响. 另有研究认为, 认知障碍与知觉压力存在一定的

相关性, 而加强健康宣教, 提高患者疾病认知对降低认

知障碍、减轻知觉压力至关重要[13]. 本研究根据Peplau
人际关系理论从认识期、确认期、进展期及解决期4
个时期入手, 从胃癌患者入院至出院展开系统性健康教

育工作, 可协助患者全面掌握胃癌相关知识, 了解围术

期相关注意事项及各个配合事宜; 同时, 系统性健康教

育可使患者正确认识疾病和治疗手段, 以科学、客观态

度面对胃癌这一应激事件, 减轻紧张、焦虑及不可控心

理, 从而降低知觉压力. 本研究显示, 干预后观察组知觉

压力程度明显低于对照组(P<0.05), 与上述分析相符, 提
示基于Peplau人际关系理论的健康教育有利于降低胃

癌切除患者的知觉压力, 避免陷入心理障碍, 纠正其对

刺激事件和不利因素的不正确认识. 此外, 需特别说明

的是, 本研究中提及的认知障碍主要指患者因疾病知识

欠缺、信息不对称导致的情境性认知偏差, 而非器质性

病变引发的认知功能损害. 胃癌本身可能通过术后并发

症、代谢异常等途径造成认知功能改变, 但此类生物学

机制相关的认知障碍需通过医疗干预改善. 本研究通过

结构化健康教育, 重点针对患者因信息缺失而产生的认

知-情绪失调, 如对预后的灾难化想象、对手术风险的过

度担忧等. Peplau理论强调的渐进式护患互动, 可使健康

教育与患者心理接受阶段精准匹配, 如在确认期通过动

机访谈发现患者的认知盲区, 在进展期通过视听材料纠

正错误疾病归因. 这种认知重构过程已被证实可显著降

低知觉压力水平. 
3.2 基于Peplau人际关系理论的健康教育后早期胃癌

切除术患者疾病进展恐惧下降 近年来, 随着医疗技术

发展, 癌症治疗方法和手段不断改进, 但仍存在转移或

复发风险, 给患者身心带来沉重负担. 恐惧疾病进展

主要指患者因担心复发或疾病进展带来的心理社会

后果[14]. 研究发现[15], 对疾病进展的恐惧属于肿瘤患者

最痛苦的心理压力, 调查显示[16], 约有32.2%的恶性肿瘤

患者将恐惧疾病进展列为最关注问题, 且对疾病进展的

恐惧会加重患者抑郁、焦虑心理, 对患者身心健康和生

活质量产生不良影响. 张阳等[17]研究发现, 医护人员结

合视频、动画等形式为患者提供针对性的健康信息支

持, 可提升其健康素养水平, 减轻恐惧疾病进展的负性

情绪, 提高生活质量水平. 本研究对胃癌切除患者进行

健康教育, 结果显示, 干预后观察组FoP-Q评分低于对照

组(P<0.05), 与上述研究结果一致, 表明基于Peplau人际

关系理论的健康教育可减轻早期胃癌切除术患者疾病

进展恐惧. 原因在于, 一方面, 在Peplau人际关系理论指

导下, 通过循序渐进的护患关系发展, 使患者逐渐对护

理人员产生信任和需求感, 再通过护患双方澄清彼此对

问题的看法和意见, 确认疾病目前状态和可能预期结果, 
以调动患者积极性, 改变对自身疾病的态度、树立信念, 
增强治疗信心; 另一方面, 通过围术期多方面的健康信

息支持, 可提高患者疾病认知, 增强自护能力, 增加患者

对疾病的感知和可控性, 从而降低疾病进展恐惧心理. 
3.3 基于Peplau人际关系理论的健康教育后早期胃癌

切除术患者自护能力、生命质量明显提升 Orem认为

自护能力是个体从事自我照顾、促进自我健康和维护

的能力, 能促使个体积极的进行自我保健活动[18]. 罗静

等[19]研究显示, 健康教育可提升患者的自护能力, 改善

其健康行为, 达到促进健康的目的. 胃癌患者在经历外

科手术这一重创后, 精力和体力明显不足, 需长期康复, 
而良好的自我护理能力显得尤为重要[20]. 本研究在围术

期在Peplau人际关系理论指导下进行健康宣教, 有助于

协调护患关系, 调动患者积极性, 更好地“消化”健康

知识, 提高健康知识水平, 从健康教育中获取最大利益, 
积极配合治疗和康复计划, 注重自我认识, 强化自护责

任感. 因此, 基于Peplau人际关系理论的健康教育不仅能

协助患者更好地接收先关知识, 还有利于强化自我病情

     

表  5  两组生命质量比较(mean±SD, 分)

时间 组别 n 躯体 角色 情绪 社会功能

干预前

观察组 56 13.25±3.14  8.80±1.24 10.33±2.85  7.32±2.10

对照组 56 12.74±3.85  9.11±2.32   9.98±3.12  8.04±2.69

t    0.768    0.880    0.620 1.579

P值    0.444    0.380    0.537 0.117

干预后

观察组 56  22.69±4.10a 14.32±2.36a  20.10±3.85a 12.11±3.24a

对照组 56  16.33±3.25a 12.10±1.85a  15.55±4.36a 10.65±2.12a

t    9.097    5.540    5.854 2.822

P值 <0.001 <0.001 <0.001 0.006

aP<0.05, 与同组干预前相比.

陈恩娜, 等. Peplau人际关系理论对早期胃癌切除术患者健康教育、知觉压力、恐惧疾病进展及生命质量的影响



2025-06-28|Volume 33|Issue 6|WCJD|https://www.wjgnet.com 464

监测、自我认知、自我情绪调节, 从而达到提升患者自

我护理能力的目的, 同时这也可能是患者知觉压力和恐

惧疾病进展降低的重要原因之一. 近年来, 生命质量在

恶性肿瘤领域中越来越受到重视, 成为评估患者预后的

重要指标. 本研究进一步分析EORTCQLQ-C30量表发

现, 观察组躯体、角色、情绪及社会功能的改善幅度显

著高于对照组(P<0.05), 由此可见, 相比常规健康教育, 基
于Peplau人际关系理论的健康教育在改善胃癌患者生命

质量方面具有明显优势. 分析如下: (1)护患关系的阶段

性发展可使患者逐步获得心理掌控感, 原因是患者因感

受到持续不断的专业支持可增强其应对挑战的信心; (2)
通过疼痛管理教育、手术视频预适应等感官-认知整合

干预, 可降低治疗有关记忆的创伤性编码强度, 进而促

进术后功能恢复; (3)病友俱乐部的同伴教育及家属参与

制度, 构建了多层级社会支持网络, 可有效补偿胃癌患

者常见的社会关系收缩现象. 这些对于改善患者生命质

量具有积极作用. 

4  结论

综上所述, 本研究基于Peplau人际关系理论的4个发展时

期展开健康教育工作, 早期胃癌切除术患者知觉压力、

疾病进展恐惧降低, 自护能力增强, 生命质量得到显著

提高. 本研究局限性在于观察周期集中于围手术期, 未
延伸至术后化疗阶段, 未来需延长随访时间以验证干预

措施对化疗接受度、完成度及长期预后的影响. 

文章亮点

实验背景

目前, 手术切除是早期胃肠主要治疗手段, 但疾病认知

不足、创伤性手术等因素影响, 患者普遍存在消极悲观

心理、恐惧疾病进展、严重知觉压力等问题, 造成生活

质量下降, 治疗依从性不足, 影响预后. 

实验动机

目前, Peplau人际关系理论已广泛应用于肺癌、肝癌等

疾病, 但其对早期胃癌切除术患者患者的干预效果如何

尚缺乏相关研究.

实验目标

探讨基于Peplau人际关系理论的健康教育在早期胃癌切

除术患者中的应用及其对知觉压力、恐惧疾病进展及

生命质量的影响. 

实验方法

选择2020-01/2021-10上虞人民医院肿瘤科符合选例标准

的112例早期胃癌切除术患者, 每组样本量为56例. 对照

组行常规健康教育, 于此基础上观察组行基于Peplau人
际关系理论的健康教育. 比较两组干预前后自我护理能

力测定表、恐惧疾病进展量表、知觉压力量表、癌症

患者生活质量量表. 

实验结果

干预后观察组ESCA评分高于对照组(P<0.05); 干预后观

察组FoP-Q评分低于对照组(P<0.05); 干预后观察组CPSS
程度低于对照组(P <0.05); 干预后观察组癌症患者生活

质量量表评分高于对照组(P<0.05). 

实验结论

基于Peplau人际关系理论的健康教育可减轻早期胃癌切

除术患者知觉压力、恐惧疾病进展, 并在提高患者自护

能力及生命质量方面具有明显优势.

展望前景

使护患建立起一种持续的友谊关系, 以提高宣教效果, 
减轻患者知觉压力、恐惧疾病进展, 提高生命质量. 
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Abstract
BACKGROUND
Endoscopic submucosal dissection (ESD) is used for the 
treatment of gastrointestinal diseases, but the surgery is 
complex and time-consuming, which can cause pain and 
oxidative stress, affecting recovery. The commonly used 
anesthetic propofol has insufficient analgesic effects and 
carries risks of complications, while dexmedetomidine 
has good analgesic and sedative effects. This study com-
pared the effects of sufentanil combined with propofol 
or dexmedetomidine on oxidative stress in ESD patients 
undergoing ESD, with an aim to provide a reference for 
clinical anesthesia.

AIM
To investigate the effect of sufentanil combined with 
propofol or dexmedetomidine on perioperative oxidative 
stress in patients undergoing ESD. 

METHODS
A prospective study was conducted to select 120 patients 
who were scheduled to undergo ESD at Jinhua Central 
Hospital, Zhejiang Province from April 2022 to December 
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2024. The patients were randomly divided into either a 
sufentanil combined with propofol (SP) group or a sufen-
tanil combined with dexmedetomidine (SD) group using 
the random number table method, with 60 cases in each 
group. All patients were given 0.2 μg/kg sufentanil at 5 
minutes before surgery. The SP group was given 1.5 mg/kg 
propofol at 2 minutes before surgery, followed by main-
tenance at 4 mg/(kg·h); the SD group received 1.0 μg/kg 
dexmedetomidine at 10 minutes before surgery, followed 
by maintenance at 0.6 μg/(kg·h). Hemodynamic param-
eters [heart rate, mean arterial pressure (MAP), pulse 
oxygen saturation (SpO2)], pain threshold index (PTi), and 
depth of anesthesia [wavelet index (WLi)] were compared 
between the two groups at the time points of preopera-
tion (T0), immediate induction of anesthesia (T1), entry of 
the endoscope into the throat (T2), submucosal resection 
(T3), and end of the surgery (T4). Oxidative-antioxidant 
indicators [catalase (CAT), malondialdehyde (MDA), 
superoxide dismutase (SOD)] and surgery-related indica-
tors (operation time, time to induction, time to recovery) 
at T0, 30 minutes after anesthesia (T5), and 1 hour after 
the end of surgery (T6), and adverse reactions were also 
compared. 

RESULTS
Time to anesthesia induction in the SP group was shorter 
than that of the SD group, time to recovery was longer 
than that of the SD group (P < 0.05), and there was no sig-
nificant difference in the operation time between the two 
groups (P > 0.05). The heart rate of the SP group was sig-
nificantly lower than that of the SD group at T1-T3, while 
the MAP of the SP group was significantly higher than 
that of the SD group at T2 and T3 (P < 0.05), though there 
was no significant difference in SpO2 between the two 
groups at T1-T4 (P > 0.05). PTi and WLi in the SP group 
were higher than those of the SD group at T2-T4 (P < 0.05). 
There were no significant differences in the levels of CAT, 
MDA, and SOD between the two groups at T0, T5, and T6 
(P > 0.05). The incidence of injection pain and respiratory 
depression in the SP group was higher than that of the SD 
group, the incidence of body movement was lower than 
that of the SD group (P < 0.05), and there was no signif-
icant difference in the incidence of nausea and vomiting 
between the two groups (P > 0.05). 

CONCLUSION
In ESD, sufentanil combined with dexmedetomidine is 
associated with stable hemodynamics, rapid recovery, and 
low incidence of injection pain and respiratory depression, 
while sufentanil combined with propofol is associated 
with fast induction of anesthesia and low incidence of 
body movement. The effect on patients’ oxidative stress is 
similar between the two regimens. Therefore, appropriate 
anesthesia regimen should be selected according to the 
specific situation in clinical practice.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
内镜黏膜下剥离术(endoscopic submucosal dissection, 
ESD)用于胃肠道疾病治疗, 但手术复杂、时间长, 易
致疼痛和氧化应激, 影响恢复. 常用麻醉药丙泊酚镇
痛不足且有并发症风险, 而右美托咪定镇痛镇静效果
好. 本研究对比舒芬太尼联合丙泊酚或右美托咪定对
ESD患者氧化应激的影响, 为临床麻醉提供参考.

目的
探讨舒芬太尼联合丙泊酚或右美托咪定对肠道ESD
患者围术期氧化应激的影响. 

方法
前瞻性选取2022-04/2024-12浙江省金华市中心医院
120例拟行肠道ESD患者进入研究, 采用随机数字表
法分为舒芬太尼配合丙泊酚(sufentanil combined with 
Propofol, SP)组、舒芬太尼配合右美托咪定(sufentanil 
combined with dexmedetomidine, SD)组, 各60例. 全
部患者术前5 min给予0.2 μg/kg舒芬太尼, SP组术前
2 min给予1.5 mg/kg丙泊酚, 随后以4 mg/(kg·h)维持; 
SD组术前10 min给予1.0 μg/kg右美托咪定, 随后以
0.6 μg/(kg·h)维持. 比较两组术前(T0)、麻醉诱导即
刻(T1)、内窥镜入喉时(T2)、黏膜下切除时(T3)、手
术结束时(T4)时间点血流动力学[心率、平均动脉压
(mean arterial pressure, MAP)、脉搏血氧饱和度(pulse 
oxygen saturation, SpO2)]、镇痛指数(pain threshold 
index, PTi)、麻醉深度[小波指数(wavelet index, WLi)], 
T0、麻醉后30 min(T5)、手术结束后1 h(T6)氧化-抗
氧化系统指标[过氧化氢酶(catalase, CAT)、丙二醛
(malondialdehyde, MDA)、超氧化物歧化酶(superoxide 
dismutase, SOD)]、手术相关指标(手术时间、麻醉诱
导时间、苏醒时间)及不良反应. 

结果
SP组麻醉诱导时间短于SD组, 苏醒时间长于SD组
(P <0.05), SD组手术时间与SP组比较无显著差异
(P>0.05); SP组T1-T3时心率明显低于SD组, SP组T2、



T3时MAP明显高于SD组(P<0.05), SP组T1-T4时SpO2

与SD组比较无显著差异(P>0.05); SP组T2-T4时PTi、
WLi高于SD组(P <0.05); T0、T5、T6时SP组CAT、
MDA、SOD水平与SP组比较无显著差异(P>0.05); SP
组注射痛、呼吸抑制发生率高于SD组, 体动发生率
低于SD组(P<0.05), SP组恶心呕吐发生率与SP组比较
无显著差异(P>0.05). 

结论
ESD中舒芬太尼配合右美托咪定血流动力学稳定、

苏醒快、注射痛及呼吸抑制发生率低, 舒芬太尼配
合丙泊酚麻醉诱导快、体动发生率低, 但对患者氧
化应激作用相似, 临床可根据具体情况选择合适麻
醉方案. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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0  引言

内镜黏膜下剥离术(endoscopic submucosal dissection, ESD)
是一种新颖且高效的内镜微创技术, 因其创伤小、术后

恢复快等优点被广泛用于胃肠道疾病的治疗中, 能完整

剥离切除黏膜下的病变组织, 但ESD手术操作精细且复

杂, 手术时间较长, 术中一系列操作易刺激交感神经兴

奋, 导致患者产生疼痛与不适, 影响手术顺利进行[1,2]. 研
究发现, 手术创伤能诱发氧化应激, 导致中性粒细胞炎

性浸润, 继而影响患者术后恢复[3]. 因此, 临床应积极寻

找安全有效的麻醉方案, 以提高手术成功率、降低并

发症发生率. 丙泊酚是临床较为常用的麻醉药物, 具有

镇静遗忘、苏醒快等特点, 但其镇痛效果差, 且呼吸抑

制、低氧血症、注射痛等并发症发生风险较高[4]. 近年

来, 右美托咪定因其良好的镇痛镇静作用而备受关注, 
研究表明, 右美托咪定不仅能有效减少丙泊酚用量, 降
低呼吸抑制等麻醉相关并发症发生率, 还能抑制胃肠蠕

动, 这对于成功进行ESD手术具有重要意义[5,6]. 然而临
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床关于右美托咪定和丙泊酚在肠道ESD中的对比研究

报道相对较少, 鉴于此, 本研究尝试探讨舒芬太尼分别

配合右美托咪定、丙泊酚对患者氧化应激的影响, 以期

为临床提供麻醉参考. 分析如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 选取2022-04/2024-12浙江省金华市中心医院

120例拟行肠道ESD患者进行前瞻性研究. 样本量计算: 
以围术期丙二醛(malondialdehyde, MDA)变化率为主要

终点, 根据前期小样本预试验结果, 预期丙泊酚(sufentan-
il combined with propofol, SP)组MDA升高幅度为35%, 右
美托咪定(sufentanil combined with dexmedetomidine, SD)
组MDA升高幅度为30%, 设α = 0.05, 1-β = 0.80, 两组研究

对象数量相等, 利用PASS 15.0软件计算得每组需53例患

者, 考虑10%的脱落率, 最终确定每组纳入60例, 共计120
例. 纳入标准: 符合肠道ESD指征[7], 择期进行手术; 年龄

>18岁; 美国麻醉医师协会(ASA)分级均为Ⅰ-Ⅲ级; 患者

对研究知情同意. 排除标准: 凝血功能障碍者; 患者神经

功能障碍或认知功能障碍; 急性消化道出血活动期; 严
重高血压未控制者; 严重肥胖; 具有严重肝肾心肺疾病; 
药物过敏者; 呼吸道梗阻或困难气道者; 长期服用镇痛

类药物. 采用随机数字表法分为SP组、SD组, 各60例. 两
组患者的一般资料均衡可比(P>0.05), 见表1. 本研究经我

院伦理委员会审批通过[(研)20251230101]. 
1.2 方法 全部患者术前禁食8 h、禁饮4 h行肠道准备, 术前

给予丁卡因凝胶(国药准字H20123292; 规格:1.5 g:70 mg; 真
奥金银花药业)喷喉实施表面麻醉, 抵达手术室前不再

给予任何其他药物. 入室后, 留置静脉通道, 给予鼻导管

吸氧(3 L/min), 连接心电监护、脑电双频指数电极, 监测

血压、脉搏血氧饱和度(pulse oxygen saturation, SpO2)、
心率等. 所有患者术前5 min给予0.2 μg/kg舒芬太尼(国药

准字H20203651; 规格: 2 mL:100 μg; 江苏恩华药业), 静
脉注射. SP组术前2 min给予1.5 mg/kg丙泊酚(国药准字

HJ20150661; 50 mL:0.5 g; 北京费森尤斯卡比医药)诱导麻

醉, 随后以4 mg/(kg·h)维持麻醉; SD组术前10 min 给予1.0 
μg/kg右美托咪定(国药准字H20130027; 规格: 2 mL:0.2 mg; 
山东辰欣药业)诱导麻醉, 随后以0.6 μg/(kg·h)维持麻醉. 
维持脑电双频指数值在65-75. 待患者小波指数(wavelet 
index, WLi)<69时开始在内镜下进行肠道ESD操作, 术中

若患者出现体动, 则追加舒芬太尼0.1 μg/(kg·次), 手术结

束, 退镜时停止输注麻醉药物, 随后送至麻醉监测室. 全
部流程由同一组医师进行操作. 
1.3 观察指标 (1)手术相关指标: 记录比较两组麻醉诱

导时间、手术时间、苏醒时间; (2)血流动力学: 记录比

较两组术前(T0)、麻醉诱导即刻(T1)、内窥镜入喉时
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(T2)、黏膜下切除时(T3)、手术结束时(T4)时间点心

率、平均动脉压(mean arterial pressure, MAP)、SpO2等

指标变化; (3)镇痛指数、麻醉深度: 记录比较两组T1、
T2、T3、T4时间点镇痛指数(pain threshold index, PTi)与
WLi, 其中PTi范围0-100, <40为镇痛偏深, 40-60为镇痛

适度, 61-80为镇痛不足, >80为疼痛; WLi范围0-100, <35
为麻醉过深, 35-69为麻醉状态, 70-89为浅麻/睡眠状态, 
≥90为清醒状态; (4)氧化-抗氧化系统指标: 分别于T0、
麻醉后30 min(T5)、手术结束后1 h(T6)时间点采集患者

外周3 mL空腹静脉血分离血清, 采用放射免疫法检测血

清MDA、过氧化氢酶(catalase, CAT)、超氧化物歧化酶

(superoxide dismutase, SOD)水平; (5)不良反应: 记录比较

两组手术期间出现的不良反应. 
统计学处理 应用SPSS 25.0软件对数据进行分析. 

计量资料以均数±标准差(mean±SD)表示, 采用t检验; 
不同时间、组间、交互作用测量数据采用重复测量方

差分析. 计数资料例(%)表示, 采用χ 2检验; 等级资料采用

Ridit分析. 以P<0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 两组手术相关指标比较 SD组麻醉诱导时间、苏醒

时间长于SP组(P<0.05), SP组手术时间与SD组比较无显

著差异(P>0.05), 见表2. 
2.2 两组不同时间点血流动力学比较 两组心率、MAP
存在组间-时间交互效应(P <0.05), SpO2不存在组间-时
间交互效应(P>0.05). 两组心率均呈先下降后回升趋势, 
SP组T1-T3时心率明显低于T0、SD组, SD组T1时低于

T0(P<0.05); 两组MAP均呈先下降后升高趋势, 两组T1时
MAP明显低于T0, SP组T2、T3时MAP明显高于T0、SD
组, SD组T3时MAP明显高于T0(P<0.05); 两组各时间点

SpO2比较无显著差异(P>0.05). 见表3、图1. 
2.3 两组不同时间点镇痛指数、麻醉深度比较 两组

PTi、WLi存在组间-时间交互效应(P<0.05). T2、T3、T4
时两组PTi、WLi均低于T0时(P<0.05); SP组T2、T3、T4
时PTi、WLi高于SD组(P<0.05). 见表4、图2. 
2.4 两组不同时间点氧化-抗氧化系统指标比较 两
组CAT、MDA、SOD水平不存在组间-时间交互效应

     

表  2  两组手术相关指标比较(mean±SD, min)

组别 例数 麻醉诱导时间 手术时间 苏醒时间

SP组 60 0.95±0.12 45.06±5.52 4.82±1.06

SD组 60 5.65±0.86 43.85±5.26 8.56±1.48

t -41.926 -1.229 -15.914

P值      0.000    0.221      0.000

SP: 舒芬太尼配合丙泊酚; SD: 舒芬太尼配合右美托咪定.

