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Abstract
Laparoscopic cholecystectomy (LC) has been widely 
used in the treatment of gallbladder diseases. Since the 
indications for operation are constantly expanding, the 
intraoperative or postoperative incidence of unexpected 
gallbladder carcinoma (UGC) is gradually increasing. 

The incidence of UGC in LC and open cholecystectomy 
is 2.09% and 0.91%, respectively. Because gallbladder 
carcinoma is often accompanied by gallstones or 
inflammation and lacks specific clinical manifestations, 
imaging features, and specific serum tumor markers, the 
preoperative diagnostic rate of gallbladder carcinoma 
is only 30%, and 30% of cases of gallbladder carcinoma 
are diagnosed intraoperatively or postoperatively. 
Pathological T stage, lymph node metastasis, and 
gallbladder rupture are independent risk factors for the 
prognosis of patients with UGC. Preoperative imaging 
combined with serological tumor markers, intraoperative 
careful exploration, and rapid pathological examination 
are important measures to reduce the misdiagnosis 
and missed diagnosis of UGC. For patients with benign 
gallbladder diseases with a high potential of canceration, 
performing cholecystectomy in time and strictly grasping 
the indications for preserving gallbladder for benign 
gallbladder diseases are important preventive measures 
to reduce the incidence of UGC.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
腹腔镜胆囊切除术(laparoscopic cholecystectomy, LC)
已广泛应用于胆囊疾病治疗, 术中或术后意外发现
胆囊癌逐渐增加, LC和开腹胆囊切除术意外胆囊癌

意外胆囊癌误漏诊原因与临床防治策略
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(unexpected gallbladder carcinoma, UGC)发生率分别
为2.09%和0.91%. 由于胆囊癌多伴有胆囊结石或炎
症, 早期缺乏特异性临床表现、影像学特征和特异
性血清肿瘤标志物, 术前胆囊癌确诊率仅30%, 30%
胆囊癌在术中或术后诊断. 病理T分期、有无淋巴结
转移、术中有无胆囊破裂是影响UGC患者预后的独
立危险因素. 术前影像学联合血清学肿瘤标志物检
查, 术中仔细探查和快速病理检查, 是降低UGC误漏
诊的重要措施. 对于存在高危因素的胆囊良性疾病
患者,及时选择胆囊切除, 严格掌握保胆指征, 是降低
UGC发生率的重要预防措施.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 意外胆囊癌; 误漏诊; 原因; 治疗; 策略; 预防

核心提要: 术前影像学联合血清学肿瘤标志物检查, 术中

仔细探查和快速病理检查, 是降低意外胆囊癌(unexpected 
gallbladder carcinoma, UGC)误漏诊的重要措施. 对于存在

高危因素的胆囊良性疾病患者, 适时选择胆囊切除, 是降

低UGC发生率的重要预防措施.

文献来源: 秦建民. 意外胆囊癌误漏诊原因与临床防治策略. 世界华人消

化杂志 2020; 28(23): 1167-1176 

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v28/i23/1167.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v28.i23.1167

0  引言

随着生活水平的不断改善以及诊断技术的提高, 胆囊

结石、息肉等疾病发病率逐渐增加, 因胆囊良性疾

病行胆囊切除手术亦随之增加. 腹腔镜胆囊切除术

(laparoscopic cholecystectomy, LC)具有微创、术后恢复

快等优点, 目前已经成为胆囊良性疾病手术切除的首

选方法, 近年来LC技术已广泛应用临床, 术中或术后意

外发现胆囊癌发生率逐渐增加. 意外胆囊癌(unexpected 
gallbladder carcinoma, UGC)是指临床上因胆囊良性疾

病行胆囊切除, 术中或术后偶然发现的胆囊癌. LC UGC
的发生率为0.2%-2%, 占胆囊癌总数50%[1,2]. 国内LC术
中和术后UGC发生率为0.17%-0.34%[3], 低于国外0.22%-
0.84%[4,5]. 70%胆囊癌发生与胆囊结石有关, 胆囊结石患

者胆囊癌危险度是无结石患者的13.7倍, 由于胆囊癌多

伴有胆囊结石或炎症, 缺乏特异性临床表现和血肿瘤

标志物, 导致30%胆囊癌在术中或术后诊断[6,7], 术前胆

囊癌确诊率仅30%, 胆囊癌恶性程度高, 较早出现淋巴

结转移和侵犯临近脏器, 手术切除率低, 5年生存率不足

5%[8-10]. 由于UGC手术仅按胆囊良性疾病切除胆囊, 未
按恶性肿瘤原则处理, 术后容易导致肿瘤种植、转移淋

巴结肿瘤残留等问题, 严重影响预后. 因此早期发现胆

囊癌, 减少误漏诊发生, 对UGC选择合理的治疗方法, 是
提高胆囊癌疗效和改善预后的关键.

1  UGC的临床特点与早期诊断

1.1 UGC误漏诊原因 胆囊癌发病隐匿, 70%以上合并

胆石症, 而胆石症患者胆囊癌发生率为4.5%-14%, 27%-
41%胆囊癌患者是以UGC形式被发现[11,12]. 超过1%急性

胆囊炎患者并发胆囊癌, 非急性胆囊炎中胆囊癌发生率

为0.4%, 以急性胆囊炎为临床表现患者中UGC的发生

率高于非急性胆囊炎患者, 急性炎症临床表现极易掩盖

胆囊癌的临床表现和影像学表现, 导致术前UGC误漏

诊[13,14]. 术前准备时间短、检查不够充分, 是UGC发生

误漏诊的主要原因之一. 胆囊结石或息肉合并胆囊炎症

时B超、计算机断层扫描(computed tomography, CT) 和/
或磁共振成像(magnetic resonance imaging, MRI)对胆囊

壁内微小病灶、胆囊壁厚度、胆囊壁与周围组织的界

限显示欠清晰, 易掩盖胆囊癌早期的影像学特征. 胆囊

息肉样病变分为肿瘤性(腺癌和腺瘤)和非肿瘤性(炎性

息肉、胆固醇息肉、腺肌增生等), 胆囊腺瘤癌变率为

10%-19.3%[15]. 目前影像学和血液肿瘤标志物等尚不能

判断胆囊息肉样病变是否恶变, 而且腹腔镜手术中医生

对胆囊病变无触觉感, 尤其胆囊癌早期病变未侵犯浆膜

层时, 术中更难以发现异常. 若存在急性炎症、充血、

水肿、粘连等病理变化时, 术前、术中诊断更加困难、

容易误漏诊.
1.2 重视术前影像学和肿瘤标志物检查在早期胆囊癌

诊断中的作用 超声简便易行、敏感性高, 是诊断胆囊

疾病的首选检查方法, 准确率与检查设备、操作医生

技术和临床经验密切相关. 增强CT与MRI、磁共振胰

胆管成像(magnetic resonance cholangiopancreatography, 
MRCP)检查能客观反映胆囊与胆管影像全貌和临近脏

器关系, 对临床治疗方案的制定具有重要参考价值. 胆
囊癌早期检出率仅为8.3%, 超声、CT、MRI诊断准确

率分别为63.8%、58.3%、72.2%, 超声、CT和MRI联合

诊断准确率为86.1%. 超声及MRI对胆囊腔内病变显示

优于CT. CT、MRI对合并周围脏器浸润的显示较超声

清晰, MRI能够更加敏感分辨血管及肿大淋巴结[16]. 早
期胆囊癌尤其合并结石者, B超诊断的敏感性下降, 仅
为53%, 彩色多普勒超声对小结节型胆囊癌, 以最大

血流速度Vmax≥0.2 m/s作为判断恶性病变的指标, 敏
感性为81.8%, 特异性为98.5%, 准确性为96%; 若以阻

力指数RI>0.6作为判断恶性病变的指标, 其敏感性为

72.7%, 特异性为98.5%, 准确性为94.7%[17,18]. 超声造影

(contrast-enhanced ultrasonography, CEUS)诊断胆囊癌符
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合率为92.31%, 优于彩色多普勒超声, CEUS对于肿瘤

性壁增厚的胆囊癌诊断敏感性、特异性、准确率分别

为84.6%、100%、98.4%[19,20]. 谐波对比增强超声内镜

(contrast-enhanced harmonic endoscopic ultrasonography, 
CEH-EUS)对壁厚型胆囊癌诊断的敏感性、特异性、准