     

表  1  两组患者的一般资料比较[mean±SD, n (%)]

组别 SD组(n  = 60) SP组(n  = 60) t /χ 2/u P 值

性别 0.136 0.713

   男 33(55.00) 35(58.33)

   女 27(45.00) 25(41.67)

年龄(岁) 64.25±6.98 63.76±7.25 0.377 0.707

体质量指数(kg/m2) 22.54±2.63 22.26±2.48 0.600 0.550

ASA分级 0.390 0.697

   Ⅰ级   8(13.33)   9(15.00)

   Ⅱ级 36(60.00) 37(61.67)

   Ⅲ级 16(26.67) 14(23.33)

疾病类型 0.137 0.934

   胃肠道息肉 24(40.00) 26(43.33)

   黏膜层病变 19(31.67) 18(30.00)

   消化道早期癌症 17(28.33) 16(26.67)

SP: 舒芬太尼配合丙泊酚; SD: 舒芬太尼配合右美托咪定.
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(P>0.05). T5、T6时两组CAT、MDA、SOD水平均高于

T0时(P<0.05); 两组各时间点CAT、MDA、SOD水平比

较无显著差异(P>0.05). 见表5、图3. 
2.5 两组不良反应比较 SD组注射痛、呼吸抑制发生率

低于SP组(P<0.05), SD组体动发生率高于SP组(P<0.05), 
两组恶心呕吐发生率比较无显著差异(P>0.05). 见表6. 

3  讨论

肠道ESD属于微创手术, 相较于传统的开腹手术, 肠道

ESD创伤小、恢复快、能保留完整器官结构和功能, 在胃

肠道疾病的诊断与治疗中具有重要作用. 然而, 由于ESD
具有侵入性和刺激性, 而患者多饮食不佳、体质虚弱, 在
术中易出现体动、咽部不适等不良反应, 还可导致患者

     

表  4  两组不同时间点镇痛指数、麻醉深度比较(mean±SD)

指标 组别 例数 T0 T1 T2 T3 T4

PTi

SP组 60 - 91.05±6.84 72.45±9.38 68.74±8.45   67.59±10.29

SD组 60 - 89.25±6.24 60.67±8.25 63.42±5.96 60.58±9.04

F F 时间 = 35.491, F 组间 = 3.985, F 交互 = 2.013

P值 P 时间<0.001, P 组间 = 0.002, P 交互 = 0.026

WLi

SP组 60 - 95.26±4.45   68.84±10.36 63.21±8.54   64.76±10.35

SD组 60 - 96.20±6.29 51.65±8.26 51.98±7.45 54.29±8.46

F F 时间 = 24.035, F 组间 = 16.358, F 交互 = 3.746

P值 P 时间<0.001, P 组间<0.001, P 交互 = 0.008

“-”表示未检测; PTi: 镇痛指数; WLi: 小波指数; SP: 舒芬太尼配合丙泊酚; SD: 舒芬太尼配合右美托咪定.

     

表  3  两组不同时间点血流动力学比较(mean±SD)

指标 组别 例数 T0 T1 T2 T3 T4

心率(min)

SP组 60 82.66±6.42 69.85±5.54 70.35±8.16 75.43±6.58 83.15±6.52

SD组 60 83.35±7.13 72.46±5.69 83.46±8.25 86.40±9.35 85.42±8.54

F F 时间 = 8.042, F 组间 = 5.669, F 交互 = 3.725

P值 P 时间<0.001, P 组间<0.001, P 交互 = 0.009

MAP(mmHg)

SP组 60   85.69±10.26 79.25±9.19   91.54±12.53 126.45±13.18   87.98±11.46

SD组 60   86.24±11.05   80.46±10.33   85.63±12.46   89.95±13.20   87.73±12.42

F F 时间 = 6.495, F 组间 = 2.640, F 交互 = 2.009

P值 P 时间<0.001, P 组间 = 0.012, P 交互 = 0.028

SpO2(%)

SP组 60 99.26±6.48 96.48±7.12 96.96±6.83 97.03±6.95 97.48±7.26

SD组 60 99.18±6.83 98.45±7.06 97.58±7.24 98.59±7.32 98.86±7.54

F F 时间 = 0.784, F 组间 = 0.650, F 交互 = 0.679

P值 P 时间 = 0.129, P 组间 = 0.264, P 交互 = 0.205

MAP: 平均动脉压; SpO2: 脉搏血氧饱和度; SP: 舒芬太尼配合丙泊酚; SD: 舒芬太尼配合右美托咪定.
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图  1  不同时间点血流动力学折线图. A: 心率; B: 平均动脉压; C: 脉搏血氧饱和度. MAP: 平均动脉压; SpO2: 脉搏血氧饱和度; SP: 舒芬太尼

配合丙泊酚; SD: 舒芬太尼配合右美托咪定.
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表  5  两组不同时间点氧化-抗氧化系统指标比较(mean±SD)

指标 组别 例数 T0 T5 T6

CAT(U/mL)

SP组 60 18.15±3.26 20.68±3.45 23.84±4.06

SD组 60 18.54±3.08 21.42±3.39 25.10±4.06

F F 时间 = 6.459, F 组间 = 2.452, F 交互 = 1.988

P值 P 时间<0.001, P 组间 = 0.082, P 交互 = 0.125

MDA(kU/L)

SP组 60   3.22±0.80   4.93±0.92   6.45±1.14

SD组 60   3.45±0.86   5.14±1.05   6.82±1.26

F F 时间 = 9.245, F 组间 = 1.958, F 交互 = 1.462

P值 P 时间<0.001, P 组间 = 0.132, P 交互 = 0.186

SOD(U/mL)

SP组 60 31.26±4.84 36.49±5.03 42.58±5.25

SD组 60 30.98±5.05 37.14±5.21 44.06±5.34

F F 时间 = 16.482, F 组间 = 0.958, F 交互 = 1.036

P值 P 时间<0.001, P 组间 = 0.684, P 交互 = 0.214

CAT: 过氧化氢酶; MDA: 丙二醛; SOD: 超氧化物歧化酶; SP: 舒芬太尼配合丙泊酚; SD: 舒芬太尼配合右美托咪定.
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图  2  不同时间点镇痛指数、麻醉深度折线图. A: 镇痛指数: B: 小波指数. PTi: 镇痛指数; WLi: 小波指数; SP: 舒芬太尼配合丙泊酚; SD: 舒

芬太尼配合右美托咪定.
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图  3  不同时间点氧化-抗氧化系统指标折线图. A: 过氧化氢酶; B: 丙二醛; C: 超氧化物歧化酶. CAT: 过氧化氢酶; MDA: 丙二醛; SOD: 超

氧化物歧化酶; SP: 舒芬太尼配合丙泊酚; SD: 舒芬太尼配合右美托咪定.

     

表  6  两组不良反应比较, n (%)

组别 例数 注射痛 呼吸抑制 恶心呕吐 体动

SP组 60 26(43.33)   9(15.00) 2(3.33) 2(3.33)

SD组 60 1(1.67) 1(1.67) 0(0.00) 12(20.00)

χ 2 29.869 6.982 0.508 8.086

P值 <0.001 0.008 0.476 0.004

SP: 舒芬太尼配合丙泊酚; SD: 舒芬太尼配合右美托咪定.
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机体氧化-抗氧化失衡、血流动力学波动, 甚至危及患者

生命安全[8]. 因此, 寻找合适的麻醉方案具有重要意义. 
本研究结果发现, SP组麻醉诱导时间、苏醒时间短

于SD组, 其与丙泊酚起效快、能快速诱导、易苏醒有

关. 但丙泊酚存在明显呼吸抑制, 且不具备镇痛效果, 故
多与其他药物联用[9]. 舒芬太尼是强效阿片类镇痛药, 可
通过激活中枢神经系统和周围神经系统中的阿片受体, 
能弥补丙泊酚镇痛方面的不足, 但舒芬太尼与丙泊酚联

用可能会加剧呼吸抑制效应, 导致镇痛与呼吸维持之间

产生冲突, 影响麻醉安全, 必要时需建立人工气道以确

保患者呼吸通畅[10,11]. 右美托咪定是高选择性的α2肾上

腺素受体激动剂, 能特异性与α2受体结合, 有效阻断神

经元信号传递, 并通过抑制中枢交感神经的活动来实现

镇静与镇痛的效果, 且其对α2受体具有强大的亲和力, 
因此其镇静作用显著, 机制类似于自然睡眠状态, 因而

患者在接受治疗后易被唤醒且能迅速恢复意识[12]. 右
美托咪定与舒芬太尼联用, 可显著增强镇痛效果, 有助

于减少手术过程中的体动反应, 从而提高手术的顺利

进行[13]. 此外, 右美托咪定呼吸抑制作用相对较弱, 对呼

吸功能影响较小, 且能减少阿片类镇痛药用量, 有助于

维持血流动力学稳定, 降低低血压发生风险[14]. 本研究

结果显示, T1时两组心率、MAP均明显下降, 其可能原

因是麻醉药物的迅速作用导致心血管系统抑制, 引起心

率减缓及血压下降. T2-T4时SD组MAP相对稳定, 而SP
组仍波动较大, 提示右美托咪定联合舒芬太尼对血流动

力学影响相对较小. T1-T3时SP组心率明显低于SD组, 其
可能与丙泊酚加剧迷走神经的刺激有关, 因而术中应用

丙泊酚需密切监测患者心率变化. T0-T4时两组SpO2均

处于正常范围, 表明舒芬太尼联合丙泊酚或右美托咪定

均能有效保证患者的血氧饱和度, 避免因麻醉药物导致

的低氧血症. 
PTi是评估患者大脑皮质对疼痛刺激反应程度的综

合脑电参数, 有利于医师调整镇痛药物用量, 与传统的经

验判断或根据镇静深度判断相比, PTi更具客观性, 能提

高临床麻醉质量[15]. WLi是根据脑电小波变换分析的麻

醉深度监测指标, 可客观评估患者镇静深度[16]. 本研究发

现, T2-T4时两组PTi均处于60-80, 表明使用1.5 mg/kg丙泊

酚或1.0 μg/kg右美托咪定均无法完全抑制伤害性刺激

对患者的影响, 仍存在镇痛不足的情况. 但SD组T2-T4时
PTi低于SP组, 也能说明右美托咪定镇痛效果优于丙泊

酚. T2-T4两组WLi均处于35-69, 可见两种药物均可达到

理想麻醉深度. 安全性分析发现, SD组呼吸抑制、注射

痛发生率低于SP组, 表明右美托咪注射痛、呼吸抑制发

生率较低, 但SD组体动反应发生率高于SP组, 体动发生

的常见原因为镇静不足, 但本研究SD组镇静深度较为理

想, 猜测其可能是因为右美托咪定对伤害性刺激的抑制

作用较弱有关. 
既往研究表明[17,18], 手术造成的失血、组织损伤等

可引起触发机体产生大量的活性氧自由基和活性氮自

由基, 导致细胞结构和功能损伤, 从而影响患者术后恢

复. MDA是脂质过氧化标志性产物, 其水平升高表示细

胞或组织氧化损伤程度加重[19]. SOD是抗氧化酶之一, 能
催化超氧阴离子自由基歧化生成氧和过氧化氢, 从而清

除体内的超氧阴离子自由基, 防止其对细胞造成损伤, 
CAT是其下游酶类物质, 能催化过氧化氢分解为无害的

水和氧气[20,21]. 相关研究发现[22,23], ROS能激活NF-κB等
促炎通路, 促进残余肿瘤细胞增殖, MDA可增强肿瘤细

胞侵袭转移能力. Yao等[24]发现, 丙泊酚可通过调节miR-
363-3p/CREB轴减少ROS的生成. 而尹顺花等[25]研究表

明, 右美托咪定可能通过激活PI3K/mTOR/ULK1通路发

挥抗氧化应激作用. 分析本研究结果发现, T5、T6时两

组MDA水平高于T0时, 表明手术创伤对患者机体造成

了氧化应激损伤, 而CAT、SOD水平升高, 则反映机体为

应对手术应激而做出的抗氧化防御反应. 但两组间比较

发现, T0、T5、T6时两组CAT、MDA、SOD水平比较无

显著差异, 这提示丙泊酚和右美托咪定对患者氧化-抗氧

化系统的影响效果可能相似, 但无法准确判断两种药物

抗氧化作用的优劣, 其可能与样本量小、未能完全排除

混杂因素有关. 

4  结论

综上所述, 舒芬太尼配合右美托咪定用于ESD具有循环

稳定、注射痛及呼吸抑制发生率低等优势, 舒芬太尼配

合丙泊酚具有麻醉诱导快、苏醒快、体动发生率低等

优势, 但两种方案抗氧化效果相当. 但本研究存在明显

缺陷, 如未设置空白对照、单中心小样本、未评估长期

预后, 后续研究还需增设空白对照, 以明确药物作用, 开
展多中心、大样本随机对照试验, 并延长随访时间, 以
提高统计效力、减少个体差异, 更准确地评估两种药

物的抗氧化效果. 此外, 本研究纳入患者年龄差异较大, 
老年患者多合并基础疾病, 耐受性较差, 氧化应激反应

可能更为显著, 研究时应重点关注老年群体, 或后续研

究可尝试采用舒芬太尼联合新型抗氧化药物(如依达拉

奉)、麻醉辅助剂(如褪黑素), 以进一步优化麻醉方案, 
减轻氧化应激损伤, 改善患者预后. 

文章亮点

实验背景

本研究聚焦于肠道内镜黏膜下剥离术(endoscopic submu-
cosal dissection, ESD)的麻醉管理. ESD作为一种微创技
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术, 虽创伤小、恢复快, 但手术复杂、时间长, 易刺激交

感神经, 导致患者疼痛和不适, 甚至影响手术顺利进行. 
此外, 手术创伤可诱发氧化应激, 进而影响术后恢复. 因
此, 寻找安全有效的麻醉方案以优化手术效果和患者预

后具有重要的临床意义. 

实验动机

目前, 丙泊酚和右美托咪定是常用的麻醉药物, 但两者

在临床应用中各有优缺点. 丙泊酚镇静效果好但镇痛不

足且有呼吸抑制风险, 而右美托咪定镇痛镇静效果显著

但麻醉诱导时间较长. 然而, 关于这两种药物在肠道ESD
手术中的对比研究较少. 因此, 本研究旨在通过对比舒

芬太尼联合丙泊酚或右美托咪定的麻醉方案, 探讨其对

患者围术期氧化应激的影响, 为临床麻醉方案的选择提

供科学依据. 

实验目标

本研究旨在明确舒芬太尼联合丙泊酚或右美托咪定在

肠道ESD手术中的麻醉效果, 重点关注其对患者围术期

氧化应激的影响. 通过对比两组患者的血流动力学、镇

痛指数、麻醉深度、氧化-抗氧化系统指标以及手术相

关指标和不良反应, 评估两种麻醉方案的优劣, 为临床

提供更优化的麻醉选择. 

实验方法

本研究前瞻性选取2022-04/2024-12在浙江省舟山医院拟

行肠道ESD手术的120例患者, 随机分为舒芬太尼联合

丙泊酚(sufentanil combined with propofol, SP)组和舒芬太

尼联合右美托咪定(sufentanil combined with dexmedetomi-
dine, SD)组, 每组60例. 所有患者术前5 min给予0.2 μg/kg
舒芬太尼, SP组术前2 min给予1.5 mg/kg丙泊酚并以4 mg/
(kg·h)维持, SD组术前10分钟给予1.0 μg/kg右美托咪定并

以0.6 μg/(kg·h)维持. 研究记录了两组患者在不同时间点

的血流动力学指标、镇痛指数、麻醉深度、氧化-抗氧

化系统指标以及手术相关指标和不良反应. 

实验结果

结果显示, SP组麻醉诱导时间短于SD组, 但苏醒时间长

于SD组. 在血流动力学方面, SP组在麻醉诱导即刻至黏

膜下切除时的心率明显低于SD组, 而平均动脉压在内窥

镜入喉时和黏膜下切除时明显高于SD组. 镇痛指数和麻

醉深度方面, SP组在内窥镜入喉时至手术结束时均高于

SD组. 氧化-抗氧化系统指标显示, 两组在术前、麻醉后

30 min及手术结束后1 h的过氧化氢酶、丙二醛、超氧化

物歧化酶水平无显著差异. 不良反应方面, SP组注射痛

和呼吸抑制发生率高于SD组, 而体动发生率低于SD组. 

实验结论

本研究表明, 舒芬太尼联合右美托咪定在ESD手术中具

有血流动力学稳定、苏醒快、注射痛及呼吸抑制发生率

低等优势, 而舒芬太尼联合丙泊酚则具有麻醉诱导快、

体动发生率低的特点. 两种方案对患者氧化应激的影响

相似. 临床可根据具体手术需求和患者情况选择合适的

麻醉方案. 

展望前景

尽管本研究为临床麻醉方案的选择提供了有价值的参

考, 但仍存在局限性, 如单中心小样本、未设置空白对

照等. 未来研究应开展多中心、大样本的随机对照试验, 
并延长随访时间, 以进一步验证两种麻醉方案的长期效

果. 此外, 可探索新型抗氧化药物或麻醉辅助剂与舒芬太

尼的联合应用, 以进一步优化麻醉方案, 减轻氧化应激损

伤, 改善患者预后. 
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Abstract
BACKGROUND
Providing timely and effective treatment for chronic hepa-
titis B (CHB) patients with elevated alpha-fetoprotein (AFP) 
levels is of great significance for preventing liver cirrhosis 
and liver cancer. The combination of Bifidobacterium triple 
viable bacteria and Hugan tablets as a complementary 
therapy to nucleoside antiviral therapy can improve liver 
function, inhibit oxidative stress, and enhance therapeutic 
efficacy.

AIM
To evaluate the efficacy of Bifidobacterium triple viable 
bacteria combined with Hugan tablet as a complementary 
therapy to nucleoside antiviral therapy in the treatment of 
patients with elevated AFP and CHB with syndrome of 
liver exuberance and spleen deficiency. 

METHODS
A total of 204 patients with CHB with elevated AFP ad-
mitted to our hospital from July 2021 to August 2023 were 
divided into a control group (conventional treatment), a 
Hugan tablets group (conventional treatment + Hugan 
tablets), and a combination group (conventional treatment 
+ Hugan tablets + Bifidobacterium triple viable bacteria) 
using the random number table method, with 68 cases 
in each group. The total response rate, AFP, hepatitis B 
virus deoxyribonucleic acid load (HBV-DNA), hepatitis 
B core-associated antigen (HBcrAg), hepatitis B virus 
surface antigen (HBsAg), hepatitis B e antigen (HBeAg), 
aspartate aminotransferase (AST), alanine aminotransfer-
ase (ALT), total bilirubin (TBIL), type Ⅲ procollagen (PC-
Ⅲ), hyaluronic acid (HA), type Ⅳ collagen (Ⅳ-C), laminin 
(LN), malondialdehyde (MDA), total antioxidant capacity 
(T-AOC), superoxide dismutase (SOD), and adverse reac-
tions were compared among the three groups. 
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方法
将2021-07/2023-08我院收治的204例AFP升高CHB
患者 ,  以随机数字表法分为对照组(常规治疗)、
护肝片组(常规治疗+护肝片)、联合组(常规治疗
+护肝片+双歧杆菌三联活菌), 各68例. 比较3组总
有效率、AFP、乙型肝炎病毒脱氧核糖核酸载量
(hepatitis B virus deoxyribonucleic acid, HBV-DNA)、
乙型肝炎核心相关抗原(hepatitis B core-associated 
antigen, HBcrAg)、乙型肝炎病毒表面抗原(hepatitis 
B virus surface antigen, HBsAg)、乙型肝炎e抗原
(hepatitis Be antigen, HBeAg)、天门冬氨酸氨基转移
酶(aspartate aminotransferase, AST)、丙氨酸氨基转
移酶(alanine aminotransferase, ALT)、总胆红素(total 
bilirubin, TBIL)、Ⅲ型前胶原(type Ⅲ procollagen, 
PC-Ⅲ)、透明质酸(hyaluronic acid, HA)、Ⅳ型胶原
(type Ⅳ collagen, Ⅳ-C)、层黏蛋白(laminin, LN)、
丙二醛(malondialdehyde, MDA)、总抗氧化能力
(total antioxidant capacity, T-AOC)、超氧化物歧化酶
(superoxide dismutase, SOD)、不良反应. 

结果
联合组总有效率为97.06%, 高于护肝片组86.76%和对
照组73.53%(P<0.05), 且护肝片组高于对照组(P<0.05); 
联合组治疗1、2 mo后AFP、HBV-DNA、HBcrAg、
HBsAg、HBeAg低于护肝片组、对照组(P<0.05), 且
护肝片组低于对照组(P<0.05); 联合组治疗1、2 mo后
AST、ALT、TBIL低于护肝片组、对照组(P<0.05), 
且护肝片组低于对照组(P<0.05); 联合组治疗1、2 mo
后PC-Ⅲ、HA、Ⅳ-C、LN低于护肝片组、对照组
(P<0.05), 且护肝片组低于对照组(P<0.05); 联合组治
疗1、2 mo后MDA低于护肝片组、对照组, T-AOC、
SOD高于护肝片组、对照组(P<0.05); 护肝片组治疗
1、2 mo后MDA低于对照组, T-AOC、SOD高于对照
组(P<0.05); 3组均无不良反应发生. 