确率分别为89.6%、98%和94.4%, 敏感性高于超声内镜

(endoscopic ultrasonography, EUS); CEH-EUS对胆囊恶

性结节样病变诊断的敏感性、特异性、准确率分别为

100.0%、94.4%和95.8%, 表明CEH-EUS对于区分胆囊

良恶性病变具有重要的临床应用价值[21,22]. CEH-EUS对
直径大于1 cm息肉样胆囊癌诊断的敏感性和特异性分

别为93.5%和93.2%优于EUS(90%、91.1%)[23]. 增强CT
对胆囊癌诊断符合率为84.35%, 与超声相比, CT在胆囊

癌和慢性胆囊炎、胆囊息肉的鉴别诊断以及临床分期

和可切除性判断等方面具有更强的优势, 对胆囊癌的总

体确诊率高于超声[24]. MRI对胆囊癌术前诊断符合率为

91.57%, 肝脏直接浸润诊断符合率为70.45%, 淋巴结转

移敏感性为64.51%, MRI弥散加权胆囊癌的诊断敏感性

和特异性分别为83.3%和100%[25,26]. MRI结合MRCP更能

敏感地显示胆囊癌及其与邻近脏器受累情况, 清晰地显

示肝内外胆管受累所致胆道梗阻征象, 有利于准确评估

肿瘤局部浸润范围. MRI在区分胆囊癌T1期(肿瘤局限

于黏膜层)和T2期(肿瘤局限于黏膜肌层)敏感性(84.9%)
优于CT(83.9%)和EUS(79.5%)[27,28]. 正电子发射断层扫

描(positron emission tomography, PET)-CT作为一种功能

及解剖显像, 胆囊癌诊断准确率为95.9%, 淋巴结转移

为85.7%, 远处转移为95.9%, 术后局部残余癌诊断敏感

性和特异性分别为78%和80%, 表明PET-CT对胆囊癌诊

断、淋巴结、远处转移和疗效评估具有重要价值[29,30]. 
浸润型胆囊癌误漏诊率最多, 为63.16%, 与病灶较小、

侵及肌层, 影像学检查早期难以清晰发现有关; 结节型

胆囊癌易将病灶误认为是结石、息肉, 肿块型胆囊癌

易误诊为胆汁分层改变[31].
目前胆囊癌缺乏一种特异性公认的血清学肿瘤标

志物, 虽然现有的一些血清学肿瘤标志物对胆囊癌早期

诊断缺乏特异性, 但这些肿瘤标志物表达水平的异常

对早期胆囊癌的诊断具有一定参考价值. CA242对胆道

恶性肿瘤的敏感性优于CA19-9、CEA, 其敏感性、特

异性分别为84%、98.7%, 是目前已知的胆道肿瘤最敏

感肿瘤标志物[32,33]. CA19-9对胆囊癌诊断阳性率为32%, 
CEA对胆囊癌诊断阳性率为26%, 二者联合检测阳性

率为64%[34]. 术前CEA、CAl9-9双阴性组、单独CAl9-9
阳性组、单独CEA阳性组和CEA、CAl9-9双阳性组的

胆囊癌患者R0切除率分别为86.1%、73.1%、71.4%、

45.1%, 术后5年生存率分别为36.7%、5.6%、9.5%、0, 

其中CEA、CAl9-9双阴性组患者R0切除率较高、预后

最好, 建议积极行根治性手术治疗, 而CEA、CAl9-9双
阳性组患者R0切除率偏低、预后较差, 且常合并有临

近脏器和淋巴结转移, 是否需要行扩大性手术切除范

围需要综合评估, 谨慎选择[35]. 四个标志物联合检测有

助于胆囊癌早期诊断、治疗效果和预后评估[36]. 超声联

合血清CA19-9、CEA诊断胆囊癌敏感性为90%, 特异性

92%, 高于单纯B超或血清CA19-9、CEA检查[37]. 术前血

清CA125和CA19-9水平高的胆囊癌患者中位生存时间

明显短于低水平者(P<0.05), 但术前血清CEA水平与总

体生存时间无关(P>0.05), 术前血清CA1 9-9及CA125可
以作为胆囊癌诊断及预后判断指标[33,38]. 影像学联合血

清学肿瘤标志物检查, 对于提高胆囊癌早期检出率, 降
低UGC发生率, 具有重要的临床应用价值.

2  术中仔细探查和快速病理检查是降低UGC误漏诊的

重要措施

对于高危的胆囊癌患者, 尤其术前影像学和/或血清肿

瘤标志物异常, 高度怀疑胆囊癌的患者实施胆囊切除

术, 应仔细操作, 尽可能避免术中胆囊破裂、胆汁外溢

情况发生, 如果局部炎症粘连严重, LC操作切除困难, 
及时中转开腹, 保证胆囊切除的完整性, 术中对肝脏结

节或肿大淋巴结获取组织病理检查. UGC的诊断主要依

赖于手术中病理检查. 术中发现胆囊内有肿块或胆囊壁

有浸润性或增厚性改变时应快速冰冻病理检查, 术中快

速病理检查诊断胆囊癌的特异度和灵敏度分别为100% 
和65%, 对于胆囊原位癌诊断率为42%[39,40]. 因此术中发

现胆囊异常, 胆囊切除后标本均应常规剖开检查, 仔细

观察和触摸胆囊壁有无异常肿块、硬结以及局限增厚

情况, 胆囊黏膜是否规则、完整, 有无溃疡、中断、增

厚突起、皱缩变硬, 胆囊黏膜有无灰白色颜色改变, 和
乳头状物附着等. 病变处或可疑病变处组织多点全层取

材, 尤其病变与胆囊粘膜交汇处组织, 减少漏诊率, 提高

快速病理准确率.

3  UGC治疗方法的选择

3.1 术中或术后病理分期是选择UGC治疗方法的重要

依据 由于胆囊壁生理解剖结构特殊, 仅有黏膜层与肌

层直接相连, 而无黏膜下组织, 且肌层薄弱, 使胆囊癌易

侵犯肌层而突出浆膜外, 造成周围局部组织器官受[41,42]. 
15%-20%胆囊癌是在术中探查或术后病理检查发现, 而
在胆囊癌得到确诊时, 仅有20%患者病变局限于胆囊

壁内, 80%已侵犯临近组织或出现远处转移[43]. 胆囊癌

患者预后与肿瘤是否R0切除、淋巴结转移、病理T分
期、血管侵犯等因素密切相关, 由于初次手术仅行单纯
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胆囊切除缺乏淋巴结、临近脏器是否有转移等资料, 无
法完成TNM分期准确评估, 因此将病理T分期作为UGC
危险因素评估和治疗方法选择的重要依据[44-46]. TNM
分期中原发肿瘤T分期[47]: (1)Tis为黏膜原位癌; (2)T1为
肿瘤侵犯黏膜固有层(Tla)或肌层(Tlb); (3)T2为肿瘤穿

透肌层, 但未侵犯浆膜或肝脏; (4)T3为肿瘤穿透浆膜

层, 或直接侵犯肝脏和(或)一个邻近器官; (5)T4为肿瘤

侵犯门静脉主干或肝动脉, 或直接侵犯两个或以上肝外

器官. UGC中T2期肿瘤最常见, 占47%, T3期与T1期分

别位25.1%、23%, T4期与Tis期较少见, 分别为4.2%、

2.4%[47]. 由于术中冰冻病理检查取材范围局限性, 不可

能涉及整个胆囊壁, 而且冰冻病理检查难以区分黏膜不

典型增生与胆囊局灶癌变, 导致术中冰冻病理检出癌细

胞灵敏度为64%-84.2%, 灵敏度随肿瘤浸润深度增加而

增加. 术中冰冻病理检查评估Tis期灵敏度为40%, T2及
T3期肿瘤灵敏度为83%, 术中冰冻病理检查对癌细胞侵

犯深度的评估准确性为70%-85.7%, 对胆管切缘阳性诊

断误差率为25%[48-50]. 胆囊癌淋巴结转移与肿瘤浸润深

度(T分期)密切相关, 淋巴结转移和淋巴管侵犯在Tlb期
中分别为15.7%、18.4%, T2、T3、T4期淋巴结转移阳

性率随T分期逐渐增加, 分别为46%-48%、72%和80%, 
淋巴结转移程度与患者预后明显相关, pN0、pN1、pN2
及pN3期胆囊癌患者5年生存率分别为60.3%、30%、

16.8%及5.9%; Tla期、T1b期、 T2期、T3期患者5年累

积生存率分别为95.7%、90%、75%、40%, 随T分期和

淋巴结转移增加胆囊癌生存率逐渐降低[51,52]. UGC行LC
后肿瘤复发和腹膜种植发生率为10%-29%, 胆漏发生率

为22%, 癌细胞可能会通过漏出的胆汁种植于腹膜、大

网膜、皮肤切口或其他器官表面, 造成腹腔种植转移或

切口转移, 胆囊破溃胆汁漏出是切口及腹膜转移的主要

原因, 是影响Tis及T1期UGC预后的重要因素[53-57]. 病理

T分期、有无淋巴结转移、术中胆囊破裂是影响UGC
患者预后的独立危险因素[52], 因此术中或术后病理分期

是评估UGC严重程度和制定治疗方案的客观依据.
3.2 坚持循证医学原则, 合理选择UGC治疗方法 术中

或术后发现UGC, 依据术中探查情况、淋巴结和肿瘤

组织病理检查结果, 需要术中及时中转开腹或腹腔镜

胆囊癌根治切除术, 以及术后再次行胆囊癌根治性手

术. Tis期、T1a期胆囊癌肿瘤未侵及肌层, 淋巴结转移

率为2.5%, 84%UGC患者行单纯胆囊切除术, 其中46%
采用LC, 单纯胆囊切除术后肿瘤复发率为1.1%-3.7%, 5
年生存率为90%-100%[57,58-60]. 术中胆囊完整切除, 无破

溃及胆汁溢出, 单纯切除胆囊即达到根治效果, 无需常

规行胆囊床肝脏楔形切除和肝十二指肠韧带淋巴结清

扫, 术后1、3、5年累计生存率分别为100%、96.2%、

96.2%[61-63]. T1b期UGC侵及胆囊肌层,胆囊床侧胆囊没

有浆膜层, 癌细胞通过胆囊静脉回流入肝脏致肝床微

转移, 肿瘤肝床微转移距离不超过1.6 cm, 需行距胆囊

床2 cm以上肝组织切除, 获得肿瘤根治性切除. 淋巴结

转移首先累及胆囊三角淋巴结及沿胆总管分布的淋巴

结, 淋巴结转移率15.7%, 淋巴管浸润率为18%. 术中常

规行13a淋巴结活检, 若13a淋巴结活检阴性, 行12组和

8组淋巴结清扫; 若13a淋巴结活检阳性, 则行扩大淋巴

结清扫, 包括12组、8组、13组和9组淋巴结[64,65]. Tlb期
UGC患者术后1、3、5年累积生存率分别为100%、

89.7%和82.8%. T1b期胆囊癌根治术后淋巴结转移率

仅为1.4%, 扩大切除并未增加T1b期胆囊癌的长期生

存率, 根治切除术后5年生存率为83.3%, 与开腹胆囊切

除、 LC术后5年生存率84.4%、68.8%相比, 无显著性

差异(P >0.05)[59,66-69]. 但多数研究发现Tlb期UGC出现淋

巴管、神经侵犯发生率分别为12%、2.5%, 远高于Tla
期的2.5%、0.4%. Tlb期UGC行单纯胆囊切除术后肿瘤

残留发生率为10%, 胆囊癌根治手术使Tlb期胆囊癌5
年生存率由42%增加为79%, 肿瘤复发率由24.5%降低

为8.6%, 差异具有显著性(P <0.05)[59,67]. 因此基于T1b期
UGC病理和生物学行为特点, 笔者认为对于T1b期UGC
行胆囊癌根治性切除术是合理的选择.