结论
双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核苷类抗病毒治
疗AFP升高CHB, 能降低AFP水平, 改善肝功能, 减轻
氧化应激, 疗效高于基础治疗, 具有一定安全性. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 伴甲胎蛋白升高慢性乙型肝炎是消化内科面

临的一大挑战, 双歧杆菌三联活菌能抗炎、改善免疫、

修复肠屏障等, 护肝片可理气疏肝、清热解毒, 两者合

用能改善肝的炎性损伤和肝纤维化, 加快肝损伤的修

复, 增强核苷类抗病毒的疗效. 

董迪烽, 等. 双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核苷类抗病毒治疗甲胎蛋白升高CHB肝旺脾虚证的临床研究

2025-06-28|Volume 33|Issue 6|WCJD|https://www.wjgnet.com 476

RESULTS
The total effective rate was higher in the combination 
group (97.06%) than in the Hugan tablet groups (86.76%) 
and control group (73.53%), and in the Hugan tablets 
group than in the control group (P < 0.05). After 1 and 2 
months of treatment, AFP, HBV-DNA, HBcrAg, HBsAg, 
and HBeAg were lower in the combination group than 
in the Hugan tablets group and control group, and in the 
Hugan tablets group than in the control group (P < 0.05); 
AST, ALT, and TBIL were lower in the combination group 
than in the Hugan tablets group and control group, and 
in the Hugan tablets group than in the control group (P < 
0.05); PC-Ⅲ, HA, Ⅳ-C, and LN were lower in the combi-
nation group than in the Hugan tablets group and control 
group, and in the Hugan tablets group than that in control 
group (P < 0.05); and MDA in the combination group was 
lower than that of the Hugan tablets group and control 
group, while T-AOC and SOD were higher than those of 
the Hugan tablets group and control group (P < 0.05). No 
adverse reactions occurred in the three groups. 

CONCLUSION
The combination of Bifidobacterium triple viable bacteria 
and Hugan tablets as a complementary therapy to nucleo-
side antiviral treatment in patients with AFP elevation and 
CHB can reduce AFP levels, improve liver function, and 
alleviate oxidative stress, with superior efficacy to basic 
treatment and a good safety profile.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
给予伴甲胎蛋白(alpha-fetoprotein, AFP)升高的慢性乙
型肝炎(chronic hepatitis B, CHB)及时有效的治疗对预
防肝硬化和肝癌等具有重要意义. 双歧杆菌三联活菌
联合护肝片辅助核苷类抗病毒治疗能改善肝功能, 抑
制氧化应激, 提高疗效. 

目的
研究双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核苷类抗病
毒治疗AFP升高CHB肝旺脾虚证的效果. 
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0  引言

甲胎蛋白(alpha-fetoprotein, AFP)系肝组织损伤修复指标

和肝癌肿瘤标志物[1]. 根据既往资料[2], AFP升高慢性乙

型肝炎(chronic hepatitis B, CHB)患者具有显著的肝纤维

化和较高的肝炎症分级, 发生肝癌风险及不良预后风险

增加. 且CHB已被证实是肝癌的独立相关危险因素, 因
此伴AFP升高的CHB具有一定特殊意义, 需给予及时有

效地治疗, 以预防肝硬化和肝癌[3,4]. 常规的核苷类抗病

毒药物是临床治疗CHB的基础, 但对肝纤维化和高炎症

分级的修复效果有限, 影响患者早期恢复[5,6]. 护肝片可

用于慢性肝炎及早期肝硬化, 功在疏肝理气、健脾消食, 
具有改善肝功能作用[7]. 双歧杆菌三联活菌是一种含有3
种益生菌的生物制剂, 其中粪肠球菌可定植于整个消化

道, 嗜酸乳杆菌主要栖息部位是人体小肠中段, 长双歧

杆菌主要在结直肠定植, 形成了在不同肠道部位和条件

下均能生长的联合菌群, 在腹泻、腹胀、Hp感染等消化

疾病领域应用广泛, 并为患者带来实质益处[8-10]. 近年来

研究发现[11], 双歧杆菌三联活菌能通过改善肠道菌群失

调, 抑制内毒素升高引起的炎症反应, 发挥保肝护肝作

用. 本研究探讨双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核苷

类抗病毒治疗AFP升高CHB肝旺脾虚证临床效果, 为临

床治疗AFP升高CHB提供参考. 

1  材料和方法

1.1 材料 一般资料: (1)纳入标准: 西医满足CHB的诊断[12], 
中医辨证为肝旺脾虚证, 症见胁肋胀痛或窜痛, 急躁易

怒, 喜太息, 纳差, 或食后胃脘胀满, 乳房胀痛或结块, 嗳
气, 口淡乏味, 便溏, 舌质淡红, 苔薄白或薄黄, 脉弦[13]; 
AFP升高; 18岁以上; 治疗依从性良好; 1 mo内无相关治

疗史; (2)排除标准: 肝癌等恶性肿瘤; 合并甲肝等其他肝

炎; 心肺肾功能衰竭; 伴有危及生命其他疾病; 有肝移植

史; 认知、精神障碍, 难以配合研究; 药物性肝损伤、酒

精性肝病; 对本研究所涉及药物过敏; 肝硬化失代偿; 妊
娠、哺乳. 本研究获得杭州市富阳区第一人民医院伦理

委员会审批, 批号: 2024-LW伦审第(099)号, 患者签署知

情同意书. 
本研究采用前瞻性、随机对照试验, 单盲原则, 按

患者编号, 采用电脑随机数字表法, 在单盲设计中, 患者

不知道分配给他们的治疗是哪个组别的. 采用SPSS 27.0

确定样本量, 以总有效率作为首要终点, 按照多个样本

率比较所需的样本含量, 样本个数(组别) = 3, 检验水准

α = 0.05, 设置最小总体率(估算值)πmin = 0.84, 最大总体

率(估算值)πmax = 0.99, 计算出每组所需最小样本量n = 
65, 为避免脱落、失访、未遵医用药等影响样本量, 每
组n取68. 将2021-07/2023-08我院收治的204例AFP升高

CHB患者, 以随机数字表法分为对照组、护肝片组、联

合组, 各68例. 3组基线资料见表1和表2, 各项差异均无统

计学意义(均P>0.05). 
1.2 方法 对照组给予常规治疗, 包括戒烟戒酒、保持规

律作息和饮食、保持良好休息、恩替卡韦抗病毒治疗. 
护肝片组给予常规治疗(同对照组)+护肝片(国药准

字Z23020674, 哈药集团世一堂制药厂, 基片重0.35 g), 护
肝片口服, 4片/次, 3次/d. 

联合组给予常规治疗(同对照组)+护肝片(同护肝片

组)+双歧杆菌三联活菌(国药准字S10950032, 上海上药

信谊药厂有限公司, 规格0.21 g), 双歧杆菌三联活菌口服, 
3粒/次, 3次/d. 3组疗效观察期均为2 mo. 

双歧杆菌三联活菌的储存于2 ℃-8 ℃环境下, 护肝

片服用2 h后凉开水服用双歧杆菌三联活菌. 
1.3 观察指标 比较3组总有效率. 显效: 症状体征基本

消失或完全消失, 血清乙型肝炎病毒脱氧核糖核酸载

量(hepatitis B virus deoxyribonucleic acid, HBV-DNA)阴
转, 肝功能[核心5项天门冬氨酸氨基转移酶(aspartate 
aminotransferase, AST)、丙氨酸氨基转移酶(alanine 
aminotransferase, ALT)、总胆红素(total bilirubin, TBIL)、
直接胆红素、间接胆红素均在参考值范围内]正常; 有
效: 症状体征明显缓解, 血清HBV-DNA明显降低, 肝功能

显著改善(核心5项肝功能指标较治疗前改善>40%); 无
效: 症状体征无明显缓解或加重, 血清HBV-DNA和肝功

能无明显改善或持续加重[12]. 显效、有效之和为总有效. 
比较3组治疗前、治疗1、2 mo后AFP、HBV-DNA、

乙型肝炎核心相关抗原(hepatitis B core-associated antigen, 
HBcrAg)、乙型肝炎病毒表面抗原(hepatitis B virus surface 
antigen, HBsAg)、乙型肝炎e抗原(hepatitis Be antigen, 
HBeAg), 于以上3个时间点分别采集两组禁食8 h以上的

静脉血, 以化学发光法检测血清AFP(上海透景生命科技

股份有限公司, 货号CF053053)、HBcrAg(上海雅吉生物

技术有限公司, 货号CL05339)、HBsAg(上海雅吉生物技

术有限公司生产, 货号CL02190)、HBeAg(苏州长光华

医, 货号AE-480Plus), 以荧光定量聚合酶链式反应法对

HBV-DNA进行定量检测, 试剂盒购于泰普生物科学(中
国)有限公司, 货号为00692. 

比较3组治疗前、治疗1、2 mo后肝功能: AST、
ALT、TBIL, 取上述3个时间点外周血标本, 以IFCC速率
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法对肝功能各指标进行检测, 试剂盒厂家为南京岚煜生

物科技有限公司, 货号分别为21068#、21022#、21043#. 
比较3组治疗前、治疗1、2 mo后肝纤维化指标: 

Ⅲ型前胶原(type Ⅲ procollagen, PC-Ⅲ)、透明质酸

(hyaluronic acid, HA)、Ⅳ型胶原(type Ⅳ collagen, Ⅳ-C)、
层黏蛋白(laminin, LN), 取上述3个时间点外周血标本, 以
放射免疫分析法检测血清以上肝纤维化指标, 试剂盒均

购于宜康达科技(广州)有限公司, 货号分别为11682、
11683、11684、11685. 

比较3组治疗前、治疗1、2 mo后氧化应激: 丙二醛

(malondialdehyde, MDA)、总抗氧化能力(total antioxidant 
capacity, T-AOC)、超氧化物歧化酶(superoxide dismutase, 
SOD), 取上述3个时间点外周血标本, 以硫代巴比妥酸法

检测血清MDA, 以比色法检测血清T-AOC, 以分光光度

法检测血清SOD, 试剂盒均购于上海康朗生物科技有限

公司, 货号分别为60854、60903、60877. 
比较3组不良反应. 
统计学处理 采用SPSS 27.0软件, 用n (%)表示计

数资料, 以χ 2
检验; 以Bartlett方差齐性与Kolmogorov－

Smirnov正态性检验计量资料, 均确认具备方差齐性且

近似服从正态布, 以(mean±SD)表示, 多组间比较采用

单因素方差分析, 进一步两两组间比较采用SNK-q检验, 
两组间比较采用独立样本t检验, 以重复测量方差分析重

复测量资料, 若满足Mauchly’s球形假设检验则采用两因

素方差分析, 若不符合球形假设检验, 则行Greenhouse-

Geisser法校正, 在重复测量方差分析结果中, 若存在时

间与处理因素的交互效应, 则通过单因素重复测量方差

分析组内效应, 通过多变量方差分析组间效应; 若不存

在交互效应, 则直接采用主效应检验来评价处理因素的

效应; 不符合正态分布的计量资料用中位数(第一四分

位数, 第三四分位数)[M(Q1, Q3)]表示, 两组间比较采用

Mann-Whitney U检验. P<0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 疗效 联合组总有效率为97.06%, 高于护肝片组

86.76%和对照组73.53%(P<0.05); 护肝片组总有效率为

86.76%, 高于对照组73.53%(P<0.05). 见表3. 
2.2 AFP、HBV-DNA、HBcrAg、HBsAg、HBeAg 3组
治疗1、2个月后AFP、HBV-DNA、HBcrAg、HBsAg、
HBeAg均呈降低趋势(P <0.05); 联合组治疗1、2 mo后
AFP、HBV-DNA、HBcrAg、HBsAg、HBeAg低于护肝

片组、对照组(P<0.05); 护肝片组治疗1、2 mo后AFP、
HBV-DNA、HBcrAg、HBsAg、HBeAg低于对照组

(P<0.05). 见表4. 
2.3 肝功能 3组治疗1、2 mo后AST、ALT、TBIL均呈降

低趋势, 白蛋白均呈升高趋势(P<0.05); 联合组治疗1、
2 mo后AST、ALT、TBIL低于护肝片组、对照组, 白蛋

白高于护肝片组、对照组(P <0.05); 护肝片组治疗1、2 
mo后AST、ALT、TBIL低于对照组, 白蛋白高于对照组

(P<0.05). 见表5. 

     

表  2  3组其他基线资料比较[n (%)]

组别 例数 糖尿病 冠心病 高脂血症
Child-Pugh肝功能分级

脂肪肝 肝硬化
中医证候积分

(分)A级 B级

联合组 68 2(2.94) 4(5.88)   8(11.76) 45(66.18) 23(33.82) 7(10.29) 5(7.35) 12.25±2.57

护肝片组 68 3(4.41) 3(4.41) 10(14.71) 49(72.06) 19(27.94) 5(7.35) 6(8.82) 11.94±3.00

对照组 68 6(8.82) 1(1.47)   9(13.24) 48(70.59) 20(29.41)   8(11.76) 4(5.88) 12.18±2.96

χ 2 2.498 1.821 0.256 0.603 0.776 0.432 0.221

P值 0.287 0.402 0.880 0.740 0.678 0.806 0.802

中医证候表现见1.1, 各症状表现按照无、轻、中、重依次取0、1、2、3分, 中医证候积分为各项症状表现之和.

     

表  1  3组基线资料比较[n (%)]

组别 例数 年龄(岁)
性别

病程(年)
体质量指数

(kg/m2)
高血压

男 女

联合组 68 42.51±10.73 30(44.12) 38(55.88) 8.98±2.52 23.79±1.15 3(4.41)

护肝片组 68 40.98±12.56 35(51.47) 33(48.53) 9.04±3.00 23.90±1.22 1(1.47)

对照组 68 41.00±14.07 32(47.06) 36(52.94) 8.76±2.65 23.84±1.08 4(5.88)

F /χ 2 0.334 0.747 0.198 0.156 1.821

P值 0.717 0.688 0.820 0.856 0.402
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2.4 肝纤维化指标 3组治疗1、2 mo后PC-Ⅲ、HA、

Ⅳ-C、LN均呈降低趋势(P<0.05); 联合组治疗1、2 mo
后P C-Ⅲ、H A、Ⅳ-C、L N低于护肝片组、对照组

(P<0.05); 护肝片组治疗1、2 mo后PC-Ⅲ、HA、Ⅳ-C、
LN低于对照组(P<0.05). 见表6. 
2.5 氧化应激 3组治疗1、2 mo后MDA均呈降低趋势, 
T-AOC、SOD均呈升高趋势(P<0.05); 联合组治疗1、2 
mo后MDA低于护肝片组、对照组, T-AOC、SOD高于护

肝片组、对照组(P<0.05); 护肝片组治疗1、2 mo后MDA
低于对照组, T-AOC、SOD高于对照组(P<0.05). 见表7. 
2.6 不良反应 3组均无不良反应发生. 

3  讨论

《难经·五十三难》指出“肝病传脾”, 肝木气盛必侵脾

土, 脾虚则受肝邪之侵, 水谷不化, 气血不生, 酿生浊邪, 
不能濡养肝脏, 日久循环往复, 损伤肝脏, 肝血不足而引

起气虚, 形成肝旺脾虚证. 在CHB患者中, 肝旺脾虚证是

最常见的证型之一[14]. 
伴AFP升高CHB患者可能存在较严重的肝损伤和

肝纤维化, 甚至已出现肝硬化, 与未伴AFP升高人群相

比, 癌变风险进一步增加, 治疗难度增大, 是消化内科面

临的一大挑战, 如何改善患者肝功能, 抑制肝纤维化和

肝硬化进程, 加快肝损伤的修复成为临床普遍关注一个

热点. 核苷类抗病毒治疗是CHB的基本治疗策略, 但疗

效仍存在提升空间, 联合中药可能有助于提高疗效. 本
研究结果显示, 护肝片组总有效率高于对照组, 治疗1、
2 mo后AFP、HBV-DNA、HBcrAg、HBsAg、HBeAg及
AST、ALT、TBIL低于对照组, 提示在常规治疗基础上

给予护肝片, 能降低AFP水平, 改善肝纤维化和炎症损

伤, 有利于预后的改善, 提高治疗效果. 且联合组总有效

率高于护肝片, 治疗1、2 mo后AFP、HBV-DNA等低于

护肝片组, 表明双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核苷

     

表  4  3组AFP、HBV-DNA、HBcrAg、HBsAg、HBeAg比较(mean±SD)

组别 例数 AFP(μg/L) HBV-DNA(log10U/mL) HBcrAg(log10U/mL) HBsAg(log10U/mL) HBeAg(log10 COI)

联合组 68
   治疗前 31.26±4.33 7.15±1.36 8.24±1.07 3.50±0.92 2.60±0.77

   治疗1 mo后 20.71±3.44 4.30±0.55 4.32±0.56 2.23±0.39 1.31±0.39

   治疗2 mo后 13.40±2.69 2.74±0.43 3.25±0.51 1.84±0.26 1.01±0.16

护肝片组 68

   治疗前 31.08±4.84 7.24±1.19 8.35±1.24 3.61±1.02 2.54±0.69

   治疗1 mo后 23.10±2.75 5.16±0.77 5.30±0.65 2.73±0.35 1.60±0.33

   治疗2 mo后 18.35±2.92 3.48±0.46 4.02±0.37 2.25±0.28 1.22±0.28

对照组 68

   治疗前 30.99±5.17 7.33±1.75 8.29±1.15 3.57±0.98 2.62±0.73

   治疗1 mo后 26.48±3.22 6.00±0.84 6.44±0.79 3.11±0.47 1.94±0.45

   治疗2 mo后 22.76±2.80 4.66±0.59 5.13±0.48 2.60±0.31 1.58±0.36

F 组间/F 时间/F 交互

25.156/17.024/

32.786

18.003/21.786/

15.843

12.656/16.782/

23.084

14.785/12.036/

17.113

15.904/18.362/

22.735

P 组间/P 时间/P 交互 均<0.001 均<0.001 均<0.001 均<0.001 均<0.001

AFP: 甲胎蛋白; HBV-DNA: 乙型肝炎病毒脱氧核糖核酸载量; HBcrAg: 乙型肝炎核心相关抗原; HBcrAg: 乙型肝炎核心相关抗原; HBsAg: 乙型肝炎

病毒表面抗原; HBeAg: 乙型肝炎e抗原.

     

表  3  3组疗效比较[n (%)]

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率

联合组 68 39(57.35) 27(39.71) 2(2.94)    66(97.06)a,b

护肝片组 68 25(36.76) 34(50.00)   9(13.24)  59(86.76)a

对照组 68 17(25.00) 33(48.53) 18(26.47) 50(73.53)

χ 2 15.516

P值 <0.001

aP<0.05, 与对照组比较; bP<0.05, 与护肝片组比较.
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类抗病毒能进一步降低AFP水平, 提升疗效. 且本研究发

现, 联合组的HBV DNA下降幅度更大, 表明联合治疗可

以提高口服抗病毒治疗药物抑制病毒复制的效果. 另外, 
在两个月内患者的HBsAg有明显下降, 提示双歧杆菌

三联活菌联合护肝片辅助核苷类抗病毒治疗AFP升高

CHB, 有助于加快HBsAg的恢复, 这可能得益于两者能

强化对病毒抑制效应, 另一方面两者减轻氧化应激的作

用有助于肝细胞的修复和免疫功能的恢复, 免疫功能的

恢复也有助于HBsAg的降低, 但本研究方向较新, 两者

联合是否还有其他机制值得后续进一步的探究. 

中医学认为, CHB病位在肝, 常涉及脾、肾等, 病机

与湿、热、疫毒入侵, 气机阻滞, 肝失疏泄密切相关. 护
肝片方中柴胡为君药, 能疏肝解郁, 绿豆、板蓝根、猪

胆粉祛湿、清热解毒, 茵陈利胆退黄, 清利湿热, 共为君

药, 佐以五味子养肝滋肾, 可共奏理气疏肝、清热解毒

之功. 肠道微生态失调, 可减弱肠道屏障作用, 造成细菌

移位和循环中内毒素增多, 诱发肝脏炎症[15]. 双歧杆菌

三联活菌中粪肠球菌具有较强的定植能力, 能迅速繁殖, 
并阻止有害菌的繁殖, 且在其快速繁殖过程中消耗氧气, 
为长双歧杆菌和嗜酸乳杆菌创造有利的生长环境; 嗜酸

     

表  6  3组肝纤维化指标比较(mean±SD)

组别 例数 PC-Ⅲ(μg/mL) HA(ng/mL) Ⅳ-C(μg/mL) LN(ng/mL)

联合组 68

   治疗前 190.87±54.33 287.15±24.20 115.04±13.62 155.78±13.06

   治疗1 mo后 130.44±25.62 161.48±15.79   62.25±11.74   65.26±15.94

   治疗2 mo后   95.29±10.18   92.36±14.33 45.32±7.05   48.30±11.81

护肝片组 68

   治疗前 188.46±51.72 290.99±26.57 116.87±12.95 157.42±15.11

   治疗1 mo后 145.89±29.30 173.61±19.00 70.24±9.40   78.66±11.53

   治疗2 mo后 107.32±14.57 103.59±16.34 51.93±6.81   57.56±12.27

对照组 68

   治疗前 191.00±53.25 288.34±25.18 115.93±14.60 156.30±14.79

   治疗1 mo后 164.72±33.81 192.46±17.75   80.63±10.57   95.78±12.40

   治疗2 mo后 128.55±11.74 128.26±20.04 62.51±8.22   64.36±10.89

F 组间/F 时间/F 交互 11.239/16.009/10.725 14.557/19.606/12.436 18.516/22.843/16.358 13.732/25.960/17.044

P 组间/P 时间/P 交互 均<0.001 均<0.001 均<0.001 均<0.001

PC-Ⅲ: Ⅲ型前胶原; HA: 透明质酸; Ⅳ-C: Ⅳ型胶原; LN: 层黏蛋白.