T2期UGC侵犯胆囊肌层及周围结缔组织, 但未突

破浆膜层或未侵及肝脏, 胆囊癌细胞经胆囊静脉回流入

肝脏, 回流肝脏范围距胆囊床2-5 cm, 且至少有1个方向

范围>4 cm. 31% T2期胆囊癌患者合并肝转移, 因此对

于T2期UGC患者常规行肝脏Ⅳb和Ⅴ段切除[65,70]. T2期
UGC中将胆囊腹腔游离侧肿瘤分为T2a期, 肝脏侧分为

T2b期, T2a期淋巴结转移、神经侵犯和血管侵犯概率

远低于T2b期胆囊癌. T2a期UGC患者接受根治性切除

术5年生存率(70.5%), 与未行肝切除的患者(54.8%)无
显著性差异, 而T2b期UGC患者行根治性切除术后5年
生存率为80.3%, 明显高于未行肝切除30%; T2a期胆囊

癌术后3年、5年存活率(73.7%、64.7%)显著高于T2b
期(52.1%、42.6%), T2a期胆囊癌预后优于T2b期胆囊

癌[71,72]. T2期胆囊癌中神经浸润发生率为25%-35%, 淋
巴结转移率为19%-62%, 术中先行16组淋巴结病理检

查, 若为阳性表明已有远处转移, 仅行姑息治疗; 若l6组
淋巴结阴性, 再行13a组淋巴结活检, 13a组淋巴结活检

阳性者, 则行8组、12组、13a组、9组淋巴结和神经纤

维组织清扫; 13a组淋巴结活检阴性者, 需要清扫8组、

l2组淋巴结和神经纤维组织; T2期胆囊癌患者术中行淋

巴结清扫和未清扫术后5年生存率分别为50%、10%, 
有显著性差异(P<0.05)[65,73,74]. 由于T2期UGC行单纯胆囊

切除术后肿瘤残留率为40%, 单纯胆囊切除术后5年生
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存率显著低于胆囊癌根治术(38% vs  78%), 胆囊癌根治

性切除术显著提高T2期UGC患者生存率[75-77], T3期UGC
神经浸润发生率为25%-35%, 36.4%患者出现肝脏转移, 
淋巴结转移发生率为45%-70%, 肿瘤残留发生率为36%, 
单纯胆囊切除术后5年存活率(8%-19%)显著低于胆囊

癌根治术(34%-40%)[74,78,79]; 因此T3期胆囊癌需行胆囊癌

扩大根治术, 包括胆囊肿瘤切除、受累部分肝脏切除、

临近脏器组织联合切除及淋巴结清扫, 达到R0切除的

T3期胆囊癌患者术后5年生存率可达到60.6%[80,81]. 由于

T4期胆囊癌肿瘤累及临近或远处多个脏器组织, 淋巴

结转移率高达67%-80%, 预后差, 但对于部分患者可行

扩大性根治性手术, 包括受累肝脏的半肝以上切除、联

合临近受累脏器、动脉或静脉切除、扩大淋巴结范围

清扫, 可改善其预后[80,82]. 对于UGC是否需要肝外胆管

切除, 与肿瘤部位、胆囊管切缘是否受侵有关, 如果术

中发现肿瘤累及胆囊管或病理检查胆囊管残端肿瘤残

留, 则需要肝外胆管切除. 对于胆囊颈部或胆囊管癌患

者, 胆囊管癌易经肝十二指肠韧带侵犯至胰头、主动脉

旁淋巴组织及肝脏Glission鞘, 胆囊管癌对周围神经、

淋巴结/管、血管的侵犯比例明显高于胆囊底、体部癌, 
胆囊管癌3、5年生存率明显低于胆囊底、体部癌, 胆囊

管癌要比同期的其它部位胆囊癌手术范围更大, 无论任

何分期均需要行联合肝外胆管切除的胆囊癌根治术, 降
低术后复发率, 改善预后[83,84].

术后发现UGC需要再次手术的胆囊癌患者, 再次

手术的时机一直是临床医生关注的问题. 肿瘤的转移发

生在第1次手术后30 d内, 建议再次手术间隔时间为第1
次手术后6 wk内[64,85]. 虽然Butte等[86]研究发现UGC首次

行胆囊切除术与二次切除的时间间隔长短对预后无明

显影响, 首次手术方式(LC、开腹胆囊切除、LC+中转

开腹、剖腹探查等)对再次根治性切除患者生存率无显

著影响, 但大多数研究认为再次手术应在初次手术后

1-4 wk内实施为宜[87,88]. Du等[89]分析UGC术后2 wk内、2 
wk-1 mo和超过1 mo再次行根治性手术, 结果发现2 wk
内再次手术术后1、3、5年累积生存率分别为94.6%、

69.6%和 41.4%(P<0.01), 但2 wk-1 mo和超过1 mo再次行

根治性手术后生存期之间无显著性差异(P>0.01), 2 wk
内再次手术术后生存期优于2 wk后手术, 建议UGC再次

手术时间宜在2 wk内进行, 延迟手术可使肿瘤播散, 失
去根治性手术机会. 孟强劳等[90]研究发现UGC术后生

存期与初次手术T分期、病理分化程度、有无病灶残

留、二次术后N分期及切缘有关, 而与性别、年龄及二

次手术时间无关, 初次手术有无病灶残留和二次术后手

术切缘是影响UGC预后重要因素. 无病灶残留UGC患
者预后与二次手术时间无关, 但对有病灶残留的UGC

患者, 手术时间越早, 患者预后越好, 二次手术力求达到

R0切除. 术后依据病理分期决定是否需要化疗和/或局

部放疗, 对于无法根治性切除的患者术后依据肿瘤生物

学行为和基因检测结果, 针对高肿瘤负荷、高微卫星

不稳定性、DNA错配修复的UGC患者, 联合化疗、分

子靶向药物、pembrolizumab单抗、放疗等综合性治疗, 
延长患者生存期.

4  心理支持在UGC患者康复中具有不可忽视的重要作用 

LC或开腹胆囊切除术后发现UGC, 患者在术后短期内

需要接受第二次手术, 短期内再次手术作为一种强烈的

心理应激源, 导致患者紧张、恐惧、焦虑和悲观等不良

心理反应, 严重者出现失眠、食欲减退、失去生活信心

等负面情绪, 这种心理状态直接影响患者术后康复和治

疗效果, 因此根据患者心理状态评估, 制定针对性心理

干预计划, 通过耐心、细致的心理疏导, 解答患者提出

的各种问题, 消除内心疑虑、恐惧和悲观情绪, 提高患

者对疾病以及再次治疗手术方式的了解, 建立良好的支

持性家庭社会关系, 消除紧张、焦虑的负面情绪[91]. 有
效的心理支持可消除患者的心理问题, 通过音乐疗法、

心理暗示法、转移注意力法等缓解患者负性情绪, 必要

时让手术成功UGC患者面对面分享经验, 帮助患者树

立治疗信心, 增强患者对抗疾病的信心[92].

5  重视胆囊癌的早期预防, 降低UGC发生率

国内胆囊癌伴发胆囊结石为20%-82.6%, 国外胆囊癌伴

发胆囊结石为54.3%-100%, 胆囊结石患者发生胆囊癌

危险度是无胆囊结石的13.7倍, 结石<1 cm患癌概率为

1%, 结石2-2.2 cm为2.4%, 结石>3 cm为10%, 胆囊结石反

复机械刺激、合并细菌感染、胆汁中毒素刺激诱发胆

囊癌发生[93-95]. 胆囊腺癌占胆囊息肉样病变8.4%-16.4%, 
胆囊腺瘤的癌变率为19.3%-58.8%[96,97]. 胆囊息肉病变直

径>14.5 mm应高度怀疑癌变, T1期胆囊癌病变平均直径

为20.5 mm±5.8 mm, 超过27 mm则可能在T2期及以上, 
表明胆囊息肉样病变大小与胆囊癌发生有一定的相关

性[98]. 胆囊腺瘤直径>1 cm腺瘤恶变几率更高, 胆囊腺肌

病为癌前病变, 具有癌变倾向[99,100].
胆囊癌发生的高危因素[101,102]: (1)年龄≥60岁, 慢性

胆囊炎、胆囊结石病史≥10年, 疼痛反复发作; (2)胆囊

充满型结石或结石占据胆囊腔50%以上, 结石直径≥2 
cm; (3)长期胆囊结石伴胆囊萎缩, 或伴胆囊壁增厚、钙

化, 尤其瓷化胆囊; (4)单个广基、无蒂的息肉, 直径>1 
cm, 近期明显增大; (5)胆囊结石合并胆囊息肉; (6)糖尿

病合并胆囊结石, 反复发作; (7)胆囊腺肌症、胆囊黄色

肉芽肿性胆囊炎、胆囊腺瘤. 对于胆囊结石或/和胆囊
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息肉患者腹痛失去原有的诱因与规律性, 疼痛时间明显

延长; 无症状的胆囊息肉、萎缩性胆囊炎近期出现明显

持续性疼痛; 明显的饮食减少、乏力、体重下降而又排

除胃肠道疾病等情况时, 应警惕胆囊癌变发生[103]. 对有

高危因素的胆囊良性疾病患者, 应做到术前结合B超、

CEUS、CA19-9、CA125、CEA等进行初步筛选, 必要

时行CT、MRI、CEH-EUS、PET-CT等影像学检查进行

定位诊断, 以实现早期诊断胆囊癌. 对于结石性萎缩胆

囊炎、瓷化胆囊或直径1 cm以上的胆囊息肉、腺瘤、

腺肌症, 以及胆囊结石合并胆囊息肉者, 不管息肉大小

或有无症状, 因为胆囊结石反复刺激胆囊黏膜和息肉, 
双重危险因素会增加胆囊癌发生, 均应积极行预防性胆

囊切除, 降低胆囊癌的发生率.
胆囊具有储存、浓缩胆汁和收缩功能, 以及复杂的

化学和免疫功能, 胆汁进入胆囊进行存储和浓缩(浓缩

后的胆汁比肝胆汁浓缩30倍), 胆囊具有重要的调节消

化功能, 胆囊切除术后胆汁持续排入肠道, 因此胆汁返

流性胃炎的机会增加, 进食时无足够的胆汁, 影响肠道

消化降解及细菌调节功能, 从而引起消化不良、腹胀、

腹泻等症状[104]. 另外胆囊切除术后胆盐代谢异常和自

主神经功能紊乱, 胆道压力改变使胆管内流体压力失

去了缓冲作用, 导致胆总管内压力增高, 引起胆总管代

偿性扩张, 胆汁容易在胆管内形成涡流产生结石. 胆汁

压力改变、涡流形成及胆汁返流引起胆管下端局部慢

性炎症水肿, 导致Oddi括约肌狭窄和缩窄性 Vater乳头

炎, 引起腹痛等症状[105]. 胆囊切除术胆管损伤发生率为

0.6%-1.5%, 因胆管损伤所致病死率为6%[106,107]. 胆囊切

除术后结肠癌发生危险性增加1.34倍, 尤其右半结肠癌

图  1  意外胆囊癌临床诊治流程. CEUS: 超声造影; CEH-EUS: 谐波对比增强超声内镜; CT: 计算机断层扫描; MRI: 磁共振成像; PET: 正电

子发射断层扫描.