     

表  5  3组肝功能比较(mean±SD)

组别 例数 AST(U/L) ALT(U/L) TBIL(μmol/L) 白蛋白(g/L)

联合组 68

   治疗前 272.56±45.63 142.99±17.04   55.66±9.40 31.28±3.40

   治疗1 mo后   90.82±22.75   63.45±10.28   15.05±6.38 40.03±3.88

   治疗2 mo后 48.73±9.81 40.01±6.39     9.73±2.26 42.02±3.25

护肝片组 68

   治疗前 268.99±48.00 139.68±21.51     57.00±10.38 31.35±4.48

   治疗1 mo后 113.50±25.92   70.94±12.75   19.62±5.17 36.20±3.15

   治疗2 mo后   55.28±11.37 46.56±8.30 12.13±3.4 38.41±3.72

对照组 68

   治疗前 270.14±50.73 140.73±19.82   56.48±9.75 30.94±4.29

   治疗1 mo后 142.66±19.54   81.05±11.33   23.57±6.36 33.17±3.60

   治疗2 mo后   69.30±14.81 54.48±7.20   17.00±4.58 34.66±3.58

F 组间/F 时间/F 交互 24.903/18.211/21.045 15.826/19.357/14.592 12.618/23.534/17.055 19.202/17.335/13.615

P 组间/P 时间/P 交互 均<0.001 均<0.001 均<0.001 均<0.001

AST: 天门冬氨酸氨基转移酶; ALT: 丙氨酸氨基转移酶; TBIL: 总胆红素.
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乳杆菌能产生酸性物质, 修复受损的肠屏障, 并为长双

歧杆菌提供适宜其生长的弱酸性、厌氧环境; 长双歧杆

菌可刺激肠道细胞释放抗炎因子, 并能抑制促炎因子的

合成, 且还具有平衡肠道生态菌群、改善免疫等作用, 3
种菌株通过协同机制, 共同发挥抗炎、抑制炎症反应、

改善免疫、修复肠屏障的功能, 从而改善肝的炎性损伤

和肝纤维化, 加快肝损伤的修复, 增强疗效[16,17]. 陈金玉

等[18]以双歧杆菌三联活菌治疗非酒精性脂肪性肝病, 发
现患者治疗后高敏C反应蛋白、白介素-6等炎症因子显

著减少, 脂肪肝改善率从为68.6%提高至91.4%. 徐娟

等[19]以双歧杆菌三联活菌辅助治疗老年乙肝肝硬化, 能
提高HBV-DNA转阴率, 显著降低炎症因子水平, 改善肝

功能, 本研究结论与之相似. 
肝脏纤维化是连接肝慢性炎症与肝硬化的桥梁, 在

纤维化阶段患者的病情尚可逆, 一旦进展至肝硬化, 则
难以依赖药物改善病情转归, 故抑制或改善肝脏纤维化

是防治AFP升高CHB患者病情进展的一个重要途径[20]. 
PC-Ⅲ、HA、Ⅳ-C、LN均是肝脏纤维化因子, 在CHB患
者中表达高于正常人群[21]. 随着肝炎症与纤维化分级的

升高, PC-Ⅲ、HA、Ⅳ-C、LN的表达水平依次升高[22]. 
资料显示[23], 高水平的PC-Ⅲ、HA、Ⅳ-C、LN可预测肝

硬化与肝癌的风险. 本研究结果显示, 护肝片组治疗1、
2 mo后PC-Ⅲ、HA、Ⅳ-C、LN低于对照组, 且联合组低

于护肝片组, 表明双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核

苷类抗病毒治疗AFP升高CHB, 能改善肝纤维化, 为肝损

伤的修复创造时机与条件. 易默等[24]纳入了非酒精性脂

肪性肝病患者, 发现给予双歧杆菌三联活菌能降低LN、

转化生长因子-β1水平, 改善肝纤维化程度, 本研究发现

了类似的结论, 考虑与双歧杆菌三联活菌纠正肠道微生

态与肠屏障障碍, 改善了内毒素介导的炎症反应, 促进

了肝损伤的恢复有关. 
氧化应激是肝损伤及其他肝病发生发展的共享病

理机制[25]. CHB使肝代谢、合成、排泄功能受损, 引起氧

化应激, 氧化应激又会进一步加重肝损伤, 形成恶性循

环, 若维持持续或高强度的氧化应激, 将增加肝细胞死亡

的风险, 造成肝纤维化、肝硬化, 甚至肝癌[26]. 根据相关

报道[27,28], 乙肝肝硬化患者机体氧化与抗氧化系统失衡, 
SOD、T-AOC被消耗而降低, MDA大量生成, 治疗后这一

现象得到改善. 本研究结果显示, 联合组治疗1、2个月后

MDA低于护肝片组、对照组, T-AOC、SOD高于护肝片

组、对照组, 且护肝片组优于对照组, 说明双歧杆菌三联

活菌联合护肝片辅助核苷类抗病毒治疗AFP升高CHB, 
能改善氧化应激, 保护肝细胞, 有利于病情的改善. 同时

3组均无不良反应发生, 说明两种药物联合安全可靠. 本
研究未设置单用益生菌的对照组, 且3组均未发现不良反

应, 但益生菌相关腹胀等不良反应容易被忽略, 这是本研

究的局限之处, 下一步仍需加强质控, 以进一步提高研究

结果的可靠性. 另CHB的治疗是长期过程, 本研究受限于

实际情况, 未能观察更长期的疗效, 所研究药物对患者远

期预后的影响尚无法明确, 这是本研究的一个局限之处, 
有待后续延长观察时间, 进行进一步的统计分析. 

4  结论

综上所述, 双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核苷类抗

病毒治疗AFP升高CHB, 能降低AFP水平, 改善肝功能, 
疗效高于基础治疗, 具有一定安全性. 

     

表  7  3组氧化应激比较(mean±SD)

组别 例数 MDA(nmol/mL) T-AOC(U/mL) SOD(U/L)

联合组 68

   治疗前 15.00±4.69   8.68±2.80 192.20±37.78

   治疗1 mo后   5.13±1.72 15.04±3.29 328.80±29.53

   治疗2 mo后   3.92±0.98 18.78±3.54 360.54±20.19

护肝片组 68

   治疗前 15.76±4.83   8.90±2.95 189.44±41.53

   治疗1 mo后   6.45±2.01 13.85±3.10 293.35±34.60

   治疗2 mo后   4.80±1.16 16.71±4.83 349.16±24.28

对照组 68

   治疗前 16.28±5.00   9.04±2.76 190.96±35.00

   治疗1 mo后 10.03±2.66 11.52±2.78 254.57±28.91

   治疗2 mo后   7.40±2.23 14.83±3.22 318.03±22.84

F 组间/F 时间/F 交互 - - -

P 组间/P 时间/P 交互 均<0.001 均<0.001 均<0.001

MDA: 丙二醛; T-AOC: 总抗氧化能力; SOD: 超氧化物歧化酶.
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文章亮点

实验背景

慢性乙型肝炎(chronic hepatitis B, CHB)是全球公共卫生

的重要挑战, 出现伴甲胎蛋白(alpha-fetoprotein, AFP)升高

往往提示疾病进展. 核苷类抗病毒药物是一线治疗手段, 
但部分患者仍存在病毒学应答不佳、肝纤维化进展及

AFP持续升高等问题. 近年来, 肠道菌群失调与肝脏疾病

的关联备受关注. 双歧杆菌等益生菌可通过“肠-肝轴”

调节免疫和代谢, 而护肝片在中医“肝旺脾虚证”的调

理中具有独特优势. 然而, 两者联合辅助抗病毒治疗对

AFP升高CHB患者的效果尚不明确, 值得进一步探究. 

实验动机

AFP升高CHB患者存在肠道菌群异常和肝功能恶化的

风险, 改善肠道菌群, 保护肝功能可能有助于促进病情

的改善. 双歧杆菌三联活菌联合护肝片分别立足于肠道

菌群异常和肝功能恶化的问题, 从理论上讲具有协同增

效作用. 

实验目标

本研究旨在探究双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核

苷类抗病毒治疗AFP升高CHB肝旺脾虚证的增效作用, 
结果显示两者联合能改善肝功能和氧化应激, 提高核苷

类抗病毒治疗疗效, 为此类患者的治疗提供新策略. 

实验方法

以随机数字表法将204例AFP升高CHB患者分为对照组

(常规治疗)、护肝片组(常规治疗+护肝片)、联合组(常
规治疗+护肝片+双歧杆菌三联活菌), 比较各组疗效指

标及安全性. 

实验结果

与对照组相比, 护肝片组、联合疗效显著提高, 且联合

组高于护肝片组, 并能显著改善肝功能、肝纤维化因

子、氧化应激, 具有一定安全性. 

实验结论

双歧杆菌三联活菌联合护肝片辅助核苷类抗病毒治疗

AFP升高CHB肝旺脾虚证具有增效作用. 

展望前景

肠道菌群调节与传统护肝治疗的协同效应为AFP升高

CHB患者提供了新的个体化治疗选择, 这种整体调节与

靶向干预的结合, 能未来深入解析中药-菌群-宿主的互

作网络, 开发更高效的复方制剂提供一种新思路. 
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Abstract
BACKGROUND
Hemorrhoids are common anorectal diseases. The efficacy 
of endoscopic rubber band ligation (ERBL), a minimally 
invasive endoscopic procedure for internal hemorrhoids, 
in primary hospitals remains to be evaluated. We hypoth-
esized that compared with procedure for prolapse and 
hemorrhoids (PPH), ERBL is more efficient and safer for 
treating internal hemorrhoids, and can optimize the alloca-
tion of primary medical resources.

AIM
To evaluate the efficacy of ERBL for internal hemorrhoids 
in primary hospitals.  

METHODS
A total of 120 patients with internal hemorrhoids treated 
at Yiwu Central Hospital from July 2022 to December 2023 
were randomly divided into a control group (n = 60) and 
an observation group (n = 60). The patients in the control 
group were treated by PPH, while those in the observation 
group underwent ERBL. The total clinical effective rate, 
wound healing duration, operation duration, treatment 
duration, recurrence rate, and complications were com-
pared between the two groups.  

RESULTS
Compared with the control group (76.67%), the total effec-
tive rate of the observation group (96.67%) was higher (P < 
0.05), and the wound healing duration, operation duration, 
and hospitalization duration were shorter (P < 0.05). The 
rate of postoperative complications and the recurrence rate 
were significantly lower in the observation group (P < 0.05). 
There was no significant difference in visual analogue 
scale (VAS) score at 24 hours after operation between the 
two groups (P > 0.05), and the VAS scores at 3 days and 7 
days after operation in the observation group were lower 
than those of the control group (P < 0.05). 
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CONCLUSION
Compared with PPH, ERBL for the treatment of internal 
hemorrhoids in primary hospitals is associated with a 
higher effective rate, shorter treatment cycle, and lower 
risk of complications and recurrence, which is of great sig-
nificance for optimizing the allocation of medical resources 
in primary hospitals.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
内痔是常见肛肠疾病 ,  内痔消化内镜下套扎术
(endoscopic rubber band ligation, ERBL)作为消化内
镜下微创术式, 在基层应用效果待探究. 假设相比
吻合器痔上黏膜环切术(procedure for prolapse and 
hemorrhoids, PPH), ERBL治疗内痔更高效、安全, 能
优化基层医疗资源配置. 

目的
研究ERBL在基层医院的应用效果. 

方法
以2022-07/2023-12于义乌市中心医院治疗内痔的患
者120例为研究对象, 随机分为对照组(n  = 60)与观察
组(n = 60). 对照组患者行PPH, 观察组行ERBL. 比较
两组患者的临床总有效率、创面愈合时长、手术时
长、治疗时长、复发率及并发症. 

结果
与对照组相比, 观察组的总有效率(96.67%)高于对
照组(76.67%) (P<0.05), 创面愈合时长、手术时长以
及住院时长短(P<0.05), 术后并发症的总有效率以及
复发率显较低(P <0.05), 术后24 h视觉模拟疼痛评分
(visual analogue scale, VAS)评分与对照组无显著差
异(P >0.05), 术后3 d、7 d的VAS评分均低于对照组
(P<0.05). 

结论
相较于PPH, ERBL在基层医院治疗内痔具有更高有
效率、更短治疗周期及更低并发症与复发风险, 对优
化基层医疗资源配置具有重要意义. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 基层医院中采用内痔消化内镜下套扎治疗临

床疗效显著, 值得在基层医院推广实施.
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0  引言

内痔是临床常见肛肠疾病[1], 主要由肛管内血管垫支撑

结构、动静脉吻合区域及血管丛异常引发, 以排便出

血、排便困难为典型症状[2,3], 严重影响患者生活质量[4]. 
目前, 内痔治疗方法多样, Ⅰ度和轻度Ⅱ度内痔多采用保

守治疗, 但对于重症Ⅱ度和Ⅲ度内痔, 传统手段效果有

限, 手术治疗成为重要选择[5]. 内镜下套扎术(endoscopic 
rubber band ligation, ERBL)借助消化内镜, 利用橡皮圈结

扎内痔, 通过阻断血供促使痔核缺血坏死. 该技术可精

准定位套扎点, 实现单次多部位操作, 同时促使肛垫上

移, 降低脱垂风险, 减少术后并发症, 提升治疗效果. 此
外, ERBL还可与结肠镜检查同步进行, 有效缩短患者就

医时间、节约医疗成本. 然而, 在基层医院, ERBL技术

普及程度较低, 多数医务人员缺乏规范操作经验, 且医

院普遍缺乏系统培训. 基于此, 本研究旨在探讨内痔消

化内镜下套扎术在基层医院的应用体会, 为提升基层内

痔诊疗水平提供参考. 

1  材料和方法

1.1 材料 一般资料: 选取2022-07/2023-12义乌市中心

医院收治的120例内痔患者, 入组流程见图1, 按照随机

数字表法分为对照组(60例)与观察组(60例). 纳入标准: 
(1)2006版内痔诊断标准[6]中符合手术指征的Ⅱ(排便时

内痔脱出肛门外, 便后可自行回纳)、Ⅲ期(排便或增加

腹压时脱出, 需用手推回或无法回纳)诊断标准; (2)无严

重心脑血管疾病、血液系统疾病、肝肾功能不全等手

术禁忌合并症; (3)知情并同意配合本研究. 排除标准: (1)
合并恶性肿瘤; (2)近期存在感染、发热等症状; (3)依从

性差; (4)存在精神障碍者. 本研究经医院医学伦理委员

会审核通过. 
1.2 方法

1.2.1 对照组: 标准术前检查结束时, 对照组采用吻合器

痔上黏膜环切术(procedure for prolapse and hemorrhoids, 
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PPH)治疗. 选用34号一次性使用肛肠吻合器进行扩肛, 
置入扩张器并缝线固定后, 于7号慕思线3点位齿状线上

方3-5 cm处进针, 潜行黏膜下层, 在同一水平面进行荷包

缝合, 缝合一周, 旋开吻合器尾部旋钮, 导入钉砧头, 置
于荷包线上方, 收紧荷包线并打结. 随后牵拉荷包线, 旋
紧吻合器至指针指向绿色安全区, 击发吻合器, 反转一

周后退出, 仔细检查吻合口无渗血后, 进行无菌敷料包

扎, 手术结束. 
1.2.2 观察组: 行ERBL, 见图2. 术前, 对患者进行全面

的身体检查, 包括血常规、凝血功能等, 以评估患者身

体状况, 排除手术禁忌证. 患者需在术前8 h禁食、4 h
禁水, 避免术中发生呕吐、误吸. 准备好手术所需的器

械, 如内镜、套扎器、盐酸奥布卡因凝胶(沈阳绿洲制

药有限责任公司, 规格10 mL/30 mg, 批准文号: 国药准字

H21023203)等, 并确保器械性能良好、消毒灭菌合格. 
术中, 患者取左侧卧位, 将适量盐酸奥布卡因凝胶

涂抹于肛门口及内镜前端, 随后缓慢插入内镜, 同时通

过注气扩张肠道, 仔细观察内痔的位置、大小、形态等

情况, 确保内痔观察完整. 在确认内痔情况后, 将套扎器

安装于内镜前端, 调整好套扎器参数. 采用负压吸引的

方式, 将内痔组织吸入套扎器内, 使胶环准确套扎于痔

核底部, 以此阻断内痔的血液供应, 降低内痔供血量, 进
而诱发缺血性坏死. 

术后, 密切观察患者生命体征及创面情况, 给予相

应的术后护理及治疗措施, 促进患者恢复, 随着时间推

移, 痔核会逐渐脱落. 
1.3 术后注意事项 (1)手术完成后, 一定要确保有足够的

休息时间, 24 h内尽量避免长时间坐或站, 避免用力排

便, 并在一周内减少重体力劳动; (2)在手术后3 d中, 建议

避免选择辛辣或辛辣的食物, 并尽可能避免饮酒; (3)确
保排便顺畅, 对于那些便秘或大便较为坚硬的患者, 应
当适量使用缓泻药物以软化大便; (4)要确保肛门保持

清洁, 并定期清洁. (5)对于年纪逐渐增长、身体素质下

降、免疫系统功能不强或在肛周长时间受到炎症困扰

的患者, 在手术后应考虑适量使用抗生素; (6)对于已经

开始使用抗凝或抗血小板药物的患者, 建议术后的至少

5 d后, 继续服用药物.  
1.4 观察指标及评价标准 利用医疗记录收集患者的临

床资料. 人口统计学资料: 年龄、性别、体质量指数、

病程、吸烟史、饮酒史以及既往病史; 实验室指标: 于
空腹状态下, 从所有研究对象的治疗前肘部静脉中各自

抽取5 mL血液, 置入抗凝负压管内. 随后, 使用离心机进

行3000 r/min的离心处理, 持续15 min后取出血清、血浆, 
测定血脂代谢指标总胆固醇、甘油三酯、低密度脂蛋

白胆固醇、高密度脂蛋白胆固醇. 
创面愈合: 创面愈合标准为创面完全上皮化, 无渗

血、渗液, 以术后首次创面完全封闭的时间为愈合时长. 
临床疗效: 经过治疗, 患者在术后的第2周已经不再

表现出临床症状, 如便血、突出或疼痛, 痔核的消失标

志着病情的痊愈; 经过治疗, 患者的临床表现有了显著

的改进, 同时痔疮的大小也大幅度缩减, 为有效; 如果症

状和痔核的大小在治疗前没有发生任何变化, 那么这种

治疗方法是无效[7]. 总有效率 = (痊愈患者数+有效患者

数)/总患者数×100%. 

患者就诊与初诊 数据收集与报告随访与评估

实验组治疗不符合入组标准 对照组治疗符合入组标准

内痔诊断确认 入组评估 知情同意 随机分组

图  1  入组病例流程图.

CBA

图  2  ERBL手术操作过程. A: 倒镜观察; B: 安装套扎装置; C: 套扎后状态.
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术后并发症: 涵盖肛门出血(术后24 h内出血量>100 
mL或持续渗血)、肛门狭窄(肛门和直肠末端肠腔变窄, 
导致排便困难、粪便变细)等, 复发标准为术后原部位或

新部位出现痔核脱出、便血等典型症状. 
疼痛情况: 在术后24 h及术后3 d、7 d时, 对比2组视

觉模拟疼痛评分(visual analogue scale, VAS)[8], VAS评分

为0-10分, 评分越高代表患者疼痛情况越严重. 
统计学处理 采用SPSS 21.0软件分析处理数据, 以

P<0.05为差异有统计学意义. 计量资料用均数±标准差

(mean±SD)表示, 两组间比较采用t检验; 计数资料采用

[n(%)]表示, 组间比较采用χ 2检验. 

2  结果

2.1 一般资料比较 两组患者的一般资料对比, 差异无统

计学意义(P>0.05), 见表1. 
2.2 临床疗效  与对照组相比, 观察组的总有效率为

96.67%, 高于对照组的总有效率76.67%(P<0.05). 见表2. 
2.3 创面愈合时长、手术时长及住院时长 与对照组相

较, 观察组的创面愈合时长、手术时长及住院时长显著

缩短(P<0.05). 见表3. 
2.4 术后并发症及复发率 与对照组相比, 观察组并发症

的总有效率显著低于对照组(P <0.05). 观察组术后复发

率显著低于对照组(P<0.05). 见表4. 
2.5 疼痛情况 术后, 2组术后24 h的VAS评分比较无差异

(P>0.05) , 观察组术后3 d、7 d的VAS评分均低于对照组

(P<0.05). 见表5. 

3  讨论

痔病被视为全球范围内普遍存在的肛肠问题之一, 在
我国, 痔病所占的比例高达98.09%, 其中, 内痔的比例

为59.86%. 内痔主要表现为便血、下垂和疼痛等症状[9], 
即使调整饮食、改变排便方式和尝试药物治疗, 患者仍

然会经历这些症状的反复发作, 这对他们的身心健康构

成了极大的威胁. 肛垫在肛管中的异常滑动被视为内痔

产生的关键病理和生理机制[10]. 尽管传统的外剥和内扎

法在治疗混合痔上显示出了良好的疗效, 但这种方法也

     

表  1  两组基线资料比较(mean±SD), n (%)

项目 观察组(n  = 60) 对照组(n  = 60) t /χ 2 P 值

年龄(岁) 44.65±7.13 45.10±7.57 0.335 0.738

性别 0.139 0.709 

   男 37(61.67) 35(58.33)

   女 23(38.33) 25(41.67)

BMI(kg/m2) 23.22±1.98 23.25±1.83 0.086 0.932

高血压   0.1339 0.714 

   有 29(48.33) 27(45.00)

   无 31(51.67) 33(55.00)

病程(年)   1.02±0.53   1.05±0.47 0.328 0.744

吸烟史 0.186 0.666

   有 15(25.00) 13(21.67)

   无 45(75.00) 47(78.33)

饮酒史 0.044 0.835

   有 16(26.67) 15(25.00)

   无 44(73.33) 45(75.00)

糖尿病 0.261 0.609

   有 10(16.67)   8(13.33)

   无 50(83.33) 52(86.67)

内痔严重程度 0.455 0.796

   Ⅰ度 11(18.33) 14(23.33)

   Ⅱ度 31(51.67) 29(48.33)

   Ⅲ度及以上 18(30.00) 17(28.34)

TC(mmol/L)   4.96±1.39   4.89±1.41 0.274 0.785

TG(mmol/L)   1.23±0.32   1.31±0.29 1.435 0.154

LDL-C(mmol/L)   2.99±0.79   2.91±0.81 0.578 0.585

HDL-C(mmol/L)   2.13±0.29   2.07±0.33 1.058 0.292

BMI: 身体质量指数; TC: 总胆固醇; TG: 甘油三酯; LDL-C: 低密度脂蛋白胆固醇; HDL-C: 高密度脂蛋白胆固醇. 
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可能导致术后出现尿潴留、出血和肛门狭窄等一系列

并发症[11,12]. 由于手术视野的局限性, 微创外科手术如

PPH和选择性痔上黏膜切除术在治疗精度上存在一定

的困难. 此外, 这些手术通常会造成较大的身体创伤, 并
可能在术后引发多种并发症[13,14]. ERBL可在内镜检查

时同时完成[15], 操作简单, 熟练掌握胃肠镜就可以翻转

内镜下进行胶圈套扎, 因此, 我院通过开展ERBL学习培

训结合现场指导, 以期能够加强ERBL技术在基层医院

进行推广应用. 
本研究显示, 与PPH相比, ERBL在治疗内痔时, 无

论是效果还是安全性, 都展现出了显著的优越性. 具体

地说, 从临床总有效率来看, ERBL通过直接对痔核进

行套扎, 阻断了痔核的血液供应, 使其逐渐萎缩脱落, 
从而达到治疗目的. 这种方法操作简便, 对周围组织

损伤小, 因此疗效更为显著, 与梁凤等[16]的研究结果一

致. 在创面愈合时长、手术时长以及住院时长方面, 观
察组均显著短于对照组. 这得益于ERBL的微创特性, 
减少了手术对患者的创伤, 加快了术后恢复速度. 在
术后并发症和复发率方面, 观察组也表现出明显优势. 
ERBL由于操作精确、创伤小, 因此术后并发症如出

血、感染等的发生率较低, 与周薇的研究结果一致[17]. 
同时, 由于该方法直接针对痔核进行治疗, 复发率也相

对较低. 这对于提高患者的生活质量、减少重复治疗

具有重要意义. 此外, 术后疼痛评分方面, 术后3 d和7 d

     

表  2  两组患者临床疗效, n (%)

组别 痊愈 有效 无效 总有效

对照组(n = 60) 24(40) 22(36.67) 14(23.33) 46(76.67)

观察组(n  = 60) 37(61.67) 21(35) 2(3.33) 58(96.67)

χ 2 11.794

P值   0.003

     

表  3  两组患者创面愈合时长、手术时长及住院时长(mean±SD)

组别 创面愈合时长(d) 手术时长(min) 住院时长(d)

对照组(n = 60) 10.33±1.54 36.62±3.13 7.42±1.62

观察组(n  = 60)   6.45±1.16 27.45±2.71 5.00±1.01

t 15.642 17.136 9.816

P值   0.000   0.000 0.000

     

表  4  两组患者术后并发症及复发率, n (%)

组别
术后并发症 术后复发率

肛门狭窄 术后出血 其他 术后1 mo 术后6 mo 术后12 mo

对照组(n = 60) 2(3.33) 4(6.67) 3(5.00) 4(6.67)   7(11.67) 12(20.00)

观察组(n  = 60) 1(1.67) 0(0.00) 0(0.00) 0(0.00) 1(1.67) 2(3.33)

χ 2 7.915 4.138 4.821 8.086

P值 0.048 0.042 0.028 0.004

     

表  5  两组患者VAS评分比较(mean±SD)

组别 术后24 h 术后3 d 术后7 d

对照组(n = 60) 6.12±0.71 3.12±0.16 2.11±0.35

观察组(n  = 60) 5.98±0.56 2.04±0.21 1.14±0.60

t 1.199  31.687  10.817

P值 0.233 <0.001 <0.001

VAS评分: 视觉模拟疼痛评分.
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观察组的VAS评分均低于对照组. 这表明ERBL在术后

疼痛控制方面也具有一定优势, 有助于患者更快恢复

日常生活和工作. 
本研究120例患者均来自义乌市及周边县域, 家庭

住址距本院平均距离约38公里, 75%的患者家庭住址与

医院间车程在1 h以内, 其中45%选择自驾小汽车就医, 
30%乘坐城乡公交, 15%通过网约车等方式抵达, 10%由

家人陪同骑行电动车前来. 这种相对紧密的地理联系

使患者能便捷接受ERBL治疗, 无需跨市、跨省寻求医

疗资源. 从实际效果来看, 不出义乌市即可完成治疗的

模式, 显著降低患者的就医时间成本和经济支出, 减少

身心负担, 同时避免在大型三甲医院可能面临的长时

间候诊、住院床位紧张等问题. 这一情况有力地证明, 
在基层医院推广ERBL治疗, 能够充分发挥基层医疗服

务的可及性优势, 提高患者的就医满意度. 

4  结论

综上所述, 痔消化内镜下套扎治疗在基层医院中表现

出显著的临床疗效, 具有操作简便、创伤小、恢复

快、并发症少、复发率低等优点. 因此, 该方法值得在

基层医院广泛推广实施, 以惠及更多内痔患者. 但本研

究存在一定局限性. 本研究为单中心研究, 样本来源单

一, 结果普适性受限; 未来研究可进一步开展多中心、

大样本的长期随访研究, 为基层医院推广ERBL提供更

充分的依据. 

文章亮点

实验背景

内痔是全球高发的肛肠疾病, 我国发病率高达98.09%, 
其中内痔占59.86%, 以便血、脱垂、疼痛为主要症状, 
严重影响患者生活质量. 传统手术如吻合器痔上黏膜环

切术(procedure for prolapse and hemorrhoids, PPH)存在创

伤较大、并发症较多等局限, 而内痔消化内镜下套扎术

(endoscopic rubber band ligation, ERBL)作为微创技术, 具
有精准定位、操作简便、可同步结肠镜检查等优势, 但
在基层医院普及度低, 医务人员缺乏规范操作经验, 系
统培训不足. 因此, 探究ERBL在基层医院的应用效果对

优化内痔诊疗具有重要临床意义. 

实验动机

比较ERBL与PPH在基层医院治疗内痔的疗效与安全性. 
ERBL在基层医院的操作可行性与疗效是否优于PPH？

该技术能否降低并发症发生率、缩短治疗周期并优化

医疗资源配置？ 为基层医院提供一种高效、安全的内

痔治疗方案, 解决传统手术创伤大、基层医疗资源不足

的问题, 提升基层诊疗水平. 

实验目标

验证ERBL在基层医院治疗内痔的临床有效性(总有效

率、创面愈合时间等)与安全性(并发症、复发率). 对
比ERBL与PPH的疗效差异, 评估ERBL在基层推广的

可行性. 研究证实ERBL总有效率(96.67%)显著高于

PPH(76.67%), 且创面愈合、手术及住院时间更短. 研究

发现ERBL术后并发症(肛门狭窄、出血等)及复发率显

著低于PPH, 术后疼痛控制更优. 为基层医院引入微创技

术提供循证依据, 推动ERBL的规范化应用. 

实验方法

临床对照试验, 纳入120例Ⅱ-Ⅲ度内痔患者, 随机分为观

察组与对照组60例. 对照组采用PPH术, 需荷包缝合、

吻合器击发等操作. 观察组通过ERBL术阻断血供使其

缺血坏死, 操作可与结肠镜检查同步完成. 总有效率、

创面愈合时间、手术时长、住院时长. 术后并发症(出
血、肛门狭窄等)、复发率、视觉模拟疼痛评分(visual 
analogue scale, VAS). 采用SPSS 21.0进行t检验与χ 2检验, 
分析组间差异. 聚焦基层医院实际场景, 验证ERBL在地

理可及性(患者车程≤1 h占75%)和医疗成本节约方面的

优势, 为基层微创技术推广提供本地化数据支持. 

实验结果

观察组总有效率显著高于对照组(96.67% vs  76.67%, 
P<0.05), 创面愈合时间(6.45±1.16 d vs  10.33±1.54 d)、
手术时长(27.45±2.71 min vs  36.62±3.13 min)及住院时

长(5.00±1.01 d vs  7.42±1.62 d)均显著缩短. 观察组术

后并发症总发生率(1.67% vs  15.00%)、术后12 mo复发

率(3.33% vs 20.00%)显著低于对照组, 术后3 d、7 d VAS
评分更低(P<0.05). 75%患者来自义乌及周边县域, 车程

≤1 h, ERBL实现“本地化治疗”, 降低就医成本. 证实

ERBL在基层医院的可行性与优越性, 补充微创技术在

基层应用的临床数据, 为资源下沉提供依据. 

实验结论

ERBL在基层医院治疗内痔的疗效、安全性及医疗资源

优化方面均优于PPH. 微创特性可显著缩短患者恢复周

期, 降低复发风险. ERBL操作依赖内镜技术, 基层医院

通过规范化培训可掌握该技术. 基层患者地理可及性高, 
ERBL可减少跨区域就医需求, 提升诊疗效率. 研究基于

“ERBL相比PPH更高效、安全, 能优化基层医疗资源配

置”的假说展开验证(见摘要及背景部分). 建议基层医
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院将ERBL作为Ⅱ-Ⅲ度内痔的优选术式, 以提高疗效、

降低医疗负担. 

展望前景

单中心研究样本量有限, 结果普适性需验证. 基层医院

需加强内镜操作培训及设备投入. 开展多中心、大样

本长期随访研究, 验证ERBL的远期疗效与安全性.探索

ERBL联合其他微创技术(如硬化剂注射)的协同效应. 通
过区域医疗协作网络组织多中心试验, 结合卫生经济学

分析评估成本-效果比, 制定基层医院ERBL标准化操作

指南. 
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Abstract
BACKGROUND
Colorectal cancer is a serious digestive tract malignancy 
that poses a significant threat to human health, with anas-
tomotic leakage being a particularly severe complication 
following surgery. We hypothesized that preoperative 
C-reactive protein/albumin ratio (CAR) and frailty index 
(FI) can predict the risk of anastomotic leakage in elderly 
patients with colorectal cancer following surgery.

AIM
To explore the correlation of preoperative CAR and FI 
with postoperative anastomotic leakage in elderly patients 
with colorectal cancer. 

METHODS
A total of 342 elderly colorectal cancer patients who un-
derwent surgical treatment in our hospital from January 
2020 to March 2024 were selected. The predictive value of 
preoperative CAR and FI for postoperative anastomotic 
leakage in elderly patients with colorectal cancer was an-
alyzed using the receiver operating characteristics (ROC) 
curve, and the high risk factors for postoperative anasto-
motic leakage in elderly patients with colorectal cancer 
were analyzed. 

RESULTS
There were 34 cases of postoperative anastomotic leakage 
occurring in the study cohort, with an incidence rate of 
9.94%. The preoperative levels of CAR and FI in the anas-
tomotic leakage group were significantly higher than those 
of the non-anastomotic leakage group (P < 0.05). ROC 
curve analysis showed that the optimal cutoff values for 
preoperative CAR and FI in prediction of postoperative 
anastomotic leakage in elderly colorectal cancer patients 
were 1.34 and 0.28, respectively, and the area under the 
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术前C反应蛋白/白蛋白比值及衰弱指数水平对老年结直
肠癌术后吻合口瘘的预测价值

宣琳铮, 曹生辉, 陈天勇



前CAR和FI预测老年结直肠癌术后吻合口瘘发生
的最佳截断值分别为1.34和0.28, 曲线下面积分别为
0.713和0.902; 术前CAR联合术前FI预测老年结直肠
癌术后吻合口瘘发生的曲线下面积为0.946, 敏感度为
94.56%, 特异度为87.64%. 单因素分析结果显示, 术后
吻合口瘘与年龄、糖尿病、血红蛋白、CAR、FI、
手术时间、麻醉时间、术中低血压、肿瘤部位、肿
瘤分期相关(P<0.05), 而与性别、体质量指数、高血
压、冠心病、手术方式、手术出血量、肿瘤大小和
肿瘤分化程度无关(P>0.05). 多因素分析结果显示, 年
龄≥75岁、糖尿病、CAR≥1.34和FI≥0.28是老年结
直肠癌术后吻合口瘘发生的独立危险因素(P<0.05). 

结论
术前CAR和FI水平可以很好的预测老年结直肠癌术
后吻合口瘘的发生, 值得临床推广. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: C反应蛋白/白蛋白比值; 衰弱指数; 老年; 结直肠

癌; 吻合口瘘

核心提要: 通过单因素分析, 发现术后吻合口瘘与年

龄、糖尿病、血红蛋白、白蛋白比值(C-reactive protein/
albumin ratio, CAR)、衰弱指数(frailty index, FI)、手术与

麻醉时间、术中低血压、肿瘤部位与分期相关; Logistic
多因素分析, 发现年龄≥75、糖尿病、CAR≥1.34和

FI≥0.28是老年结直肠癌术后吻合口瘘发生的独立危险

因素. 

文献来源: 文献来源: 宣琳铮, 曹生辉, 陈天勇. 术前C反应蛋白/白蛋白比值及衰弱
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0  引言

结直肠癌是常见的老年消化道恶性肿瘤, 发病率较高. 
对于早中期患者, 根治性手术切除可能是治愈结直肠癌

的主要方式[1]. 但由于老年患者多合并多种基础疾病, 如
糖尿病、高血压、营养不良、衰弱等, 术后易出现各种

并发症[2]. 吻合口瘘是老年结直肠癌术后主要并发症之

一, 好发于术后1周以内, 严重者可并发感染性休克, 危
及生命[3]. 如何降低老年结直肠癌术后吻合口瘘的发生

率一直是胃肠外科临床研究的热点. 早期高效识别术

后吻合口瘘的高危患者, 并加以干预, 对降低术后吻合

口瘘的发生率, 减轻吻合口瘘带来的危害具有重大临

床意义. 许多研究表明[4-6], 术前C反应蛋白/白蛋白比值
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curve values were 0.713 and 0.902, respectively. The re-
sults of univariate analysis showed that postoperative 
anastomotic leakage was correlated with age, diabetes, 
hemoglobin, CAR, FI, operation time, anesthesia time, in-
traoperative hypotension, tumor location, and tumor stage 
(P < 0.05), but not with gender, body mass index, hyper-
tension, coronary heart disease, operation mode, surgical 
bleeding volume, tumor size, or tumor differentiation (P 
> 0.05). Multivariate analysis showed that age ≥ 75 years, 
diabetes, CAR ≥ 1.34, and FI ≥ 0.28 were independent 
risk factors for anastomotic leakage after colorectal cancer 
surgery in elderly patients (P < 0.05). 

CONCLUSION
Preoperative CAR and FI can effectively predict the oc-
currence of postoperative anastomotic leakage in elderly 
patients with colorectal cancer.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
直肠癌是一种严重危害人类健康的消化道恶性肿瘤, 
其中术后吻合口瘘是较为严重的并发症. 本研究假设
术前C反应蛋白/白蛋白比值(C-reactive protein/albumin 
ratio, CAR)和衰弱指数(frailty index, FI)能预测老年结
直肠癌术后吻合口瘘风险.

目的
探讨术前CAR及FI水平对老年结直肠癌术后吻合口
瘘的预测价值. 

方法
回顾性选取2017-01/2024-03诸暨市中医医院收治的
342例行手术治疗的老年结直肠癌患者. 采用受试者
工作曲线(receiver operating cure, ROC)分析术前CAR
与FI对老年结直肠癌术后吻合口瘘的预测价值, 并分
析老年结直肠癌术后吻合口瘘的高危因素. 

结果
本研究共34例术后出现吻合口瘘, 发生率为9.94%. 
吻合口瘘组术前CAR和FI值均明显高于未吻合口瘘
组, 差异均有统计学意义(P<0.05). ROC曲线显示, 术
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(C-reactive protein/albumin ratio, CAR)和衰弱指数(frailty 
index, FI)水平与老年患者术后并发症的发生和预后密切

相关. 基于此, 本研究通过探讨术前CAR和衰弱指数对

老年结直肠癌术后吻合口瘘中的预测价值, 以期指导临

床, 现报道如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 回顾性选取2018-01/2024-12诸暨市中医医院收

治的342例行手术治疗的老年结直肠癌患者. 纳入标准: 
年龄≥65岁; 病理检查证实为结直肠腺癌; 静吸复合全

身麻醉下行结直肠癌根治术; 初次对病灶行手术治疗

者; 病历资料完整者. 排除标准: 因肠梗阻、肠穿孔、消

化道出血等行急诊手术者; 行肠造口者; 术前行新辅助

治疗; 近半个月发生过感染性疾病者; 合并严重基础疾

病难以耐受手术、结缔组织病、严重肝病、有药物成

瘾、吸毒、精神系统疾病者. 本研究经我院伦理委员会

批准实施(2024-KY-14). 
仪器与试剂: 本次研究选购中国迈瑞医疗公司生产

的型号为CAL8000的全自动血细胞分析仪和配套试剂

(批号: 2020030801; 2021052301; 2022080801)和美国贝克

曼公司生产的型号为AU5800的全自动生化分析仪及配

套试剂(批号: 0398; 9657; 9895). 
1.2 方法 (1)患者入院后晨起空腹采集外周静脉血3 mL, 
使用全自动血细胞分析仪检测血红蛋白; 使用全自动生

化分析仪检测C-反应蛋白和白蛋白, 操作按照说明书进

行; (2)根据美国医师协会外科质量计划制定的mFI, 主要

包括心血管、呼吸、糖尿病和功能状态等11个条目, 计
算指数时每个条目为1分, mFI = 总条目权重得分/11, 取
值范围为0-1, 将mFI≥0.27定义为衰弱状态, mFI<0.27定
义为非衰弱状态. 
1.3 资料收集 (1)基本资料: 年龄、性别、身体质量指数

(body mass index, BMI)、既往史(糖尿病、高血压、冠

心病等); (2)术前检查资料: 血红蛋白(hemoglobin, Hb)、
CRP、白蛋白、FI等, 并计算CAR值; (3)手术相关情况: 
手术方式、手术时间、麻醉时间、术中低血压及出血

量等; (4)肿瘤相关指标: 肿瘤部位、肿瘤TNM分期等; 
(5)术后吻合口瘘发生情况. 术后出现以下任意一种情况

均可以诊断为吻合口瘘: ①术后反复发热, 出现腹痛, 甚
至腹膜刺激征. ②引流管引流出粪性液体, 或切口有粪

性液体渗出. ③术后消化道造影或灌肠造影检查提示吻

合口瘘. ④直肠指诊可触及直肠低位吻合口裂开. ⑤再

次手术探查见原吻合口裂开[7]. 
统计学处理 采用SPSS 18.0软件进行数据分析. 计

量资料以mean±SD表示, 比较采用t检验, 计数资料以频

数或率表示, 比较采用χ 2检验. 利用受试者工作特征曲线

(receiver operating characteristic curve, ROC)评价CAR和FI
水平对老年结直肠癌术后吻合口瘘的预测价值. 采用多

因素非条件Logistic回归分析筛选出影响老年结直肠癌

术后吻合口瘘发生的危险因素, 以P<0.05表示差异有统

计学意义. 

2  结果

2.1 两组一般资料比较 本研究老年结直肠癌患者中共

34例术后出现吻合口瘘, 发生率为9.94%. 发生时间为术

后3 d-14 d. 其中15例行保守治疗后痊愈; 6例首次手术已

行预防性末端回肠造口, 保守治疗后痊愈; 13例再次手

术行末端回肠造口后痊愈. 吻合口瘘组与未吻合口瘘组

在性别、年龄、BMI、既往疾病方面差异但无统计意

义(P>0.05), 见表1. 
2.2 两组患者术前CAR和FI值的比较 吻合口瘘组术前

CAR和FI值均明显高于未吻合口瘘组, 差异均有统计学

意义(P<0.05), 见表2. 
2.3 老年结直肠癌术后吻合口瘘的单因素和多因素

分析(342/34) 纳入16个可能影响老年结直肠癌术后吻

合口瘘的危险因素进行分析, 单因素分析结果显示, 术
后吻合口瘘与年龄、糖尿病、Hb、CAR、FI、手术时

间、麻醉时间、术中低血压、手术范围、肿瘤分期相

关(P<0.05), 而与性别、BMI、高血压、冠心病、手术方

式、手术出血量、肿瘤大小和肿瘤分化程度、肿瘤类

型无关(P>0.05), 见表3. 多因素分析结果显示, 年龄≥75
岁、糖尿病、CAR≥1.34和FI≥0.28是老年结直肠癌术

后吻合口瘘发生的独立危险因素(P<0.05), 见表4. 
2.4 术前CAR和FI对老年结直肠癌术后吻合口瘘发生

的预测价值 ROC曲线分析结果显示, 术前CAR预测老

年结直肠癌术后吻合口瘘发生的最佳截断值为1.34, 曲
线下面积为0.713, 敏感度为85.7%, 特异度为51.5%, 而
术前FI预测术后吻合口瘘发生的最佳截断值为0.28, 曲
线下面积为0.902, 敏感度为92.9%, 特异度为82.8%, 术
前CAR联合术前FI预测老年结直肠癌术后吻合口瘘发

生的曲线下面积为0.946, 敏感度为94.56%, 特异度为

87.64%, 见图1. 