胆囊结石、胆囊息肉、胆囊腺肌症、肉芽肿等

B超、CEUS、CEH-EUS、CT、MRI、
PET-CT/MRI等影像学检查

血清学肿瘤标志物(CEA、CA19-9、
CA242、CA125等)

术前影像联合血清肿
瘤标志物筛查

术中诊断胆囊癌

依据胆囊肿瘤TNM分期、 需要再次手术时机为2-6 wk内

Tis、Tia期胆囊癌 T1b期胆囊癌

单纯胆囊切除 胆囊肿瘤及胆囊
床>2 cm肝切除, 
8、12、9/13组
淋巴结清扫

胆囊肿瘤及肝脏
Ⅳb和Ⅴ段切除, 
8、12、9/13组
淋巴结和神经组
织清扫

T3、T4期胆囊癌

术后心理支持治疗, 依据胆囊肿瘤TNM分期、胆汁有无溢出选择
化疗、腹腔灌注化疗、分子靶向药物和免疫治疗等

胆囊癌高危因素患者, 严密定期复查, 适时行胆囊切除, 慎重选择
保胆取石, 减少意外胆囊癌发生

T2a、T2b期胆囊癌

术后诊断胆囊癌

胆囊肿瘤及受累肝
叶(Ⅳb、Ⅴ、Ⅵ、
Ⅶ段等)和临近脏
器切除, 8、12、9、
13组等淋巴结和神
经组织清扫

术中组织快速病理检查 术后石蜡组织病理检查
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增加1.88倍, 多发生于胆囊切除术后10-15年[108]. 由于胆

囊切除术后这些因素的影响, 近年来腹腔镜保留胆囊

取石、息肉摘除术作为治疗胆囊结石、息肉等胆囊良

性疾病的治疗方法之一, 具有创伤小、恢复快、并发

症少等特点, 在临床上应用逐渐增多, 但UGC与结石、

息肉术后再复发逐渐成为胆囊保留取石或息肉摘除手

术后不可回避的问题, 成为制约胆囊保留性手术发展

的重要因素, 保留胆囊息肉摘除后息肉复发率0.1%, 胆
囊结石复发率为3.9%, UGC发生率为0.53%[109]. 由于保

胆手术中的胆囊切开、术中反复冲洗和挤压胆囊、术

中胆道镜、腔内超声检查等方法的运用, 将难以避免

造成胆汁外溢, 如果存在恶性肿瘤时有促进肿瘤腹腔

转移的可能, 恶变的胆囊息肉摘除术后可能存在基底

部肿瘤残留.
因此, 对于有胆囊结石或/和息肉的患者有强烈保

胆治疗愿望时, 应严格掌握保胆手术的指征, 对于存在

胆囊癌高危因素的胆囊良性疾病不宜采用保胆手术治

疗, 不应将患者主观保胆愿望作为保胆治疗的附加条

件, 严格掌握保胆手术的技术规范和适应证, 术前需要

影像学和血肿瘤标记物等严格筛查, 加强术中对可疑胆

囊壁病变或息肉快速病理检查, 降低UGC发生率.

6  结论

UGC是在胆囊切除术中或术后意外发现的, 由于UGC
临床上常以胆囊结石、急慢性胆囊炎表现为主, 早期缺

乏特异性临床表现、影像学特征和特异性血清肿瘤标

志物, 导致早期确诊困难, 易误诊或漏诊. 随着LC临床

广泛应用和手术指征不断扩大, UGC发生率逐渐增加, 
如何降低UGC发生率和处理好不同分期的UGC, 是目

前临床医生面临的主要问题, 只有加强规范化的临床诊

治流程, 才能有效降低UGC发生率, 提高临床疗效(图1). 
虽然现在的影像学检查和血清肿瘤标志物虽然缺乏特

异性, 但这些辅助检查的异常表现能够为临床胆囊癌早

期诊断提供重要的参考价值, 尤其对于存在胆囊癌高危

因素的患者, 临床医生要引起足够的重视. 与术前已确

诊的胆囊癌相比, 因为UGC仅行单纯胆囊切除, 未按恶

性肿瘤原则实施手术, 而且不同病理分期临床处理具有

相对特殊性, 因此需要采用个体化的治疗方案, 选择合

适的治疗时机和方法, 术后加强患者心理支持和其它辅

助治疗, 才能提高UGC疗效.
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Abstract
BACKGROUND
Gastroesophageal reflux disease (GERD) is a chronic progressive 
condition, and its prevalence is increasing worldwide. Proton 
pump inhibitor treatment has the risk of recurrence after 
drug withdrawal and side effects. Peroral endoscopic 
cardial constriction (PECC) is a new endoscopic treatment 
for GERD. It is easy to perform, can achieve satisfactory 
curative effect, and has a low incidence of complications. 

AIM
To analyze the efficacy of PECC in the treatment of GERD 
by selecting 15 patients who received PECC after 24-h 
esophageal pH-resistance monitoring and gastroscopy in 
this study.

METHODS
Fifteen patients with GERD who received PECC from 
June 2018 to July 2020 at Tianjin Fifth Central Hospital 
were selected for this retrospective study. The endoscopic 
characteristics, 24-h esophageal pH-resistance monitoring 
scores, GERD-questionnaire (GerdQ) symptom scores, and 
patient-satisfaction scores before and after operation were 
compared.

RESULTS
The reflux related symptoms of 15 GERD patients after 
PECC treatment were relieved to varying degrees, and no 
serious treatment-related complications were reported. 
DeMeester score, the percentage of time with pH < 4, reflux 
times, long reflux times, and long reflux duration decreased 
after PECC treatment. GERD Q score significantly decreased 
and patient-satisfaction score significantly increased 
compared with the values before PECC.

CONCLUSION
PECC is safe and effective for GERD, and the postoperative 
recovery is quick. PECC can be widely used in clinical practice.
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摘要
背景
胃食管反流病(gastroesophageal reflux disease, GERD)
是一种慢性疾病, 其发病率近年在世界范围内呈上
升趋势. 传统的质子泵抑制剂(proton pump inhibitors, 
PPIs)治疗具有停药后易复发, 副作用等风险. 经口内
镜下贲门缩窄术(peroral endoscopic cardial constriction, 
PECC)是一种新型治疗GERD的内镜下微创手术, 其
操作简单, 疗效显著, 创伤少, 国内外鲜有报道. 

目的
本研究选取15例经食管24 h pH-阻抗监测、胃镜检查
后接受PECC治疗的患者临床资料, 对PECC治疗胃食
管反流病的疗效进行分析. 

方法
选取天津市第五中心医院2018-06/2020-07期间15例
接受PECC治疗的GERD患者进行回顾性研究, 比较
手术前后胃镜、食管24 h pH-阻抗监测、GerdQ量表
评分、患者症状满意度评分, 随访观察其疗效. 

结果
15例接受PECC治疗后的GERD患者术后反流相关
症状均呈不同程度缓解, 无严重术后并发症. 术后2 
mo复查DeMeester评分、pH<4时间百分比、反流次
数、长反流次数及长反流持续时间、GerdQ评分均
明显下降, 患者满意度评分明显升高. 

结论
经口内镜下贲门缩窄术治疗胃食管反流病临床疗效
显著, 术后恢复快, 安全有效, 可广泛应用于临床. 

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 经口内镜下贲门缩窄术是一种新型治疗胃食

管反流病的内镜下微创手术, 该手术简单易行, 短期疗效

显著, 并发症低, 住院时间短, 极大地增强了胃镜下微创

抗反流治疗的能力. 

文献来源: 王珏磊, 南寿山, 王超, 李朝霞, 窦广仙, 孙光斌. 经口内镜下贲门缩窄

术治疗胃食管反流病的疗效分析. 世界华人消化杂志 2020; 28(23): 1177-1182  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v28/i23/1177.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v28.i23.1177

0  引言

胃食管反流病(gastroesophageal reflux disease, GERD)是
指胃内容物反流入食管、口腔、肺部等, 引起不适症状

和并发症的一种疾病[1], 其发病机制主要是抗反流防御

机制的减弱及反流物对食管黏膜攻击作用增强, 从而导

致食管下段括约肌功能障碍. 该病长期以来是消化科门

诊常见的良性、慢性疾病, 发病高峰年龄为40-60岁, 西
方国家患病率约占人口的10%-20%[1], 我国因上消化道

症状就诊的GERD患者占13%[2], 并且随着经济迅速发

展、人们饮食结构及生活方式的改变, GERD的发病率

呈逐年升高趋势, 极大地影响患者的生活质量, 给患者

和社会带来巨大压力及经济负担. 
GERD典型症状为反酸、烧心, 常伴有嗳气、食管

异物感、吞咽困难等, 亦可伴有食管外症状如胸骨后疼

痛、咳嗽、憋气、喉炎、牙蚀症等, 常见的并发症有反

流性食管炎、Barrett食管和腺癌、消化道出血及食管

狭窄等[1]. GERD的常见治疗方法为生活方式指导、内

科药物治疗、内镜下微创手术及外科胃底折叠术治疗, 
最终达到缓解症状、治愈食管炎从而提高生活质量, 以
及防止并发症出现[3]. 目前, GERD的内科治疗方法主要

为口服质子泵抑制剂(proton pump inhibitors, PPIs), 但长

期口服可能出现诸多副作用, 且停药后反流症状易复

发, 同时对于难治性GERD治疗效果欠佳[3]. 目前, GERD
的治疗除传统的药物治疗及胃底折叠术外, 逐渐出现了

多种替代传统治疗方法的内镜新技术, 如内镜下食管射

频消融、腔内折叠及缝合术、填充剂注射及植入治疗

等, 但因并发症多、安全性差、费用高、术后疗效有

限等均具有不同弊端. 经口内镜下贲门缩窄术(peroral 
endoscopic cardial constriction, PECC)是一种新型治疗

GERD的内镜下微创手术, 由令狐恩强教授于2013年首

次创造[4]. 目前国内外对于该微创手术的文献报道较少, 
故本研究将从患者术后疗效、患者满意度评价等方面

进一步研究讨论, 以期为GERD的临床诊治提供帮助. 