3  讨论

老年人是结直肠癌的高发群体, 根治性手术切除是其首

选的治疗方式. 鉴于老年群体多合并有多种基础疾病, 
且机体各脏器的代偿能力下降, 术后出现吻合口瘘的风

险较高. 本研究中老年结直肠癌术后吻合口瘘的发生率

高达9.94%. 吻合口瘘是结直肠癌患者术后严重并发症

之一, 可引起严重的腹腔感染, 甚至脓毒性休克, 危及生

命, 远期也可影响患者的无瘤生存期和总生存期[8]. 因此, 
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筛查老年结直肠癌术后吻合口瘘的高危人群, 早期积极

予以适当干预以期降低术后吻合口瘘的发生率, 具有重

大临床意义[9]. 
本研究的单因素及多因素分析结果均显示CAR是

老年结直肠癌术后吻合口瘘发生的高危因素, 术前CAR
预测老年结直肠癌术后吻合口瘘发生的最佳截断值

为1.34, 曲线下面积为0.713, 敏感度为85.7%, 特异度为

51.5%, CAR≥1.34者术后吻合口瘘风险升高10倍左右. 
CAR作为一个综合指标, 高水平的C反应蛋白可反映炎

症反应较重, 与多种促炎细胞因子的上调密切相关, 抑
制组织再生, 影响吻合口处细胞的黏附、迁移与增殖, 
与术后短期感染发生相关; 炎症反应在恶性肿瘤的发

生发展中也起到至关重要的作用, 在排除合并感染的情

况下, 炎症反应程度和炎症因子水平也与恶性肿瘤的病

情相关. CRP的升高对于辅助诊断肿瘤及评估肿瘤的进

展情况均有很大帮助. 白蛋白是一种负急性相蛋白, 低
白蛋白水平可能与营养不良和免疫功能下降相关, 可减

缓伤口愈合速度, 间接加剧了吻合口闭合困难. 在中晚

期结直肠癌患者中, 由于肠梗阻、出血、肿瘤消耗等原

因, 通常机体的营养状态较差, 因此白蛋白水平较低. 术
前CAR水平在结直肠癌中的表达较高的原因可能与以

下方面有关: 一方面CRP水平升高, 此类患者机体多处

于炎症激活状态, 多与术前感染、糖尿病、分期较晚的

肿瘤相关, 炎症因子可影响吻合口微循环, 降低组织的

修复能力[10]; 另一方面白蛋白水平下降, 引起吻合口水

肿, 减少吻合口胶原沉积, 影响吻合口的抗张力能力, 同
时也会导致吻合口组织细胞能量代谢异常, 增加吻合

口瘘的几率[11]. 在吻合口愈合的炎症阶段, 大量淋巴细

胞、中性粒细胞和巨噬细胞聚集在吻合口, 通过吞噬外

来颗粒和细菌以及分解吻合口的坏死组织来促进吻合

     

表  2  两组术前CAR和FI水平的比较患者

组别 例数 CAR FI

吻合口瘘组 34 1.22±0.19 0.23±0.07

未吻合口瘘组 308 0.84±0.11 0.12±0.04

t  17.505  13.890

P值 <0.001 <0.001

CAR: 白蛋白比值; FI: 衰弱指数.

     

表  1  两组的一般资料比较, n (%)

项目 吻合口瘘组(n  = 34) 未吻合口瘘组(n  = 308) χ 2/t P 值

性别 0.690 0.406

   男 18(52.94) 140(45.45)

   女 16(47.06) 168(54.55)

年龄(岁)   67.10±10.20   66.98±10.35 0.064 0.949

BMI(kg/m2) 22.60±2.20 23.15±2.35 1.303 0.193

既往疾病

   糖尿病 18(52.94)   96(31.17) 5.680 0.067

   高血压 19(55.88) 180(58.44) 0.082 0.774

   冠心病   8(23.53)   61(19.81) 0.264 0.608

BMI: 身体质量指数.
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图  1  术前CAR和FI水平预测老年结直肠癌术后吻合口瘘发生的
ROC曲线. CAR: 白蛋白比值; FI: 衰弱指数; ROC: 受试者工作曲线.
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口愈合, 而中性粒细胞的持续存在会通过释放有毒的蛋

白酶和自由氧自由基来破坏细胞外基质, 从而无法促进

吻合口愈合. 此外, 淋巴细胞减少症也会导致细胞外基

质中胶原合成受损, 组织愈合能力下降. 吻合口愈合取

决于患者的营养和能量摄入, 如果患者营养不良, 吻合

口愈合就会受到影响. CAR是全身炎症、免疫和营养状

     

表  4  老年结直肠癌术后吻合口瘘发生的Logistic多因素分析

因素 回归系数 标准误 Wald值 P 值 OR值 95%CI

年龄≥75岁 1.427 0.385   6.282 0.012   4.166 1.959-8.860

糖尿病 0.828 0.317   4.286 0.038   2.289 1.230-4.260

CAR≥1.34 2.463 0.629 10.275 0.001 11.740   3.422-40.280

FI≥0.28 3.148 0.629 10.275 0.001 23.289   6.788-79.905

CAR: 白蛋白比值; FI: 衰弱指数.

     

表  3  老年结直肠癌术后吻合口瘘的单因素分析

因素 例数 吻合口瘘[例(%)] χ 2值 P 值

年龄(岁)
<75 256 19(7.42)   7.219    0.007

≥75   86   15(17.44)

性别
男 158   18(11.39)   0.691    0.406

女 184 16(8.70)

糖尿病
否 228 16(7.02)   6.532    0.011

是 114   18(15.79)

高血压
否 143   15(10.49)   0.082    0.774

是 199 19(9.55)

冠心病
否 273 26(9.52)   0.264    0.608

是   69     8(11.59)

Hb
<100 104   16(15.38)   4.945    0.026

≥100 238 18(7.56)

CAR
<1.34 216 14(6.48)   7.840    0.005

≥1.34 126   20(15.87)

FI
<0.28 232 13(5.60) 15.161 <0.001

≥0.28   65   21(19.09)

手术方式
开腹   93   7(7.53)   0.832    0.362

腹腔镜 249   27(10.84)

手术时间(h)
<3 264 21(7.95)   5.104    0.024

≥3   78   13(16.67)

麻醉时间(h)
<4 258 20(7.75)   5.625    0.018

≥4   84   14(16.67)

术中低血压
否 254 22(8.66)   1.807    0.179

是   88   12(13.64)

手术出血量(mL)
<400 286 28(9.79)   0.045    0.832

≥400   56     6(10.71)

手术范围
左半结肠 164 10(6.10)   5.200    0.023

右半结肠 178   24(13.48)

肿瘤TNM分期
Ⅰ-Ⅱ期 232 15(6.47)   9.734    0.002

Ⅲ期 110   19(17.27)

肿瘤类型

隆起型 145   16(11.03)   0.336    0.562

平坦型 128 12(9.38)

溃疡性   35     6(17.14)

CAR: 白蛋白比值; FI: 衰弱指数; Hb: 血红蛋白.
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况的指标, 可能与吻合口愈合和吻合口瘘的形成有关. 
Yu等[12]研究显示, 术前CAR是老年结直肠癌患者发生吻

合口瘘的独立危险因素. 另一项临床研究发现[13], CAR
可作为食管切除术后吻合口瘘的独立预测因素, 其预测

吻合口瘘的AUC较预后营养指数或改良格拉斯哥预后

评分预测吻合口瘘的AUC更大. 针对CAR升高的患者, 
在术前准备时, 可以评估患者是否存在术前感染, 控制

血糖水平, 改善患者的营养状态, 同时也要充分评估患

者肿瘤进展的程度、肿瘤分期和手术时机, 是否需行新

辅助治疗降期后再行手术. 但本研究中术前CAR预测老

年结直肠癌术后吻合口瘘的特异度较低, 敏感度较高, 
为了提高临床实用性, 本研究与FI联合预测. 

本研究单因素及多因素分析结果显示FI也是老年

结直肠癌术后吻合口瘘发生的高危因素, 术前FI预测

术后吻合口瘘发生的最佳截断值为0.28, 曲线下面积为

0.902, 敏感度为92.9%, 特异度为82.8%, FI≥0.29者术后

吻合口瘘的发生风险提高了20余倍. 衰弱也是近年来研

究的热点, 主要描述身体机能的一种状态. FI可用于反

映身体的生物学年龄. Pulik等[14]的研究表明, 术前mFI
是预测全髋关节置换术后肢体长期功能恢复的重要指

标. McChesney等[15]的研究表明, 术前mFI可以预测根治

性髋关节置换手术的结果衰弱评估指数可以更好地反

映手术患者的预后. 以往的研究使用弗Fried衰弱表型来

评估衰弱程度[16]. Fried衰弱量表根据以下几个标准评估

衰弱程度: 体重下降、疲劳、行走能力、行走速度、握

力和体力活动质量[17,18]. 另一种衰弱量表是格罗宁根衰

弱指数, 它包括生理、心理和社会三个维度, 但这种衰

弱指数尚未用于评估手术患者的衰弱程度, 因为手术患

者的预后与多个器官的功能状态密切相关[19]. 而本研究

采用mFI包含心血管系统、呼吸系统、内分泌系统及

身体功能状态等11项评估条目, 更符合结直肠癌患者的

病理生理状态. 术前衰弱患者机体多处于慢性低度炎症

状态, 免疫功能减退, 且合并有营养不良, 易引起术后感

染, 组织修复能力差. 同时, 衰弱患者各脏器的代偿能力

较差, 心肺功能的减退, 可以导致术后肺部感染, 循环动

力学不稳定, 进而影响吻合口的愈合[20], 同时肠道黏膜

屏障功能减弱, 也可引起肠源性感染, 这些因素均可以

促进术后吻合口瘘的发生. 对于术前合并衰弱的老年患

者, 外科医生应给予营养、运动等干预, 院内多学科会

诊, 改善患者的营养状态及基础情况, 提高手术及麻醉

耐受力, 促进术后快速康复, 降低吻合口瘘的发生率. 本
研究中术前CAR预测老年结直肠癌术后吻合口瘘的特

异度较低, 敏感度较高, 为了提高临床实用性, 本研究与

FI联合预测. 结果显示, 术前CAR联合术前FI预测老年

结直肠癌术后吻合口瘘发生的曲线下面积为0.946, 敏
感度为94.56%, 特异度为87.64%, 二者联合应用能预测

老年结直肠癌术后吻合口瘘的发生, 提高临床的诊断. 
此外, 本研究多因素分析结果还显示年龄≥75岁和

糖尿病亦是老年结直肠癌术后吻合口瘘的高危因素. 高
龄患者一般合并多种基础疾病, 且许多高龄患者由于照

护问题导致就诊时分期较晚, 营养状态及脏器功能状

态更差, 从而术后出现吻合口瘘的几率更高. 糖尿病一

直是外科手术感染性并发症发生的独立危险因素, 围手

术期血糖的控制也是外科医生和麻醉医生共同关注的

重点之一. 糖尿病患者血糖控制不佳, 可以导致组织缺

氧、血液循环障碍、抵抗力下降等, 影响组织愈合和抗

感染能力, 增加术后并发症的发生. 有研究结果显示[21], 
对于中低度结直肠癌患者, 术前放化疗可显著提高手术

切除率和肛门保留率, 但放化疗会影响局部肿瘤组织的

新陈代谢和修复功能, 放化疗会诱发局部炎症反应, 导
致肠壁纤维化, 进一步损害吻合口血流, 影响手术伤口

愈合. 本研究认为应动态监测老年结直肠癌术后CAR
和FI水平, 如果水平数值超过临界值, 则表明患者更有

可能出现早期吻合口瘘. 在这种情况下, 应及早采取干

预措施, 如用生理盐水适当冲洗腹腔内预先插入的引流

管, 改善吻合口局部细菌环境, 调整抗生素水平, 及时提

高人体白蛋白水平, 用肠外营养和肠内营养改善全身支

持, 尽可能减少或预防吻合口瘘造成的各种损害, 最重

要的是在术后医患沟通中进行“预警谈话”, 以建立和

谐的医患关系. 
本次研究存在一定的局限性: (1)本研究并未将术

前放化疗纳入其中, 今后还需进一步的研究分析, 探究

化疗是否对老年结直肠癌术后吻合口瘘产生一定的影

响; (2)本研究仅针对结直肠癌患者, 样本量选择较少且

较为单一, 今后还需进一步的扩大样本量进行研究; (3)
结肠癌和直肠癌手术方式有差异, 特别是低位直肠癌, 
对于出现吻合口瘘的风险也不一样. 即使直肠癌亚组

中, 术式不同对瘘的发生影响亦不同, 本研究并未对结

直肠癌进行亚组分析, 深入探究结直肠癌手术方式是否

对吻合口瘘产生深入的影响, 今后还需进一步分析结直

肠癌不同手术方式对结直肠癌术后吻合口瘘的影响. 

4  结论

综上所述, 术前CAR和FI水平可以很好的预测老年结直

肠癌术后吻合口瘘的发生, 值得临床推广. 但是本研究

纳入样本量有限, 需要更大样本的回顾性研究建立风险

预测模型去更好地预测老年结直肠癌术后吻合口瘘的

发生. 

宣琳铮, 等. 术前C反应蛋白/白蛋白比值及衰弱指数水平对老年结直肠癌术后吻合口瘘的预测价值



2025-06-28|Volume 33|Issue 6|WCJD|https://www.wjgnet.com 497

文章亮点

实验背景

结直肠癌术后吻合口瘘发生率约3%-15%, 其中吻合口

瘘的病死率在0.8%-27%之间. 目前, 术前生物标记物及

病人功能状态评价对术后并发症的预测具有重要意义. 
白蛋白比值(C-reactive protein/albumin ratio, CAR)是反

映机体炎症与营养状态的重要指标, 而衰弱指数(frailty 
index, FI)是反映机体多器官功能下降的指标. 明确老年

结直肠癌发生术后吻合口瘘的危险因素, 有助于制订个

性化治疗方案. 

实验动机

本项目旨在探讨术前CAR与FI两种指标能否作为诊断

老年结直肠癌术后吻合口瘘患者的独立因素, 以达到减

少结直肠癌术后吻合口瘘发生的目的. 

实验目标

本课题目标在于: (1)评价术前CAR及FI水平与老年结直

肠癌患者术后发生吻合口瘘的相关性; (2)通过多因素分

析, 确定CAR、FI对术后发生吻合口瘘的影响. 研究结果

将有助于深入理解老年结直肠癌术后吻合口瘘的发病

机理, 促进老年结直肠癌患者的精准化治疗. 

实验方法

本研究采用回顾性队列研究的方法, 收集全部病例的临

床病理资料, 包括基本资料、术前检查资料、手术相关

情况、肿瘤相关指标和术后吻合口瘘发生情况. 根据术

后是否发生吻合口瘘将患者分为两组, 并运用t检验、χ 2

检验比较两组数据资料. 采用受试者工作曲线(receiver 
operating cure, ROC)曲线, 研究了术前CAR、FI对术后吻

合口瘘的预测作用. 应用Logistic回归模型, 进行单因素

及多因素分析, 筛选出与老年结直肠癌术后吻合口瘘相

关的独立风险因素, 评估CAR与FI对老年结直肠癌术后

吻合口瘘发生的预测价值. 

实验结果

本研究中共有34例患者发生术后吻合口瘘, 发生率为

9.94%(34/342). 吻合口瘘组患者的术前CAR和FI值均显

著高于未发生瘘组(P<0.05). ROC曲线分析确定, CAR和
FI预测吻合口瘘的最佳阈值分别为1.34和0.28, 对应的

AUC分别为0.713和0.902. 当两者联合预测时, AUC提升

至0.946, 敏感度和特异度分别达到94.56%和87.64%. 单
因素分析显示, 术后吻合口瘘的发生与年龄、糖尿病、

血红蛋白水平、CAR、FI、手术时间、麻醉时间、术

中低血压、肿瘤部位及分期显著相关(P <0.05). 多因素

分析进一步确认, 年龄≥75岁、糖尿病、CAR≥1.34和
FI≥0.28是术后吻合口瘘的独立危险因素(P<0.05). 

实验结论

本研究发现术前CAR及FI是老年结直肠癌术后吻合口

瘘发生的独立风险因素. 研究结果有助于临床医师在手

术前鉴别高危病人, 并进行有针对性的防治, 以减少吻

合口瘘的发生, 提高其预后效果. 

展望前景

本研究采用的是回顾性研究研究方法, 其研究结果可能

存在一定偏倚性, 未来需要进一步采用前瞻性研究加以

证实. 今后的研究还需进一步探讨更加精确的评估指标, 
动态监测CAR改变的价值, 并探讨各种干预手段在老年

结直肠癌术后吻合口瘘发生的作用. 
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Abstract
BACKGROUND
Patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM) have a high 
incidence of early renal damage, which seriously affects 
their prognosis. Intestinal flora plays a key role in glucose 
metabolism and chronic inflammation regulation. It is 
speculated that changes in the structure and function of 

bowel microbiota may be involved in the occurrence and 
development of early renal damage in T2DM patients.

AIM
To explore the relationship between intestinal flora and 
early kidney damage in patients with T2DM, with an aim 
to provide a reference for early clinical assessment of kid-
ney damage risk and development of targeted interven-
tion therapy.

METHODS
A total of 130 patients with T2DM and early kidney dam-
age in our hospital from January 2018 to December 2023 
were selected as an observation group. In addition, 130 
patients with T2DM alone during the same period were 
selected as a control group based on the principle of 1:1 
matching. Baseline data and intestinal flora were com-
pared between the two groups. Pearson correlation analy-
sis was used to analyze the correlation between intestinal 
flora and blood glucose levels [fasting plasma glucose 
(FPG), hemoglobin A1c (HbAlc)]. Logistic regression anal-
ysis was used to investigate the relationship between in-
testinal flora and early kidney damage in T2DM. Based on 
the restricted cubic spline model, the dose-response rela-
tionship between intestinal flora and early kidney damage 
in T2DM patients was analyzed.

RESULTS
FPG, HbAlc, Escherichia coli, Enterococcus faecalis, and Strep-
tococcus in the observation group were significantly higher 
than those of the control group, while Lactobacillus and 
Bifidobacterium were significantly lower than those of the 
control group (P < 0.05). In patients with T2DM and early 
kidney damage, Lactobacilli and Bifidobacterium were neg-
atively correlated with FPG and HbAlc, while Escherichia 
coli, Enterococcus faecalis, and Streptococcus were positively 
correlated with FPG and HbAlc (P < 0.05). Logistic regres-
sion analysis showed that Lactobacillus, Bifidobacterium, 
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损害患者作为观察组, 另根据1:1配对原则选取同期
收治130例单纯T2DM患者作为对照组. 比较两组基
线资料及肠道菌群, Pearson分析肠道菌群与血糖[空
腹血糖(fasting plasma glucose, FPG)、糖化血红蛋白
(hemoglobin A1c, HbAlc)]水平的相关性, Logistic回归
分析肠道菌群与T2DM早期肾损害的关系, 基于限制
性立方条样模型分析肠道菌群与T2DM早期肾损害
关联强度的剂量反应性. 

结果
观察组FPG、HbAlc、粪肠球菌、大肠埃希菌、链球
菌均高于对照组, 乳酸杆菌及双歧杆菌低于对照组, 
差异有统计学意义(P<0.05); T2DM合并早期肾损害患
者乳酸杆菌、双歧杆菌与FPG、HbAlc呈负相关; 大
肠埃希菌、粪肠球菌、链球菌与FPG、HbAlc呈正相
关(P<0.05); Logistic回归分析显示, 未调整任何混杂因
素、调整部分混杂因素及调整全部混杂因素, 乳酸杆
菌、双歧杆菌、大肠埃希菌、粪肠球菌、链球菌均
与T2DM早期肾损害有关(P <0.05); 限制性立方条样
模型结果显示, 乳酸杆菌、双歧杆菌、大肠埃希菌、

粪肠球菌、链球菌均与T2DM早期肾损害风险关联
强度之间存在非线性剂量关系(P<0.05); 乳酸杆菌、

双歧杆菌连续变化与T2DM早期肾损害风险呈负相
关, 当乳酸杆菌、双歧杆菌分别<5.76 lgCFU/g、5.89 
lgCFU/g, T2DM早期肾损害风险随其下降而升高, 大
肠埃希菌、粪肠球菌、链球菌>6.24 lgCFU/g、6.79 
lgCFU/g、5.99 lgCFU/g, T2DM早期肾损害风险随其
升高而升高. 

结论
肠道菌群与T2DM患者早期肾损伤密切相关, 为临床
早期评估T2DM患者肾损伤发生风险提供一定参考, 
以针对性制定相应干预方案. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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应性

核心提要: 2型糖尿病(type 2 diabetes mellitus, T2DM)合并

早期肾脏损害患者肠道菌群发生明显变化, 且肠道菌群

与患者血糖水平相关, 肠道菌群变化为T2DM患者早期肾

损害的影响因素, 可通过肠道菌群变化辅助评估T2DM患

者早期深损害风险. 
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Escherichia coli, Fecal enterococcus, and Streptococcus were 
all associated with early renal damage in T2DM, without 
adjusting for any confounding factors, or after adjusting 
for some or all confounding factors (P < 0.05). The results 
of the restricted cubic spline model showed that there was 
a significant nonlinear dose-response relationship between 
the risk of early kidney damage in T2DM and the presence 
of Lactobacillus, Bifidobacterium, Escherichia coli, Enterococcus 
faecalis, and Streptococcus (P < 0.05). The continuous chang-
es of Lactobacillus and Bifidobacterium were negatively 
correlated with the risk of early kidney damage in T2DM. 
When Lactobacillus and Bifidobacterium were less than 5.76 
lgCFU/g and 5.89 lgCFU/g, respectively, the risk of early 
kidney damage in T2DM was increased as they decreased. 
When Escherichia coli, Enterococcus faecalis, and Streptococcus 
were greater than 6.24 lgCFU/g, 6.79 lgCFU/g, and 5.99 
lgCFU/g, respectively, the risk of early kidney damage in 
T2DM increased as they increased.

CONCLUSION
Intestinal flora is closely related to early kidney injury in 
patients with T2DM. This finding provides some reference 
for early clinical assessment of the risk of kidney injury in 
T2DM patients and development of targeted intervention 
plans.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
2型糖尿病(type 2 diabetes mellitus, T2DM)患者早期肾
损害发生率高, 严重影响患者预后, 肠道菌群在糖代
谢及慢性炎症调控中发挥关键作用, 推测肠道菌群结
构及功能改变可能参与T2DM早期肾损害发生发展
过程. 

目的
探讨T2DM患者肠道菌群与早期肾损害的关系, 以期
为临床早期评估肾脏损伤风险、针对性给予干预治
疗提供参考依据. 

方法
选取2018-01/2023-12我院130例T2DM合并早期肾
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0  引言

2型糖尿病(type 2 diabetes mellitus, T2DM)为临床较为常见

的慢性代谢疾病, 随病情进展可引起微血管病变, 导致肾

小球内压改变及肾血流量增加, 引起慢性肾脏损伤, 严重

时可导致肾衰竭, 对患者生命安全造成严重威胁[1-3]. 有研

究表明[4,5], 早期评估T2DM患者肾损伤情况, 并给予针对

性治疗有利于逆转肾功能损伤, 缓解病情进展, 改善生

活质量、降低死亡风险. 因此, 积极探讨T2DM早期肾损

害风险评估指标具有临床意义. 
肠道菌群为机体生态系统的组成部分, 对于维持内

环境稳态具有重要作用, 肠道菌群失调后, 可导致肠壁

通透性升高, 产生肠源性内毒素血症, 释放大量炎性因

子, 进而参与T2DM慢性炎症的发生发展[6,7]. 既往研究表

明[8,9], T2DM患者存在典型低度炎症, 可通过肠道通透性

升高所导致的细菌、细菌产物易位而加强渗漏肠道综

合征, 继而影响肠道菌群. T2DM的发生发展与肠道菌群

紊乱相关. 目前, 临床鲜有关于肠道菌群与T2DM患者肾

损伤的相关研究. 本研究采用回顾性分析的方法, 试图

寻找T2DM患者肠道菌群与早期肾损害的关系. 

1  材料和方法

1.1 材料 一般资料: 经我院伦理委员会审核批准, 选取

2018-01/2023-12我院130例T2DM合并早期肾损害患者

作为观察组, 另根据1:1配对原则(性别、年龄、体质指

数、T2DM病程)选取同期收治130例单纯T2DM患者作

为对照组. 本研究过程严格遵循加强流行病学观察性研

究报告质量(STROBE)指南. 
纳入标准: 均符合T2DM相关诊断标准[10]; 观察组均

符合《中国糖尿病肾脏疾病临床诊疗中国指南》[11]中

早期肾损害相关诊断标准; 入院前3 mo内均未使用抗生

素治疗; 患者知晓本研究, 并签订同意书. 
排除标准: 合并其他慢性代谢性疾病; 合并自身免

疫性疾病、全身感染性疾病者; 合并胃肠道疾病影响肠

道菌群者; 已接受血液透析或腹膜透析者; 合并T2DM急

性并发症者; 合并严重脏器功能障碍者; 精神障碍或检

查依从性较差者. 
1.2 方法 肠道菌群检测: 均采集患者新鲜粪便30 g, 采集

前7 d对患者进行饮食干预, 要求患者保持相对稳定饮食, 
减少外界因素对肠道菌群结构的干扰. 均于晨起采集新

鲜粪便, 选取粪便不同部位, 采集量为30 g, 迅速置于无

菌厌氧罐内, 将采集好的样本立即送至检验科, 将粪便

样本从厌氧罐取出后, 置于无菌容器中, 缓慢加入250 mL 
0.9％氯化钠注射液, 用无菌搅拌棒充分搅拌, 使粪便与

氯化钠注射液完全混合, 按1:10比例将稀释液连续10倍
稀释至10-8, 稀释过程中, 使用移液枪准确吸取1 mL上一

浓度稀释液至9 mL无菌0.9％氯化钠注射液中, 充分混

匀, 重复操作直至达到所需稀释度. 取50 μL不同稀释度

稀释液, 使用无菌涂布棒均匀涂抹于不同培养基中, 不
同菌群培养基均购自德国Merck公司, 将接种好的培养

基置于37 ℃恒温培养箱中, 培养箱内通入含5% CO₂、
85% N₂、10% H₂的混合气体, 营造严格的厌氧环境, 用
于双歧杆菌、乳酸杆菌等厌氧菌的培养; 粪肠球菌、大

肠埃希菌、链球菌的培养, 置于普通恒温培养箱中. 培
养时间根据不同菌群生长特性控制在24-48 h, 期间定期

观察菌落生长情况. 通过革兰染色、观察菌落形态等方

法进行菌落计数鉴定, 记录培养基上菌落平均数, 结果

采用每1 g粪便湿重的菌落形成单位的对数值表示, 即
lgCFU/g. 

临床资料收集: 均由医院医护人员统计收集患者临

床资料, 包括性别、年龄、T2DM病程、体质量指数、

吸烟史、血糖指标、饮酒史、血脂指标、肾功能指标. 
其中血糖指标空腹血糖(fasting plasma glucose, FPG)采
用葡萄糖氧化酶法进行检测, 糖化血红蛋白(hemoglobin 
A1c, HbAlc)采用高效液相色谱法进行检测; 血脂指标低

密度脂蛋白胆固醇、甘油三酯、总胆固醇、高密度脂

蛋白胆固醇(high-density lipoprotein cholesterol, HDL-C)
采用西门子ADVIA 2400型全自动生化分析仪通过免疫

比浊法进行检测; 肾功能指标尿素氮(blood urea nitrogen, 
BUN)采用脲酶法进行检测, 肌酐(screatinine, Scr)采用苦

味酸法进行检测. 
1.3 观察指标 (1)比较两组基线资料及肠道菌群; (2)分
析肠道菌群(大肠埃希菌、粪肠球菌、链球菌、乳酸杆

菌、双歧杆菌)与血糖(FPG、HbAlc)水平的相关性; (3)
Logistic回归分析肠道菌群与T2DM早期肾损害的关系; 
(4)基于限制性立方条样模型分析肠道菌群与T2DM早

期肾损害关联强度的剂量反应性. 
统计学处理 采用SPSS 28.0软件处理分析相关数据, 

符合正态分布的计量资料用(mean±SD)表示, 组间比较

采用t检验, 计数资料用n(%)表示, 两组间比较行χ 2
检验, 

Spearman行相关性分析, Logistic回归方程分析相关影响

因素, 基于限制性立方条样模型分析关联强度的剂量反

应性, 默认双侧检验, P<0.05表示差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 两组基线资料比较 观察组FPG、HbAlc、BUN、

Scr均高于对照组, 差异有统计学意义(P<0.05). 见表1. 
2.2 两组肠道菌群比较 观察组大肠埃希菌、粪肠球

菌、链球菌均高于对照组, 乳酸杆菌及双歧杆菌低于对

照组, 差异有统计学意义(P<0.05). 见表2. 
2.3 肠道菌群与血糖、肾功能指标水平的相关性 T2DM合

并早期肾损害患者乳酸杆菌、双歧杆菌与FPG、HbAlc、
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BUN、Scr呈负相关, 大肠埃希菌、粪肠球菌、链球菌与

FPG、HbAlc、BUN、Scr呈正相关(P<0.05). 见表3. 
2.4 肠道菌群与T2DM早期肾损害的关系 Logistic回归

分析显示, 未调整任何混杂因素、调整部分混杂因素

及调整全部混杂因素, 乳酸杆菌、双歧杆菌、大肠埃

希菌、粪肠球菌、链球菌均与T2DM早期肾损害有关

(P<0.05). 见表4. 采用Bootstrap分析(1000次重复抽样)表
明, OR估计值在重抽样数据集中保持稳定, 乳酸杆菌、

双歧杆菌、大肠埃希菌、粪肠球菌、链球菌经Bootstrap
法计算的95%CI, 与原模型估计值高度一致. 

     

表  3  肠道菌群与血糖、肾功能指标水平的相关性

项目 乳酸杆菌 双歧杆菌 大肠埃希菌 粪肠球菌 链球菌

FPG
r -0.502 -0.511   0.491   0.499   0.502

P值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

HbAlc
r -0.498 -0.507   0.478   0.483   0.495

P值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

BUN
r -0.574 -0.592   0.522   0.537   0.547

P值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

Scr
r -0.541 -0.578   0.509   0.509   0.512

P值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

FPG: 空腹血糖; HbAlc: 糖化血红蛋白; BUN: 血尿素氮; Scr: 血肌酐.

     

表  2  两组肠道菌群比较(mean±SD, lgCFU/g)

组别 例数 乳酸杆菌 双歧杆菌 大肠埃希菌 粪肠球菌 链球菌

观察组 130 5.47±1.12 5.84±1.45 6.72±1.43 7.59±1.54 6.64±1.32

对照组 130 6.37±1.42 6.59±1.56 5.88±1.52 6.47±1.32 5.19±0.97

t    5.674    4.015   4.589    6.296  10.093

P值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

     

表  1  两组基线资料比较, n (%)

项目 观察组(n  = 130) 对照组(n  = 130) t /c 2 P 值

性别 0.577 0.448

   男 81(62.31) 75(57.69)

   女 49(37.69) 55(42.31)

年龄(岁) 58.42±9.14 56.79±7.25 1.593 0.112

体质指数(kg/m2) 23.59±2.17 23.14±1.79 1.824 0.069

T2DM病程(年)   3.64±0.65   3.52±0.70 1.432 0.153

吸烟史 56(43.08) 50(38.46) 0.573 0.449

饮酒史 53(40.77) 56(43.08) 0.142 0.706

FPG(mmol/L)   8.47±1.32   7.98±1.25 3.073 0.002

HbAlc(%)   9.17±1.43   8.57±1.33 3.503 0.001

TG(mmol/L)   1.61±0.27   1.58±0.25 0.930 0.353

TC(mmol/L)   5.68±1.23   5.52±0.98 1.160 0.247

LDL-C(mmol/L)   2.72±0.43   2.69±0.37 0.603 0.547

HDL-C(mmol/L)   1.08±0.19   1.12±0.23 1.529 0.128

BUN(mmol/L)   6.45±1.83   5.57±1.62

Scr(μmol/L)   97.83±20.15   84.74±14.37

T2DM: 2型糖尿病; FPG: 空腹血糖; HbAlc: 糖化血红蛋白; TG: 甘油三酯; TC: 总胆固醇; LDL-C: 低密度脂蛋白胆固醇; HDL-C: 高密度脂蛋白胆固醇; 

BUN: 血尿素氮; Scr: 血肌酐.
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2.5 肠道菌群与T2DM早期肾损害关联强度的剂量反

应性分析 限制性立方条样模型结果显示, 乳酸杆菌、

双歧杆菌、大肠埃希菌、粪肠球菌、链球菌连续变化

均与T2DM早期肾损害的关联强度之间存在非线性剂量

关系(P<0.05). 
乳酸杆菌与T2DM早期肾损害呈负相关, 当乳酸杆

菌<5.76 lgCFU/g时, 随着乳酸杆菌下降, T2DM早期肾损

害风险显著升高. 见图1A. 
双歧杆菌与T2DM早期肾损害呈负相关, 当双歧杆

菌<5.89 lgCFU/g时, 随着乳酸杆菌下降, T2DM早期肾损

害风险显著升高. 见图1B. 
大肠埃希菌与T2DM早期肾损害呈正相关, 当大肠

埃希菌>6.24 lgCFU/g lgCFU/g时, 随着大肠埃希菌升高, 
T2DM早期肾损害风险明显升高. 见图1C. 

粪肠球菌与T2DM早期肾损害呈正相关, 当粪肠球

菌>6.79 lgCFU/g时, 随着粪肠球菌升高, T2DM早期肾损

害风险明显升高. 见图1D. 
链球菌与T2DM早期肾损害呈正相关, 当链球菌

>5.99 lgCFU/g时, 随着链球菌升高, T2DM早期肾损害风

险明显升高. 见图1E.

3  讨论

T2DM为临床较为常见代谢性疾病, 多由胰岛β细胞分泌

不足、胰岛素抵抗引起, 长期高血糖可损伤肾脏小血管, 

导致肾脏过滤能力下降, 从而诱发早期肾损伤, 且T2DM
患者多伴随高血压, 可加剧肾脏小血管损伤程度, 加速

肾损伤程度, 如未得到及时有效干预, 可严重威胁患者

预后恢复[12-14]. 因此, 早期评估T2DM患者肾损伤风险, 针
对性给予干预具有重大意义. 

本研究结果显示, 两组肠道菌群存在明显差异, 且
肠道菌群与血糖水平具有相关性, 说明肠道菌群可能

与T2DM患者病情及早期肾损伤存在一定联系. 肠道菌

群为人体重要微生态系统, 正常情况下可帮助消化、吸

收各类营养物质, 能促进肠道上皮黏膜细胞分化, 维持

肠道局部免疫屏障, 参与了人体重要营养物质代谢, 维
持肠道环境稳态, 且可诱导免疫系统成熟及免疫耐受

等[15,16]. 由于肠道菌群对于肠道内pH及环境变化敏感, 
T2DM因长期糖代谢异常可导致肠道黏膜中糖基化毒性

产物增加, 引起肠道内环境改变, 因此T2DM患者可出现

肠道菌群紊乱[17,18]. 乳酸杆菌、双歧杆菌为人体肠道内

常见益生菌, 具有抑制致病菌生长、维持肠道菌群稳定

等作用, 而粪肠球菌、大肠埃希菌、链球菌为肠道内常

见致病菌[19]. 有研究表明[20,21], T2DM患者肠道菌群失调

后革兰氏阴性菌比例增加, 可通过TLR4激活NF-κB, 诱
发炎症反应, 大量炎性因子释放后可引起胰岛β细胞结

构、功能受损, 导致胰岛素抵抗、糖尿量异常加重, 促
进T2DM病情进展, 从而提高肾损伤等并发症发生风险. 
T2DM患者发生肾损伤后, 由于机体代谢紊乱和内环境

     

表  4  肠道菌群与2型糖尿病早期肾损害的关系

因素 β SE Wald χ 2 P 值 OR 95%CI

模型1

   乳酸杆菌 -0.133 0.049   7.388 <0.001 0.875 0.785-0.976

   双歧杆菌 -0.137 0.047   8.471 <0.001 0.872 0.794-0.958

   大肠埃希菌   0.467 0.166   7.915 <0.001 1.595 1.224-2.079

   粪肠球菌   0.482 0.158   9.322 <0.001 1.620 1.305-2.011

   链球菌   0.472 0.147 10.294 <0.001 1.603 1.219-2.107

模型2

   乳酸杆菌 -0.155 0.052   8.911 <0.001 0.856 0.790-0.928

   双歧杆菌 -0.153 0.056   7.422 <0.001 0.859 0.802-0.919

   大肠埃希菌   0.473 0.172   7.566 <0.001 1.605 1.229-2.096

   粪肠球菌   0.495 0.160   9.582 <0.001 1.641 1.345-2.002

   链球菌   0.487 0.159   9.364 <0.001 1.627 1.274-2.077

模型3

   乳酸杆菌 -0.156 0.057   7.460 <0.001 0.856 0.804-0.911

   双歧杆菌 -0.152 0.060   6.393 <0.001 0.859 0.814-0.907

   大肠埃希菌   0.431 0.170   6.434 <0.001 1.539 1.194-1.984

   粪肠球菌   0.471 0.162   8.442 <0.001 1.601 1.285-1.995

   链球菌   0.443 0.160   7.662 <0.001 1.557 1.207-2.009

模型1: 未校正; 模型2: 校正年龄、性别、体质指数、2型糖尿病、吸烟史、饮酒史、甘油三酯、总胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇、高密度脂蛋白胆

固醇、空腹血糖、糖化血红蛋白; 模型3: 校正模型2校正变量及血尿素氮、血肌酐.
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改变, 肠道菌群种类、数量、组成均可发生一定改变, 
且由于肾脏对体内代谢产物的排泄功能下降, 肠道菌群

需承担更多代谢负担, 其代谢途径、产物也发生相应改

变. 另有报道显示[22], 肠道内益生菌可通过蛋白水解, 释
放活性肽类物质, 抑制血管紧张素Ⅱ生成发挥降压效果, 

而T2DM肠道菌群失调可导致白介素-17等炎性因子水

平升高, 通过炎症反应可促使血管内皮功能障碍, 诱导

RAAS系统激活, 诱发高血压, 而高血压可引起肾脏小血

管损伤, 为T2DM患者发生肾损伤的主要危险因素之一. 
因此, 肠道菌群失调与T2DM患者早期肾损伤相关. 
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图  1  肠道菌群与T2DM早期肾损害关联. A: 乳酸杆菌与早期肾损害的关系; B: 双歧杆菌与早期肾损害的关系; C: 大肠埃希菌与早期肾损害

的关系; D: 粪肠球菌与早期肾损害的关系; E: 链球菌与早期肾损害的关系. T2DM: 2型糖尿病.
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本研究通过限制性立方条样模型分析肠道菌群与

T2DM早期肾损害关联强度的剂量反应性, 结果显示上

述肠道菌群均与T2DM早期肾损害风险关联强度之间

存在非线性剂量关系, 当乳酸杆菌、双歧杆菌连续变化

与T2DM早期肾损害风险呈负相关, 当乳酸杆菌、双歧

杆菌分别<5.76 lgCFU/g、5.89 lgCFU/g, T2DM早期肾损

害风险随其下降而升高, 大肠埃希菌、粪肠球菌、链球

菌>6.24 lgCFU/g、6.79 lgCFU/g、5.99 lgCFU/g, T2DM
早期肾损害风险随其升高而升高, 进一步证实肠道菌群

与T2DM患者肾损伤的关系. 目前临床评估生化指标与

T2DM患者肾损伤关系时多通过相关性进行分析, 但其

仅可评估其相关程度的强弱, 无法明确该指标与发生肾

损伤的非线性关系, 而剂量反应性分析可明确指标变化

与发生肾损伤之间的具体关系, 且可分析具体指标阈值

评估其发生风险. 肠道菌群生成的短链脂肪酸可维持肠

道内皮屏障、抑制血管炎症, 有助于延缓微血管病变, 当
肠道菌群失调后, 可增大肠壁渗透性, 导致菌群分泌脂多

糖进入血液, 生成大量内毒素, 激活血管炎症, 诱发微血

管病变, 促进早期肾损伤发生[23,24]. 有学者表明[25], T2DM
肾损伤患者随肾小球滤过率降低, 多种有害代谢产物由

于无法通过肾脏排泄而聚集于结肠内, 可引起或加剧肠

道菌群紊乱, 而肠道菌群紊乱可导致血管、肠黏膜受损, 
导致菌群代谢产物转运至血液中, 激活炎症反应, 进一步

损伤肾脏. 因此, 肠道菌群与T2DM早期肾损伤密切相关. 

4  结论

综上所述, 肠道菌群与T2DM患者早期肾损伤密切相关, 为
临床早期评估患者肾损伤风险、针对性制定干预方案提

供参考依据. 但本研究仍存在一定局限性, 如本研究总样

本量仍较少, 为单中心研究, 结果可能存在一定偏倚, 且未

分析肠道菌群变化对早期肾损伤的预测价值, 未来还需进

一步扩大样本量进行分析, 以为临床提供更可靠依据. 

文章亮点

实验背景

2型糖尿病(type 2 diabetes mellitus, T2DM)患者早期肾损

害发生率高且严重影响预后, 而肠道菌群在糖代谢和慢

性炎症调控中起关键作用, 有研究表明T2DM与肠道菌

群紊乱相关, 但肠道菌群在T2DM早期肾损害中的作用

机制尚不明确, 因此探讨两者关联可为临床早期防治提

供新方向. 

实验动机

本研究旨在分析T2DM患者肠道菌群与早期肾损害的关

系, 解决以下问题: (1)肠道菌群结构在T2DM合并早期肾

损害患者中的变化; (2)肠道菌群与血糖水平的相关性及

其对肾损害的影响; (3)肠道菌群作为早期肾损害风险评

估指标的可行性. 

实验目标

(1)比较T2DM合并早期肾损害患者与单纯T2DM患者的

肠道菌群差异; (2)分析肠道菌群与血糖、肾功能指标的

相关性; (3)验证肠道菌群是否为T2DM早期肾损害的独

立影响因素; (4)明确肠道菌群丰度与肾损害风险的剂量

反应关系. 

实验方法

采用1:1配对的病例对照设计, 纳入260例T2DM患者(130
例合并早期肾损害, 130例单纯T2DM), 通过粪便微生物

培养计数检测肠道菌群(乳酸杆菌、双歧杆菌、大肠埃

希菌等), 测定血糖、血脂、肾功能指标. Pearson相关性

分析、Logistic回归及限制性立方条样模型, 从相关性、

独立影响及剂量反应关系三个系统分析数据. 该方法整

合了临床指标检测与多维度统计模型, 创新性地通过剂

量反应关系明确菌群丰度阈值, 提升了研究结果的临床

指导价值. 

实验结果

T2DM合并早期肾损害患者的大肠埃希菌、粪肠球菌、

链球菌丰度显著升高, 而乳酸杆菌、双歧杆菌显著降低, 
且菌群丰度与血糖及肾功能指标呈显著相关性. Logistic
回归分析显示, 上述菌群均为早期肾损害的独立影响因

素(调整混杂因素后仍显著). 限制性立方条样模型进一步

揭示, 乳酸杆菌<5.76 lgCFU/g、双歧杆菌<5.89 lgCFU/g或
大肠埃希菌>6.24 lgCFU/g等阈值时, 肾损害风险显著升

高. 阐明了肠道菌群与T2DM早期肾损害的非线性剂量关

系, 为风险分层提供了量化依据. 

实验结论

T2DM早期肾损害患者存在特征性肠道菌群紊乱, 益
生菌(乳酸杆菌、双歧杆菌)减少与致病菌(大肠埃希菌

等)增多共同参与肾损害进程, 调节肠道菌群可能成为

T2DM早期肾损害的干预途径, 为临床治疗提供方向. 

展望前景

本研究为单中心、回顾性设计, 样本量有限且未探讨菌

群代谢产物的作用机制. 未来需开展多中心、大样本前

瞻性研究, 进一步验证菌群阈值的预测效能, 并深入解

析菌群-代谢-肾损伤的分子通路. 
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Abstract
BACKGROUND
Cronkhite-Canada syndrome (CCS), also known as pol-
yposis-pigmentation-alopecia-onychotrophia syndrome, 
is extremely rare clinically. It is a non-genetic disease of 

unknown origin with an unclear pathogenesis and no 
specific treatment available. Due to its rarity, clinicians 
often find it difficult to diagnose it accurately or may mis-
diagnose it as other polyposis diseases, leading to delayed 
treatment.