1  材料和方法

1.1 材料 对2018-06/2020-07就诊于天津市第五中心

医院, 并经24 h食管pH-阻抗监测联合内镜检查确诊

的48例GERD临床资料进行分析, 选取接受PECC治

疗的15例患者临床资料进行回顾性研究. 其中男13例
(86.7%), 女2例(13.3%), 男女比例1.00:0.15, 年龄33-68 
(50.89±13.69)岁; 病程0.2-30 (9.46±11.99)年. 纳入标准: 
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(1)具有典型的反酸、烧心、嗳气、咽痒、咳嗽、胸骨

后疼痛、食管异物感等症状, GerdQ量表≥8分[5]; (2)胃
镜检查显示贲门口松弛或食管裂孔直径＜3 cm, 食管

24 h pH-阻抗监测符合胃食管病理性酸反流, 症状与反

流具有相关性; (3)以质子泵抑制剂为主规律治疗2 mo
以上, 症状缓解程度不明显或者缓解后复发; (4)医院医

学伦理委员会批准, 患者签署知情同意书. 排除标准[3]: 
(1)病理活检证实为Barrett食管或食管癌患者; (2)食管

及胃正常生理解剖结构已被破坏的患者; (3)巨大食管

裂孔疝, 且疝囊直径>3 cm; (4)心肺功能较差或精神疾

病不能合作患者[3]. 
手术器械: GIF-H290胃镜及主机(日本Olympus公

司)、单环套扎器(常州贺氏微创医疗器械有限公司)、
钛夹(杭州安杰思医学科技有限公司)、食管24 h pH-阻
抗联合监测检查系统(重庆金山科技集团有限公司)等. 
1.2 方法 手术均由具有专业资质的医师操作, 具体步

骤: (1)术前禁食水至少8 h, 术前30 min给予患者镇静、

解痉治疗; (2)常规胃镜检查: 明确食管、贲门、胃底的

情况; 食管24 h pH-阻抗监测: 评估患者24 h食管pH变化

及反流情况; (3)手术过程(图1): 于胃镜前端安装好单环

套扎器, 进镜至食管下段胃食管连接处, 于食管侧充分

吸引黏膜层及部分肌层, 释放套扎环在同一水平段均分

三等份行3处套扎, 并于套扎环根部以钛夹固定; (4)术
后给予禁食水1-3 d, 予抑酸、保护食管胃黏膜等对症治

疗, 部分患者术后给予头孢呋辛预防感染24-48 h; 术后

口服PPIs治疗2 wk-1 mo; (5)术后随访2-3 mo, 复查胃镜

及食管24 h pH-阻抗监测. 
1.3 疗效评价 通过手术前后胃镜、食管24 h pH-阻抗监

测、GerdQ量表评分、患者症状满意度评价(为本科室

自编的患者症状满意度调查表, 总评分为10分, 9-10分
为特别满意, 7-8分为满意, 7分以下为不满意)综合评价

患者治疗效果. 
统计学处理 采用SPSS 20.0统计软件处理所有数

据. 计量数据以mean±SD表示, 计数数据以百分率表

示; 计数资料比较采用χ 2检验, 定量资料采用配对t检
验, P <0.05为差异具有统计学意义. 

2  结果

2.1 一般情况 本研究入组的经PECC术治疗的15例胃食

管反流病患者均以反酸、烧心为主要症状, 其中10例有

嗳气, 6例有胸骨后疼痛, 4例有食管异物感, 1例有咽痒

症状, 1例有咳嗽症状. 按洛杉矶分级(LA)对反流性食管

炎进行分级[6]: A级7例, B级5例, C级2例, D级0例, 食管

黏膜正常1例. 按Hill分类法[7]对胃食管阀瓣进行GEFV
分级: Ⅰ级0例, Ⅱ级4例, Ⅲ级10例, Ⅳ级1例. 

2.2 PECC治疗GERD的有效性 所有患者PECC术后2 mo
反流症状明显缓解, 复查DeMeester评分、pH<4时间百

分比、反流及长反流次数、长反流持续时间, GerdQ评

分均明显下降, 差异有统计学意义(表1). 术后复查胃镜

见食管下段条形红斑消失, 糜烂愈合, 贲门较前缩小, 
反转胃底镜身周围裂隙减小(图2). 其中14例患者PECC
治疗1 mo停用PPIs, 1例减量或间断口服PPIs. 对本研究

8例患者进行术后半年随访, 反流症状较术前均有明显

缓解. 
2.3 术后患者满意度评价 PECC治疗后GERD患者反酸

烧心、嗳气等症状明显缓解, 治疗前后患者效果满意度

明显上升, 与治疗前比, 差异有统计学意义(表2). 
2.4 术后治疗 术后禁食水1-3 d, 并给予PPIs抑酸、保护

食管胃黏膜及营养支持等治疗, 2例患者术中手术创面

略渗血, 术后给予头孢呋辛预防感染治疗. 6例患者术后

出现胸部轻微疼痛、紧缩感及进食梗噎感, 未使用止疼

药物2-3 d后症状消失, 没有出现术后严重并发症. 术后

当天, 1例恢复流食, 9例术后第1 d恢复恢复流食或半流

食, 5例术后第2-3 d恢复流食或半流食. 出院后患者继续

口服PPIs 2 wk或以上. 术后患者住院时间2-5 d, 平均3.22 d 
±0.97 d. 

3  讨论

胃食管反流病主要是胃内容物或胆汁反流至食管、口

腔(包括咽喉)、和气管(肺), 导致的一系列症状和并发

症的一种疾病. GERD是一种消化道动力障碍性疾病, 
主要作用机制是下食管括约肌松弛或抗反流瓣机制被

破坏[8]. 目前, GERD已成为一种常见的, 甚至危害极大

的慢性疾病[9],尤其难治性GERD因治疗效果差、病情

反复, 给患者及社会带来很大的经济负担[10]. 近20年来, 
随着人们逐渐对GERD的普遍性和危害性的认识, 其检

查水平及治疗手段逐步得到提高, 越来越多的医生开始

关注和重视GERD的诊疗. 一些科室如呼吸科、心血管

科、耳鼻喉科、外科的加入, 甚至胃食管反流病专科的

成立, 极大地完善和普及了专科检查以及形成治疗手段

多样化, 有效推动了胃食管反流病学科的临床进展[11]. 
传统的PPIs按需治疗可以有效地缓解多数GERD患

者的反酸烧心等临床症状, 但是存在停药后复发、副作

用等风险. 有研究[12]表明, 长期使用质子泵抑制剂可导

致胃酸屏障功能下降, 进而引起胃内细菌定植、肠道生

物屏障受损, 增加了肠源性感染风险. 对于合并食管裂

孔疝的GERD患者以及重度食管炎患者, PPIs剂量通常

需要加倍或延长疗程, 或仅有部分疗效[13]. 由于胃食管

交界区(gastroesophageal junction, GEJ)松弛和食管裂孔

疝的解剖结构形成, 部分GERD患者症状长期迁延, 药
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物治疗效果不佳, 该类患者有内镜下微创治疗或腹腔镜

下胃底折叠术抗反流治疗指征[14]. 而外科手术创伤大, 
住院时间长, 费用高, 术后并发症多, 近年来, GERD的内

镜下微创手术逐渐成为研究新热点. 
PECC是一种治疗GERD的新型内镜下微创手术, 其

机制是通过内镜下套扎加固定的方法使套扎局部及黏

膜下形成瘢痕, 缩小贲门直径, 增加食管下段括约肌压

力, 从而减少胃内容物反流[4]. 该手术操作简单, 类似于

食管静脉曲张套扎术, 具有创伤小、费用低、住院时间

短、效果良好等特点, 显著优于外科手术. 本研究中15
例GERD患者接受PECC治疗后反酸、烧心症状明显缓

解, 术后2 mo随访DeMeester评分、pH<4时间百分比、

反流及长反流次数、长反流持续时间较术前均明显下

降, 与既往报道“PECC治疗能改变GERD患者胃酸分泌

状况和食管酸性环境”[15]结果一致, 临床疗效稳定. 
胃食管阀瓣(gastroesophageal flap valve, GEFV)是位

于胃食管交界处的屏障结构, 有着重要的抗反流作用, 
其分级可准确反映胃食管连接处抗反流屏障的功能. 随
着GEFV分级的增加, 食管下括约肌压力随之减低, 机体

抗反流屏障功能逐渐减弱, 反流性食管炎及Barrett食管

的发生率均增加, 需手术干预的必要性也逐渐增加[11]. 
PECC通过内镜下套扎的方法使食管贲门重新收紧或形

成抗反流阀瓣结构就可以达到抗反流治疗的作用. 本研

究所有GERD患者术前均进行严格的GEFV分级评估, 
术后患者症状明显缓解, 术后2 mo复查胃镜贲门口较前

明显缩窄, GEFV分级较前下降, 术后1 mo随访14例患者

可以完全停用PPIs, 1例减量. 所有患者随访治疗满意度

均较前增加, 无明显不良反应, 提示治疗效果显著, 短期

     

表  1  治疗前后24 h食管pH-阻抗监测结果及GerdQ评分的比较(mean±SD)

组别 治疗前 治疗后 t P 值

DeMeester (分)   48.49±27.72 9.70±8.01 5.66 <0.001

反流时长(pH≤4) (%)   25.74±23.83  5.40±8.86 3.84 0.005

反流次数 118.42±49.33  41.03±18.37 6.29 <0.001

长反流次数(>5 min)   6.29±5.11 2.28±2.13 3.71 0.006

长反流持续时间(min)   37.00±45.04 1.80±1.17 2.40 0.044

Gerd Q评分(分) 10.11±1.76  3.00±2.55 8.81 <0.001

图  1  经口内镜下贲门缩窄术操作过程. A: 食管下段可见多发条形红斑; B: 反转内镜可见贲门口松弛, 大于2个镜身; C: 充分吸引黏膜层及部

分肌层后于齿状线上方分别套扎; D: 套扎环根部以钛夹固定.

图  2  经口内镜下贲门缩窄术术后2 mo复查内镜表现. A: 食管下段红斑及糜烂愈合, 可见白色瘢痕形成, 贲门口黏膜收紧聚集; B: 反转镜身

可见抗反流阀瓣形成, 镜身周围裂隙减小.