CASE SUMMARY
A 63-year-old woman was hospitalized due to “inter-
mittent abdominal pain and diarrhea for more than 3 
months”. Upon admission, physical examination revealed 
pigmentation on both cheeks, hair loss, atrophy of the nail 
beds, and nail loss. Gastroscopy revealed widespread hy-
perplastic polyps in the stomach, duodenum, and colon. 
Pathology suggested gastric mucosal lamina propria thick-
ening, and edema with partial acute and chronic cellular 
infiltration. The patient was finally diagnosed as having 
CCS, and treated with nutritional support, gastroprotec-
tion, and glucocorticoids.

CONCLUSION
After the definitive diagnosis of this case, gastric protec-
tion, nutritional support, and glucocorticoid treatment 
were administered for six months, resulting in a good 
effect with no significant adverse reactions. This case may 
offer valuable diagnostic and therapeutic insights for clini-
cal practitioners.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
Cronkhite-Canada综合征(Cronkhite-Canada syndrome, 
CCS)又称息肉-色素沉着-脱发-爪甲营养不良综合征, 
临床极为罕见. 病因尚不清楚, 是一种罕见的病因不
明的非遗传性疾病, 其发病机制尚不明确, 暂无特异
性治疗. 由于其罕见性, 临床上医生常无法诊断或误
诊为其他息肉病延误治疗. 

病例简介
63岁女性, 因“间断腹痛、腹泻3 mo余”入院, 入院
查体可见双颊色素沉着、头发脱落、甲床萎缩、指
甲脱落, 胃肠镜提示: 胃、十二指肠及结肠广泛可见
增生性息肉, 病理提示: (胃)黏膜固有层增宽、水肿伴
部分急慢性细胞浸润, 诊断为CCS, 给予营养支持、

护胃、糖皮质激素等治疗. 

结论
本病例明确诊断后给予护胃、营养支持及糖皮质激
素治疗半年, 效果良好, 无明显不良反应发生, 可为临
床医师提供诊断及治疗思路. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: Cronkhite-Canada综合征(Cronkhite-Canada 
syndrome, CCS)由Wolsry Cronkhite Jr和Wilma Jeanne 
Canada于1955年首次报道, 1966年Jarnum和Jensen将本征

命名为Cronkhite-Canada综合征, 是一种罕见的病因不明

的非遗传性疾病. 其发病机制尚不明确, 暂无特异性治疗, 
其治疗策略目前包括皮质类固醇激素、合成代谢类固

醇、质子泵抑制剂(proton-pump inhibitor, PPI)、H2受体拮

抗剂、营养支持、色甘酸钠、免疫抑制剂、抗生素、手

术、5-氨基水杨酸、利妥昔单抗、根除幽门螺杆菌及这

些疗法的组合, 近年来有使用粪便微生物群移植作为补

充治疗对类固醇难治性CCS的报道, 但类固醇目前依然被

认为是药物治疗的主要手段. 本病例采用糖皮质激素、

PPI及营养支持治疗6 mo, 取得较好临床疗效. 但本病例

随访上需关注的问题如下: (1)病情变化情况, 尤其是激素

减量和停用之后病情转归及采用何种药物序贯治疗问题; 
(2)糖皮质激素使用后的副作用监测情况; (3)胃肠道息肉

癌变的可能; (4)并发其他疾病的治疗. 

文献来源: 文献来源: 刘维丽, 王紫琼, 陈辉, 杨玉霞. Cronkhite-Canada综合征诊治及

随访1例. 世界华人消化杂志 2025; 33(6): 507-512  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v33/i6/507.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v33.i6.507
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0  引言

Cronkhite-Canada综合征(Cronkhite-Canada syndrome, 
CCS)是一种病因不明的、罕见的特发性非遗传性疾病, 
全球已报告病例超过500例, 截至2021年, 我国已报道

CCS病例103例[1], 临床上医生常无法识别或者误诊该病. 
我院收治1例CCS, 经过诊断及治疗, 临床效果较好, 现将

本病例报道如下. 

1  病例简介

1.1 主诉 间断腹痛、腹泻3 mo余. 
1.2 现病史 患者于2024-02-28至当地医院行无痛胃镜

示: 胃黏膜病变(胃内黏膜广泛性出血、水肿、颗粒

样、结节样增生). 术后病理: (1)(胃黏膜活检)重度活

动性慢性胃炎伴腺体轻度肠上皮化生; 炎性息肉; (2)
(十二指肠黏膜活检)重度活动性慢性小肠炎. 肠镜示: 
(1)末端回肠炎症相; (2)回盲部、结直肠黏膜炎症相; 
(3)痔. 术后病理: 形态上考虑溃疡性结肠炎可能性大, 
不除外感染性结肠炎, 药物性结肠炎及缺血性肠炎. 诊
断为“胃粘膜病变、结肠炎”, 给予“美沙拉嗪”治

疗, 腹泻症状稍有缓解, 后因腹痛症状缓解不明显, 于
2024-03-17至我院求诊. 
1.3 既往史 8年前因“甲状腺功能亢进症”行甲状腺手

术(具体不详), 平素口服“优甲乐1片/日”, 1 mo前自行

停药; 无家族遗传病史. 
1.4 个人史和家族史 出生居住于当地, 无疫水疫区接触

史, 无吸烟饮酒等不良嗜好, 否认冶游史, 否认家族遗传

病史. 
1.5 查体 生命体征正常, 发育正常, 营养差, 面部可见不

规则暗红色红晕, 双手指甲脱落, 腹部(-), 心肺(-). 
1.6 实验室检查 血常规: 单核细胞百分率10.1%, 红细胞

计数3.25×1012/L, 血红蛋白100 g/L, 红细胞比积31.2%; 
尿液分析: 尿白细胞1+; 大便常规+OB: OB(+); 肝功能: 
总蛋白57.3 g/L, 白蛋白28.4 g/L, 白球比值0.98, 碱性磷酸

酶37 U/L, 胆碱酯酶: 3390 U/L; 电解质: 钙1.94 mmo1/L; 肾
功能正常; 心梗三合一正常; 血管炎检测、风湿全套、

输血前四项未见异常; AFP 9.17 ng/mL, CEA正常; 乙肝

标记物定量: 乙肝表面抗原定量42.73 IU/mL, 乙肝e抗体

定量0.04 S/CO, 乙肝核心抗体定量8.16 S/C0; 甲状腺功

能6项: 促甲状腺素(TSH)90.54 μIU/mL, 游离三碘甲腺

原氨酸(FT3)1.95 pmol/L, 游离四碘甲腺原氨酸(FT4)2.42 
pmo1/L, 抗甲状腺过氧化物酶抗体47.55 IU/mL; 结核感

染T细胞检测(免疫斑点法): 抗原B(CFF-10)孔9、T-SPOT
结果判断有反应性.
1.7 影像学检查 心电图: 窦性心律, 正常心电图; 心脏超
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声提示: 主动脉瓣轻度返流, 二尖瓣轻度返流, 三尖瓣轻

度返流, 左室舒张功能减退, 心动过缓; 胸部CT提示: (1)
双肺坠积性改变; (2)主动脉、冠脉壁钙化; (3)扫及胃壁

弥漫性增厚. 腹盆腔增强CT扫描+二维重建: (1)胃壁弥漫

不规则增厚并不均匀强化; (2)升结肠、腹盆腔右侧部分

肠管黏膜形态稍欠规则、强化稍明显, 部分腔内息肉可

能; (3)心包腔少量积液. 2024-04-01行无痛胃镜检查提示: 
(a)胃壁黏膜广泛增厚性病变伴密集结节状突起待查; (b)
十二指肠多发结节状突起. 无痛肠镜: (a)回肠末段多发

结节状隆起待查; (b)回盲结节状隆起伴溃疡待查; (c)回盲

部、升结肠、横结肠、降结肠多发息肉样隆起待查. 术
后病理: (回肠末段、回盲、升结肠、横结肠)呈增生性息

肉改变; (胃体、胃窦活检)送检组织呈增生性息肉改变, 
黏膜固有层增宽、水肿伴部分急慢性细胞浸润, HP(-). 

2  最终诊断

查阅文献, CCS的诊断取决于临床表现、内镜特点和病

理特征的相结合, 目前尚无诊断的金标准, 内镜下CCS息
肉的病理类型包括:炎性息肉、生性息肉、错构瘤性息

肉和腺瘤性息肉, 最常见的为错构瘤性息肉; CCS具有

以下病理特征: 以嗜酸性粒细胞为主的炎性细胞浸润、

腺/隐窝改变(腺/隐窝囊性扩张, 部分充满黏蛋白和颗粒

状物质)、固有层水肿和十二指肠绒毛萎缩. 无息肉的区

域可见黏膜水肿伴有固有层和黏膜下层慢性炎症和充

血[1]. 本病例有特异性的外胚层改变, 胃肠道息肉以增生

性息肉为主, 病理可见黏膜固有层增宽、水肿伴部分慢

性细胞浸润, 见图1-3. 考虑更正第一诊断为: Cronkhite-
Canada综合征.

3  治疗

入院予以抑酸(泮托拉唑)、修复胃黏膜(瑞巴派特)、补

充肠道益生菌(双歧杆菌三联活菌片)及营养支持治疗

(人血白蛋白注射液)等, 同时进一步完善相关检查.明确

诊断后加用使用糖皮质激素(泼尼松40 mg 1次/日)治疗. 

4  结果和随访 

2024-04-11复查血常规示: 单核细胞百分率10.3%, 单核

细胞绝对数0.70×109/L, 嗜酸细胞百分率0.30%, 红细胞

计数2.87×1012/L, 血红蛋白88 g/L, 红细胞比积26.8%; 
肝功能: 总蛋白47.4 g/L, 白蛋白27.0 g/L, 碱性磷酸酶

39 U/L; 电解质: 钾2.96 mmo1/L、钙1.75 mmo1/L, 患者

诊断基本明确, 症状好转, 于2024-04-12予以出院, 继续

口服激素(醋酸泼尼松片40 mg 1次/日)及抑酸、保护胃

黏膜、补充甲状腺激素等治疗. 患者2024-07-04第一次

入院复查无痛胃肠镜提示胃肠息肉明显变少, 激素量不

变维持治疗, 2024-10-08第二次入院复查提示胃息肉明

显减少变小, 肠道息肉接近完全消失, 否认腹痛、腹泻

等症, 指甲新生, 达到临床完全缓解, 激素调整用量为

30 mg/日, 继续随访观察. 见图4和图5. 

5  讨论

CCS由Wolsry Cronkhite Jr和Wilma Jeanne Canada于
1955年首次报道, 1966年Jarnum和Jensen将本征命名为

Cronkhite-Canada综合征, 是一种罕见的病因不明的非

遗传性疾病. 其发病机制尚不明确, 但与遗传异常、肠

上皮细胞异常增殖分化、免疫相关异常及应激相关[2-7]. 
其诊断基于病史、体格检查、胃肠道内窥镜检查和组

刘维丽, 等. Cronkhite-Canada综合征诊治及随访1例

图  1  患者外胚层改变. A: 头发脱落、颜面色素沉着; B: 指甲脱落.

A B
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织病理. CCS须与Menetrier病和其他息肉综合征, 如腺

瘤性息肉病、Gardner综合征、青少年息肉病、Cowden
综合征、Peutz-Jeghers综合征和Turcot综合征相鉴别, 鉴
别难点在于和青少年息肉病鉴别, CCS息肉蒂少, 固有

层中炎性细胞浸润并伴有水肿, 且息肉显示黏膜异常, 
另外, 青少年息肉病不具有本病特有的表皮特征也是鉴

别要点[1-8]. 

虽然截至目前, 本病例采用糖皮质激素取得良好效

果, 且未发现明显不良反应, 但在随访中需持续关注的

问题如下: (1)病情变化情况, 尤其是激素减量和停用之

后病情转归及采用何种药物序贯治疗问题[9,10], 有研究

报道硫唑嘌呤及美沙拉嗪可能是类固醇依赖或不耐受

或需要增强治疗的CCS患者的良好替代药物[11-15], 可考

虑使用; (2)糖皮质激素使用后的副作用监测情况[16], 本

图  2  患者2024-04-02胃肠息肉病理报告. A: (胃体、胃窦)呈增生性息肉改变, 黏膜固有层增宽、水肿伴部分急慢性细胞浸润; B: (回肠末

端、回盲瓣、升结肠、横结肠)呈增生性息肉改变. 

A B

图  3  患者2024-04-02胃肠镜报告图例. A: 贲门; B: 胃窦; C: 十二指肠降部; D: 胃角; E: 胃底; F: 胃体; G: 回肠末端; H: 回盲部; I: 升结; J: 横

结肠; K: 降结肠; L: 直肠.

CBA D

GFE H

KJI L
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病例中糖皮质激素的常见副作用如骨质疏松、感染、

消化道溃疡等暂时尚未发现, 但仍需持续密切随访关注; 
(3)胃肠道息肉癌变的可能, 查阅近5年文献, CCS病程中

发生胃肠道肿瘤的风险高于一般人群, 有研究显示[8], 在
确诊CCS时胃癌和结肠癌的患病率分别为6.2%和12.4%, 
而在整个病程中胃癌和结肠癌的患病率分别为9.1%和

19.5%. 在本病例中, 由于患者息肉数量过多, 在胃肠道

早期肿瘤的识别方面, 存在可能的疏漏, 需尽可能长的

随访及更规范的胃肠镜检查, 这也是本病例随访中很重

要的一点, 笔者将继续关注. 

6  结论

CCS暂无特异性治疗, 其治疗策略目前包括皮质类固醇激

素、合成代谢类固醇、质子泵抑制剂、H2受体拮抗剂、

图  4  患者2024-07-04胃肠镜报告图例. A: 贲门; B: 胃窦; C: 十二指肠降段; D: 胃角; E: 胃底; F: 胃体; G: 回肠末端; H: 回盲部; I: 升结肠; J: 

横结肠; K: 乙状结肠; L: 直肠.

CBA D

GFE H

KJI L

图  5  患者2024-10-08胃肠镜报告图例. A: 贲门; B: 胃窦; C: 十二指肠降段; D: 胃底; E: 胃角; F: 胃体; G: 回盲部; H: 回肠末端; I: 升结肠; J: 

肝曲; K: 脾曲; L: 直肠.

CBA D

GFE H

KJI L
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营养支持、色甘酸钠、免疫抑制剂、抗生素、手术、5-
氨基水杨酸、利妥昔单抗、根除幽门螺杆菌及这些疗法

的组合, 近年来有使用粪便微生物群移植作为补充治疗

对类固醇难治性CCS的报道[8], 但类固醇目前依然被认为

是药物治疗的主要手段, 大量研究报道指出, 及时应用皮

质类固醇激素治疗可促进内窥镜下息肉综合征的消退. 
但到目前为止, 暂无关于推荐剂量和使用时间的指南, 预
后尚不清楚, 总治疗期也未知, 建议的疗程为6-12 mo[1,7]. 
本病例采用糖皮质激素、抑酸及营养支持治疗6 mo, 取
得较好临床疗效. 可为临床医师提供诊断及治疗参考. 
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1  投稿总则

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

获取(Open Access, OA)的学术出版物. 本刊创刊于1993
年1月15日, 月刊, 每月28号在线出版. 
1.2 目的: 《世界华人消化杂志》的目的是发表高质量

的胃肠病学和肝病学领域多学科的前沿进展和原创性

文章, 促进胃肠病学和肝病学事业的发展, 提高消化系

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

学、消化外科学、消化感染病学、消化中医药学、消

化肿瘤学、消化影像学、消化内镜及介入治疗学、消

化中西医结合学、消化基础研究、消化病理学和消化

护理学. 
1.4 栏目: 《世界华人消化杂志》的栏目包括述评、文

献综述、临床研究、研究快报、临床实践、基础研究

和病例报告. 手稿应具有科学性、先进性、可读性和

实用性, 重点突出, 文字简练, 数据可靠, 写作规范且表

达准确. 
1.5 收录: 本刊被国际检索系统《化学文摘(Chemical 
Abstracts, CA)》、《医学文摘库/医学文摘(EMBASE/
Excerpta Medica, EM)》、《文摘杂志(Abstract Journal, 
AJ)》、Scopus、《中文科技期刊数据库(CSTJ)》和

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

的2023年期刊评价指标包括: CiteScore: 0.2; SJR: 0.111; 
SNIP: 0.032; 在胃肠病学排名156/167. 本刊是由美国百

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

版的国际核心学术刊物. 
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2  手稿要求

2.1 总体标准: 手稿撰写应遵照国家标准GB7713科学

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

GB/T 3179科学技术期刊编排格式等要求, 同时遵照

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

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

且多次出现者, 可于首次出现时写出全称加括号内注

简称, 以后直接用简称. 医学名词以全国自然科学名

词审定委员会公布的《生理学名词》、《生物化学

名词与生物物理学名词》、《化学名词》、《植物

学名词》、《人体解剖学名词》、《细胞生物学名

词》及《医学名词》系列为准; 药名以《中华人民共

和国药典》和卫生部药典委员会编的《药名词汇》

为准; 国家食品药品监督管理局批准的新药, 采用批

准的药名; 创新性新药请参照我国药典委员会的“命

名原则”, 新译名词应附外文. 公认习用缩略语可直

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

错误, 外文、阿拉伯数字、标点符号必须正确打印在

A4纸上. 中医药名词英译要遵循以下原则: (1)有对等

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

相应词者, 宜用汉语拼音, 如阴yin, 阳yang, 阴阳学说

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

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

标. 静脉注射应缩写为iv, 肌肉注射为im, 腹腔注射为

ip, 皮下注射为sc, 脑室注射为icv, 动脉注射为ia, 口服

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

u. 需排斜体的外文字, 用斜体表示, 包括生物学中拉

丁学名的属名与种名(包括亚属、亚种、变种), 如幽

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

数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差

SD, F检验, t检验, 概率P和相关系数r ); 化学名中标明

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

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

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

标准, GB3100-3102-93量和单位. 原来的“分子量”应

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

改为相对原子质量, 即A r (A大写斜体, r小写正体,  下
角标); 也可采用原子质量, 其单位是u (小写正体). 计
量单位在+、－及-后列出, 在±前后均要列出, 如37.6 
℃±1.2 ℃, 45.6岁±24岁, 56.4 d±0.5 d. 3.56±0.27 pg/
ml应为3.56 ng/L±0.27 ng/L. BP用kPa (mmHg), RBC数
用1×1012/L, WBC数用1×109/L, WBC构成比用0.00表
示, Hb用g/L. M r明确的体内物质以nmol/L或mmol/L表
示, 不明确者用g/L表示. 1 M硫酸应改为1 mol/L硫酸, 1 
N硫酸应改为0.5 mol/L硫酸. 长10 cm, 宽6 cm, 高4 cm应

写成10 cm×6 cm×4 cm. 生化指标一律采用法定计量

单位表示, 例如, 血液中的总蛋白、清蛋白、球蛋白、

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

酸、胆固醇、胆固醇酯、三酰甘油、钠、钙、镁、非

蛋白氮、氯化物用mmol/L; 胆红素、蛋白结合碘、肌

酸、肌酐、铁、铅、抗坏血酸、尿胆元、氨、维生素

A、维生素E、维生素B1、维生素B2、维生素B6、尿

酸用μmol/L; 氢化可的松(皮质醇)、肾上腺素、汞、

孕酮、甲状腺素、睾酮、叶酸用nmol/L; 胰岛素、雌

二醇、促肾上腺皮质激素、维生素B12用pmol/L. 年龄

的单位有日龄、周龄、月龄和岁.  国际代号应规范标

识, 例如, 1秒, 1 s; 2分钟, 2 min; 3小时, 3 h; 4天, 4 d; 5
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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 图表: 图表的数量要精选, 表应有表序和表题, 并有

足够具有自明性的信息, 使读者不查阅正文即可理解

该表的内容. 表内每一栏均应有表头, 表内非公知通

用缩写应在表注中说明, 表格一律使用三线表(不用竖

线), 在正文中该出现的地方应注出. 图应有图序、图

题和图注, 以使其容易被读者理解, 所有的图应在正

文中该出现的地方注出. 同一个主题内容的彩色图、

黑白图、线条图, 统一用一个注解分别叙述, 如: 图1 
萎缩性胃炎治疗前后病理变化. A: …; B: …; C: …; D: 
…; E: …; F: …; G:…. 曲线图可按●、○、■、□、

▲、△顺序使用标准的符号. 统计学显著性用aP <0.05
或bP<0.01(P>0.05不注). 如同一表中另有一套P值, 则用
cP<0.05和dP<0.01; 第3套为eP<0.05和fP<0.01. P值后注明

何种检验及其具体数字, 如P<0.01, t  = 4.56 vs对照组等, 
注在表的左下方. 表内采用阿拉伯数字, 共同的计量

单位符号应注在表的右上方, 表内个位数、小数点、

±、-应上下对齐. “空白”表示无此项或未测, “-”
代表阴性未发现, 不能用同左、同上等. 表图勿与正文

内容重复. 表图的标目尽量用t /min, c /(mol/L), p /kPa, V /
mL, t /℃表达.
2.9 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, 
包括人体器官移植时, 作者应说明其遵循的程序是否

符合负责人体试验委员会或人体器官移植伦理委员会
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(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. 
2.10 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, 
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, 作者对文章具

有合理的同等贡献时, 允许设置不超过两位的共同第

一作者和共同通讯作者. 其中, 共同第一作者不能同时

作为共同通讯作者, 两位共同通讯作者应选择其中一

位负责与期刊的所有联系和通信. 
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 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. 
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3.11 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. 
3.12 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. 
3.13 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. 
3.14 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 述评写作格式实例 举例, 见: https://www.wjgnet.
com/bpg/gerinfo/229
5.2 文献综述写作格式实例 举例, 见: h t tps://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/230
5.3 临床研究写作格式实例 举例, 见: h t tps://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/228
5.4 研究快报写作格式实例: 举例, 见: ht tps://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/231
5.5 临床实践写作格式实例 举例, 见: h t tps://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/227
5.6 基础研究写作格式实例 举例, 见: h t tps://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/225
5.7 病例报告写作格式实例 举例, 见: h t tps://www.
wjgnet.com/bpg/gerinfo/224
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