CBA D

BA
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疗效肯定. 本研究仅对8例患者进行术后半年随访, 反流

症状较术前均有明显缓解, 还需增加病例数及延长随访

时间进一步评估PECC术远期疗效. 也有研究报道[16]称, 
在齿状线上方和下方的黏膜及部分肌层分别进行食管

长节段套扎可以更加增加下食管括约肌及贲门附近的

压力, 治疗效果显著高于既往报道[17], 该方法还需进一

步扩大临床样本量进行验证. 此外, 手术过程需注意套

扎位置、深度的控制及详细观察钛夹和套扎环脱落的

时间对疗效的影响. 

4  结论

综上, 根据本研究初步显示, 经口内镜下贲门缩窄术作

为治疗GERD的新型内镜手术, 简单易行, 短期疗效显

著, 并发症低, 住院时间短, 极大地增强了内镜下微创抗

反流治疗的能力, 降低患者心理压力及经济负担, 值得

临床推广. 

文章亮点

实验背景

胃食管反流病(gastroesophageal reflux disease, GERD)的
主要治疗方法为口服质子泵抑制剂, 但可能出现副作

用、停药后易复发, 且对难治性GERD疗效欠佳. 胃食

管反流病除传统的药物治疗及胃底折叠术外, 逐渐出现

了多种替代传统治疗方法的内镜新技术, 如内镜下射频

消融、腔内折叠及缝合术、填充剂注射及植入治疗等, 
但因并发症多、费用高、安全性差、术后疗效有限等

均具有不同弊端.

实验动机

目前国内外对于经口内镜下贲门缩窄术 (p e r o r a l 
endoscopic cardial constriction, PECC)术的文献报道较少, 
本研究将从患者术后疗效、患者满意度评价等方面进

一步研究讨论, 以期为GERD的临床诊治提供帮助. 

实验目标

本研究的主要目标是探讨PECC术在GERD患者临床治

疗中的效果及患者满意度评价, 为临床治疗GERD提供

新的内镜手术途径. 

实验方法

通过纳入排除标准收集15例接受PECC术患者临床数据

及进行术后随访, 比较手术前后胃镜表现、食管24 h pH-
阻抗监测、GerdQ量表评分、患者症状满意度评分, 通
过采用χ2检验及配对t检验等统计学方法, 验证了PECC
对GERD的诊疗价值. 

实验结果

本研究发现PECC对GERD患者治疗效果显著, 术后

2 mo复查DeMeester评分、pH<4时间百分比、反流次

数、长反流次数及长反流持续时间、GerdQ评分均明

显下降, 患者满意度评分明显升高. 复查内镜发现食管

下段红斑及糜烂愈合, 贲门口黏膜收紧聚集缓解患者反

流症状. 

实验结论

PECC对缓解GERD患者的反流症状安全且有效, 具有

良好的临床意义和应用价值. 

展望前景

本研究尚存在样本量较小以及术后随访时长有限等不

足, 未来还需进一步扩大样本量并通过延长随访时间进

一步对PECC术治疗胃食管反流病的远期疗效进一步补

充研究. 
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Abstract
Gastrointestinal motility is an important part of the 
physiological function of the digestive tract, and its 
dysfunction is one of the key factors that cause different 
gastrointestinal motility disorders. These diseases seriously 
affect patients’ normal life. With the development 
of scientific research and technology, well-designed 
research studies have been conducted on the  regulatory 
mechanisms of gastrointestinal motility, which mainly 
include the regulation of gastrointestinal hormones, 
intestinal microflora, neurotransmitters, brain-gut 
peptides,  interstitial cells of Cajal, and gastrointestinal 
electrical activities. In addition, current studies have 
proved that bitter taste receptors have certain regulatory 
effects on gastrointestinal motility. This paper primarily 
discusses the relevant pathways controlling gastrointestinal 
motility.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Words: Gastrointestinal motility; Brain-gut peptide; 
Intestinal microflora; Interstitial  cells  of Cajal; Bitter taste 
receptor

Citation: Yu HZ, Fu MH, Ji XP, E-Ni RG. Progress in research of 
gastrointestinal motility regulation. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi 
2020; 28(23): 1183-1191  
URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v28/i23/1183.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v28.i23.1183

摘要
胃肠动力是消化道生理功能的重要组成部分, 其功
能紊乱是引起多种胃肠动力障碍疾病的关键因素之
一. 这些疾病严重影响人们的正常生活. 随着科研技
术的发展, 人们对胃肠动力调节机制方面的研究越
来越多, 其作用机制主要涉及对胃肠激素、肠道菌
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群、胃肠道神经递质、脑—肠肽、Cajal间质细胞和
胃肠电活动的调节等. 除此之外, 很多研究发现苦味
及其受体对胃肠运动有一定的调节作用. 该文章主
要简述了几种调节胃肠动力的机制研究进展. 

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 胃肠动力; 脑肠肽; 肠道菌群; Cajal间质细胞; 苦
味受体

核心提要: 胃肠动力障碍是临床上常见的高发病症. 任何

影响胃肠道节律性运动的因素都可能引发该疾病. 目前, 
人们对胃肠动力调节机制的研究主要集中在中枢神经、

肠神经、自主神经、Cajal间质细胞、脑肠肽及离子通道

等方面. 近年来, 苦味受体在胃肠道中的功能性表达受到

广泛关注. 激活苦味受体可直接或间接调控肠道平滑肌

收缩, 进而影响胃肠动力.

文献来源: 于红珍, 付明海, 吉小平, 额尼荣贵. 简述胃肠动力调节机制的

研究进展. 世界华人消化杂志 2020; 28(23):1183-1191  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v28/i23/1183.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v28.i23.1183

0  引言

胃肠动力障碍疾病(disorder of gastrointestinal motility, 
DGIM)严重影响人类的生活质量, 是世界各地常见的

公共健康问题, 其发病机制与胃肠动力紊乱和肠内分

泌细胞分泌的胃肠激素水平失衡密切相关[1,2]. 众所周

知, 便秘和消化不良是临床最常见的胃肠动力障碍疾

病. 大量调查显示, 消化不良影响5%-10%的人, 而我国

的功能性便秘的患病率约为3.1%-25.92%[3,4]. 胃肠动力

是指胃肠道肌肉的收缩和蠕动能力, 包括胃肠道肌肉收

缩的频率和力量, 是维持胃肠道正常生理功能的关键

组成部分. 胃肠动力功能紊乱是导致DGIM的主要因素

之一, 在胃肠病门诊患者中胃肠动力障碍患者占40%以

上, 且影响了总人口的20%以上[5]. 目前, 在我国胃肠动

力障碍性疾病的发病率非常高, 并且已成为消化内科的

重点研究对象. 随着现代医学对DGIM的深入研究, 发
现胃肠动力调节机制的复杂性(图1), 它是在中枢神经

系统(central nervous system, CNS)的调节和控制下, 由自

主神经系统、肠神经系统(enteric nervous system, ENS)和
平滑肌细胞等相互调控来完成胃肠道的正常节律性运

动[6]. ENS主要由肌间神经丛和黏膜下神经丛组成, 位于

纵向平滑肌和横向平滑肌层之间的肌间神经丛, 并参与

平滑肌收缩的启动和控制, 对胃肠运动的调节起着至关

重要的作用[7]. 近年来许多研究表明, ENS、Cajal间质细

胞(interstitial cells of Cajal, ICCs)、平滑肌细胞(smooth 

muscle cells, SMCs)构成一个网络体系, 参与胃肠动力

的调节[8,9]. 本文主要综述了近年来调节胃肠动力的几

种因素. 

1  胃肠激素对胃肠动力的调节

胃肠黏膜层内分布着40多种内分泌细胞, 约占胃肠道

上皮细胞总数的1%, 它们分别以单个细胞的形式分布

于整个肠道上皮[10]. 这些肠内分泌细胞主要分泌一些

特殊化学物质, 如胃肠激素, 胃肠激素是肠内分泌细胞

的主要产物. 目前已发现并鉴定的胃肠激素有20多种, 
这些激素在感知肠内容物、调节胃肠运动、系统代

谢、食物摄入、营养物质的消化和吸收等方面发挥

重要作用[11]. 胃肠道激素不仅存在于胃肠道中, 而且又

存在于脑组织中, 因此又被称为脑肠肽, 在消化系统疾

病中扮演着非常重要的角色. 其主要功能包括兴奋或抑

制胃肠道动力. 
1.1 胃动素 胃动素(motilin, MTL)是一种活性肽, 由22个
氨基酸组成, 能兴奋胃肠平滑肌. 1966年被Brown[12]从狗

十二指肠内发现的. MTL主要通过胃动素受体发挥作

用. 此外, 它还能与中枢神经系统中G蛋白耦连受体结

合, 促进磷酸肌醇酯生成, 增加细胞内Ca2+水平, 加强胃

肠蠕动[13]; 还能促进胃蛋白酶的分泌, 加快平滑肌收缩, 
提高胃排空率, 缩短食物在小肠内的时间[14,15]; 还能与

迷走神经结合促进乙酰胆碱(acetylcholine, Ach)释放, 加
快胃肠运动. MTL主要由Mo细胞分泌, 广泛分布在十二

指肠、空肠、胃窦部等, 除胃肠黏膜外, 也存在于神经

系统, 如大脑、外周神经和肠壁内神经. 此外, MTL的分

泌与移行性复合运动(migrating motor complex, MMC)密
切相关, 在MMCⅢ相时分泌可达到高峰值[16]. MTL在体

内含量的高低直接影响患者的临床症状, MTL含量升高

会使患者腹泻: 含量降低则有便秘的症状[17]. 目前研究

表明, MTL与胃肠动力紊乱有关, 且有大量研究显示, 中
药可以通过增加MTL表达, 促进胃排空率[18,19]. 综合上

述, MTL与胃肠动力密切相关, 它是调节胃肠动力的重

要机制之一. 
1.2 胃饥饿素 胃饥饿素(Ghrelin)是由28个氨基酸组成的

一种多功能胃肠激素, 1999年被Kojima等[20]首次从大鼠

胃中提纯出来的一种兴奋性脑-肠肽. 由胃内分泌的X/A
样细胞分泌[21], 分布在整个胃肠道中, 在胃底的含量最

高. 能促进生长激素的释放, 是一种生长激素促分泌素

受体(growth hormone secretagogue receptor, GHSR)的内

源性配体. 可以促进胃肠动力, 调节小肠平滑肌收缩, 增
加进食量, 调节能量代谢和胃酸分泌[22,23]. 潘小丽等[24]研

究发现, 电针治疗可以提高体内ghrelin和GHSR-1a的表

达, 从而调节胃肠动力, 促进胃排空, 加快消化达到改善
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功能性消化不良(functional dyspepsia, FD)的作用. 詹程

胹等[25]利用半夏汤治疗腹泻型肠易激综合征(Diarrheal 
irritable bowel syndrome, D-IBS)发现, 半夏汤可能是通过

调节ghrelin的释放, 改善胃肠动力紊乱, 从而缓解D-IBS
的症状. 
1.3 胃泌素 胃泌素(gastrin, GAS)是最早发现的多肽类

激素之一, 又称促胃液素. 由十二指肠黏膜G细胞和胃

窦分泌, 在胃底、十二指肠和空肠等部位分布广泛, 具
有调节胃肠运动, 促进胃排空和刺激胃酸分泌的功能, 
还可直接刺激胃肠平滑肌发生收缩作用[26,27]. 研究表明, 
GAS与MTL类似, 都能减少胃残留率, 也可直接作用于

平滑肌细胞的特异性受体, 激发胃窦平滑肌的收缩反

应, 二者分泌紊乱均可导致胃动力障碍疾病. 徐萌等[28]

研究显示, 患有胃肠动力障碍小鼠血液中MTL和GAS表
达水平明显低于正常对照组, 且GAS表达的变化比MTL
更为显著, 提高MTL和GAS表达水平, 可改善胃肠动力

障碍疾病的症状. 
1.4 胰高血糖素样肽-1 胰高血糖素样肽-1 (Glucagon 
like peptide, GLP-1)又称肠促胰岛素, 它是由29个氨基

酸残基构成的一种胰高血糖素原的产物, 由胰腺α细胞, 
小肠下层和结肠内分泌细胞L细胞分泌. GLP-1主要与

GLP-1受体结合而发挥各项生理作用, 包括降血糖、改

善胰岛素敏感性、调节脂代谢和肥胖、心血管保护、

肾脏保护及胃肠运动调节等功能[29]. 研究表明, GLP-1
对胃肠动力和胃排空率有一定的抑制作用[30], 并且与激

活迷走神经有关, 认为GLP-1通过激活迷走神经传入的

GLP-1受体发挥作用[31]. 另有研究发现, GLP-1与兴奋性

胆碱能神经突触前GLP-1受体结合, 调节一氧化氮(nitric 
oxide, NO)释放而发挥作用[32]. 
1.5 胆囊收缩素 胆囊收缩素(cholecystokinin, CCK)是由

33个氨基酸组成的多肽激素, 是首个能给人产生厌食感

觉的胃肠激素, 它的分泌是由消耗蛋白质、脂肪和碳

水化合物等营养物质引起的, 主要由小肠黏膜L细胞分

泌[33]. 研究发现, CCK及其受体广泛存在于胃肠道和中

枢神经系统中, 主要受体是CKK1和CCK2受体, 并且每

个受体的分布和功能都是不同的[34]. CCK1受体主要分

布在胃肠道系统中, 而CCK2受体主要表达在中枢神经

系统中. CCK作为胃肠激素和神经肽, 具有调节胃肠蠕

动、促进胆囊和胃肠平滑肌收缩、抑制胃酸分泌、抑

制餐后胃排空和抑制结肠转运的作用, 这些作用主要

是通过CCK1受体完成[35]. 有研究报道, 内源性和外源性

CCK均可抑制大鼠胃排空和肠转运[36].   
除此之外, 生长抑素(somatos ta t in, SS)、瘦素

(leptin, LEP)、胃肠激素肽(peptide YY, PYY)、神经降

压素(neurotensin, NT)、降钙素基因相关肽(calcitonin 
generelated peptide, CGRP)、促肾上腺皮质激素释放激

素(corticotropin releasing hormone, CRH)等多种胃肠激

素均有调节胃肠道功能的作用. LEP广泛分布与胃肠道, 
由脂肪细胞分泌, 具有抑制胃排空和食欲, 影响其他胃

肠激素分泌的作用[37]. CRH由垂体分泌, 也是抑制性胃

图  1  胃肠动力调节机制示意图. TRPM5: 瞬时受体电位通道M5; T2Rs: 苦味受体; PLC-β2: 磷脂酶Cβ2; IP3: 肌醇1,4,5-三磷酸; IP3-R: 

肌醇1,4,5-三磷酸受体; PKA: 蛋白激酶A; cAMP: 环磷酸腺苷; PDE: 磷酸二酯酶; TRPM8: 瞬时受体电位通道M8; DGIM: 胃肠动力障碍疾病.
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肠激素, 能抑制胃排空[38]. CGRP作为重要的脑肠肽, 能
调节胃肠道平滑肌收缩, 在FD患者的胃肠道中表达量

高, 推测可能参与FD的发病过程[39]. NT能减少胃肠蠕动, 
保护胃肠黏膜, 在消化不良疾病中起到一定的作用[40]. 
这些激素不同程度的影响胃肠运动, 并且与DGIM的发

生有着密切的关系. 

2  神经递质对胃肠动力调节的影响

ENS是由大量神经元和神经胶质细胞组成, 能独立调节

和控制胃肠道功能, 是机体的第二大脑, 又称肠脑. ENS
富含兴奋和抑制性神经递质, 可直接作用于胃肠道平

滑肌细胞[41], 以调节肠道的正常蠕动功能. Ach是兴奋胃

肠动力最重要的神经递质之一, 由胆碱能神经释放, 在
体内与胃肠平滑肌细胞上的M受体特异性结合, 使胞内

环磷酸腺苷(cyclic adenosine monophosphate, cAMP)下
降, 细胞膜去极化, 导致Ga2+通道开放, 细胞内Ga2+浓度

增加, 从而调节胃肠蠕动, 促进胃肠道平滑肌收缩[42-44]. 
P物质(substance P, SP)是由11个氨基酸组成的兴奋性神

经递质, 广泛存在于整个胃肠道, 能直接与肠道平滑肌

细胞上相应的离子通道结合后收缩肠管[45,46]. 5-HT也是

一种兴奋性神经递质, 由肠道EC细胞合成和分泌, 是调

节胃肠道的必要因子, 可以调节胃肠动力, 收缩肠管, 促
进胃肠蠕动[47,48]. 肠道内的5-HT受体是药物治疗胃肠动

力障碍的重要靶点[49]. 血管活性肠肽和NO是由抑制性

神经元释放的抑制性神经递质, 能抑制肌肉收缩, 舒张

平滑肌[50,51]. NO由一氧化氮合成酶生成, 改变NO的生成

会破坏正常的胃肠运动. 据报道, NO通过激活可溶性鸟

苷酸环化酶产生cAMP, 使细胞内cAMP浓度升高, cAMP
激活蛋白激酶G, 促进平滑肌舒张[52,53]. 此外, 还有很多

调节胃肠道功能的神经递质, 这些神经元共同维持胃肠

道的正常生理功能. 

3  肠道菌群对胃肠动力的调节

胃肠道内有大量的微生物群, 包括细菌、真菌、原虫、

病毒, 其中细菌被称为人体第二大基因组—肠道菌群. 
其数量繁多, 种类丰富, 不同菌群的微生物数量比人体

内细胞数多100倍[43]. 一般将细菌分为3类, 有益菌, 中性

菌和有害菌. 这些生活在胃肠道的菌群与人体内细胞相

互作用一起调控机体的生理功能, 正常的肠道菌群能

维持肠道内健康稳定的微生态环境. 肠道菌群对人体消

化系统的功能至关重要, 它能促进消化系统对营养物质

的消化和吸收, 同时调节胃肠动力、调节免疫系统的活

性和促进大脑发育[54,55]. 高热量饮食是菌群失调的主要

因素. Sheng等[56]对高热量饮食大鼠的菌群结构进行分

析, 发现拟杆菌门和厚壁菌门比例明显下降, 导致肠道

代谢紊乱. 越来越多的证据表明, 肠道菌群结构的变化

与饮食结构的改变密切相关[57]. 近年来研究发现, 昼夜

节律也调节肠道菌群[58]. 一旦肠道内环境改变, 菌群失

衡, 则会导致一系列疾病的发生, 其中胃肠道疾病与其

关系最为密切[59]. 研究发现, FD患者的胃液存在菌群失

调的状况, 认为小肠内容物回流到胃内引起细菌改变, 
并参与FD的病理生理过程, 然而用含有益生菌乳酸杆

菌LG21酸奶干预后恢复胃液菌群平衡, 改善胃排空和

FD症状[60]. 此外, 赵军海等[61]利用肠易激综合征患儿

的粪便制成粪菌液灌胃小鼠后发现, 小鼠小肠推进率和

MTL, GAS明显降低, 并且小肠和结肠中的酸敏感离子

通道(acid sensitive ion channels, ASICs)表达显著增加, 认
为肠道菌群调节胃肠动力可能与激活ASICs有关. 

4  Cajal间质细胞对胃肠动力的调节

胃肠道的运动取决于肌电活动, 而肌电活动的起步电位

是慢波, 它对平滑肌收缩非常关键, 也是胃肠动力的基

础[62]. ICCs具有产生慢波并转导电活动的功能, 是胃肠

道慢波活动的起搏和调节细胞[63,64]. 除此以外, 还能介

导神经递质与SMCs之间的信号传递[65]. 1893年西班牙

神经解剖学家Cajal首次在胃肠道中发现ICCs[66]. 后来

发现它广泛分布在消化道的各个肌层, 如食管括约肌、

胃、小肠、结肠等部位[67]. 其主要功能包括, 参与胃肠

慢波活动的起搏和调节; 传播肌电活动, ICCs产生的慢

波将肌电活动传递给胃肠平滑肌细胞, 从而调节胃肠道

平滑肌的收缩, 舒张和蠕动; 介导胃肠道神经递质的作

用; 调节胃肠激素分泌等[67,68]. 众所周知, 节律性蠕动对

于消化系统功能至关重要, 而节律性运动离不开ICCs
的参与和调控, 通过调节ICCs的表达可以改善胃肠动

力[69,70]. 研究表明, 分布在食管中的ICCs能调节食管括

约肌的张力, 并影响吞咽功能, 其机制是通过鸟苷酸环

化酶介导的[71]. 在胃肠道中, ICCs作为慢波电活动的发

起者和传播者, 在胃肠道平滑肌的收缩, 节律性运动等

方面发挥重要的作用[72]. ICCs数目的减少、分布异常或

网络结构的缺失都会直接导致一系列胃肠动力障碍疾

病的发生. 研究显示, 超极化环核苷酸门控阳离子通道

(hyperpolarized cyclic nucleotide, HCN1)是分布在ICCs上
的离子通道蛋白, 是ICCs产生节律电活动的始发离子通

道[73]. 林强等研究表明, 增加ICCs数目和上调HCN1离子

蛋白能改善慢传输型便秘的症状[74]. 此外, 酪氨酸激酶

膜受体蛋白(c-kit)、Anoamin1蛋白(Ano1)、重组干细胞

因子(stem cell factor, SCF)、钠钾氯共同转运蛋白等因

素都会影响ICCs数目、分布和功能导致胃肠动力功能

异常[75]. 其中c-kit作为ICCs的特异性标志物, 与SCF结合

构成c-kit/SCF信号通路, 调节ICCs的数目和功能, ICCs
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的数量随c-kit和SCF在细胞内的表达下降而减少[76]. 故
可以通过改变影响ICCs表达的相关通道蛋白或细胞因

子来改善胃肠运动功能. 

5  Cx43蛋白对胃肠动力的调节

除了ICCs和肠神经元调节胃肠动力外, 缝隙连接蛋白43 
(Connexin 43, Cx43)作为缝隙连接的基本结构和功能单

位, 在胃肠动力的形成和调节中发挥重要作用[77]. Cx43
广泛存在于ICCs之间、ICCs和SMCs之间以及SMCs之
间, 它是介导SMCs和ICCs舒缩功能的最重要的缝隙连

接蛋白[78,79], 因此在胃肠运动的慢波电位转导和SMCs
的收缩中起着连接作用[80]. 研究显示, Cx43与DGIM的

发生有密切关系, 其表达下降, 缺失或结构受到破坏会

直接抑制电信号的转导, 从而影响胃肠道的舒张或收

缩功能, 导致一些DGIM[81,82]. 如先天性巨结肠大鼠的结

肠狭窄段和移行段及糖尿病胃轻瘫大鼠的胃窦肌层的

Cx43表达明显下降[81,82]. 此外, 张国山等[83]研究表明, FD
大鼠胃肠组织中的Cx43蛋白的表达明显低于正常组. 
故增加胃肠道肌层Cx43蛋白表达, 抑制Cx43蛋白表达

的减少而调解慢波电位在SMCs间的转导, 将有效的治

疗胃肠道舒缩障碍疾病, 可为现代医学治疗胃肠动力障

碍提供新方向. 

6  苦味对胃肠动力的调节

苦味感受作为一种防御机制, 是用来防止摄入食物中

的有毒物质. 它是由G蛋白偶联受体(G-protein-coupled 
receptors, GPCR)家族中的第二类味觉受体家族, 苦味受

体(bitter taste receptors, T2Rs)调节. 人们对T2Rs最早期

的认知便是它能够识别苦味物质, 它和其他的GPCR一
样都具有七次跨膜片段结构[84], 激活GPCR可将细胞外

     

表  1  胃肠道相关调节因素及其作用

调节形式 调节因素 细胞名称 分布 对胃肠道的作用 Ref.

胃肠激素 MTL Mo细胞 十二指肠, 空肠,胃窦等
增加平滑肌收缩、促进胃排空、增加胃蛋白酶的分

泌、促进消化等
[14,15]

GAS 小肠G细胞、胃窦 胃底, 十二指肠,空肠等 促进胃排空、刺激胃酸分泌、高浓度抑制胃的运动等 [26,27]

Ghrelin X/A样细胞
十二指肠, 空肠,直肠, 结

肠等

调节小肠平滑肌收缩、增强食欲、促进食物摄取、促

进生长素分泌、舒张血管等
[22,23]

GLP-1 胰腺α细胞、L细胞 回肠、结肠等 延缓胃排空、减少肠蠕动、调节脂代谢等 [30]

CCK L细胞 十二指肠、空肠等
促进胃肠平滑肌收缩、调节胃肠蠕动、抑制胃酸分

泌、抑制餐后胃排空等
[35]

SS D细胞
胃窦、胃黏膜、胰岛

内、肠神经系统

抑制胃肠运动、抑制胃肠激素分泌、胃粘膜保护作用

等
[15]

神经递质 NO 突触小泡 胃肠道 舒张消化道平滑肌, 减弱胃肠蠕动等 [52]

VIP D1、H细胞 结肠神经丛和平滑肌层 松弛胃肠平滑肌、延缓胃排空、抑制小肠运动等 [51]

5-HT EC细胞 胃肠道 兴奋胃肠平滑肌、促进胃肠运动和肠液分泌等 [48]

ACh 胆碱能神经 中枢神经系统、胃肠道 收缩胃肠道平滑肌、促进胃排空, 加快小肠运动等 [44]

SP EC1
整个胃肠道和肠神经系

统
收缩胃肠平滑肌和括约肌、增加胃肠蠕动等 [46]

肠道菌群 - - 整个胃肠道组织 降解食物、调节胃肠运动等 [54]

Cajal细胞 - -
胃肠道肌层(食管括约

肌、胃、小肠、结肠)

胃肠慢波活动的起搏和调节细胞、传播肌电活动, 调

节胃肠道蠕动、介导胃肠道神经递质、调节胃肠激素

分泌

[67,68]

Cx43蛋白 - -

ICCs之间、ICCs和

SMCs之间以及SMCs

之间

转导慢波电位, 调节平滑肌收缩, 影响胃肠动力 [80]

苦味
CCK、GLP-1

等

内分泌细胞、平滑

肌细胞
整个胃肠道组织

提高小肠推进, 延缓胃排空、抑制离体空肠回肠的自

发收缩、双向调节作用, 低浓度兴奋肠管, 高浓度抑制

肠管收缩

[94]

其他

免疫因子,年龄, 

饮食, 焦虑, 抑

郁

- - 影响胃肠动力 [76,105]

MTL: 胃动素; GAS: 胃泌素; Ghrelin: 胃饥饿素; GLP-1: 胰高血糖素样肽-1; CCK: 胆囊收缩素; SS: 长抑素; NO: 一氧化氮; VIP: 血管活性肠肽; SP: P

物质; SMCs: 平滑肌细胞; 5-HT: 五羟色胺; Ach: 乙酰胆碱; ICCs: Cajal间质细胞.
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的刺激转化为细胞内的信号, 从而调控生物体的多种

生理功能, 因此GPCR家族是非常重要的药物靶点[85]. 在
味觉系统中, 苦味物质与T2Rs结合, 介导Gα和Gβγ两种

通道, 第一种是Gα激活磷酸二酯酶, 导致细胞内cAMP
的水平降低, 蛋白激酶A的活性减弱, 使Ca2+通道开放, 
Ca2+内流, 导致细胞膜去极化和神经递质释放[86]. 另一

种是由Gβγ介导的通路, Gβγ激活磷脂酶Cβ2, 增加肌醇

1,4,5 - 三磷酸的含量, 导致Ca2+通道开放, 释放胞内储存

的Ca2+, 导致细胞内Ca2+浓度增加, 快速升高的Ca2+水平, 
使TRPM5通道激活, 引起钠离子内流, 最终导致细胞膜

去极化和神经递质释放[87]. 研究表明, 苦味化合物可通

过位于舌头上的味蕾和肠内分泌细胞中的T2Rs来调节

肠道激素的分泌和胃肠运动[88,89]. Kim等[90]通过细胞实

验证实, 苦味物质苯甲地那铵激活T2Rs, 从而诱导肠内

分泌细胞分泌GLP-1; 在动物实验中也发现DB增加了

GLP-1的分泌, 抑制小鼠的胃排空率[91,92]. 苯甲地那铵对

胃肠道的调节作用是通过调节GLP-1释放介导的, 也可

能与调节胃动素的分泌有关, 或者直接刺激肠道平滑肌

发挥作用[93]. 陈雪丽等[94]研究证实, 苦味成分能提高小

鼠的小肠推进率, 同时也延缓胃排空, 能抑制离体空肠

和回肠的自发性收缩, 但对十二指肠有双向调节作用, 
低浓度时兴奋肠管, 而在高浓度下抑制肠管收缩[95].  

7  离子通道对胃肠动力的调节

瞬时受体电位通道(transient receptor potential, TRP)是
位于细胞膜上的一种重要的阳离子通道家族, 对Ca2+, 
Mg2+或其他阳离子的通透性特别强, 主要通过影响阳离

子对机体发挥各种生理功能. TRP有6个亚家族, 分别是

TRPC、TRPM、TRPA、TRPP、TRPN和TRPV等. 它们

在消化道, 呼吸道, 内脏等均有表达, 并在味觉、化学合

成、机械感觉、疼痛感觉中起关键作用, 在胃肠道中调

节胃肠动力, 胃肠吸收和分泌等[96]. 其中TRPM7与Cajal
间质细胞一样参与肠道起搏活动, TRPC4能转导M胆碱

受体激活平滑肌收缩[97]. TRPM8是一种温度感受器, 能
被多种因素激活, 如冷环境、薄荷醇、冰片等凉性物

质[98]. 研究表明, 薄荷醇激活TRPM8离子通道, 引起细

胞内Ca2+浓度增加, 直接抑制了胃肠道平滑肌收缩的能

力[99]. 此外, 一些离子通道, 如L型钙通道和超极化环核

苷酸门控阳离子通道等在调节胃肠动力方面也有非常

重要的作用[100,101]. 

8  其他影响胃肠动力调节的因素

胃肠道的正常蠕动功能主要受外周交感神经和副交感

神经的支配和内在自主肠神经系统以及平滑肌收缩的

影响[95]. 这些功能受神经递质, 胃肠激素和肠道菌群的

调控. 此外, 一些免疫因子, 如白介素-2、白介素-4、白

介素-6、白介素-8、肿瘤坏死因子等也能调节胃肠动

力[102]. 张亚鹤等[103]临床研究表明, 降低炎症因子的表达

水平, 可增强免疫功能, 并能改善腹泻型胃肠动力紊乱

患者的症状. 王颖等[104]用香砂六君子汤治疗FD小鼠发

现, 小鼠体内白介素-2、白介素-4、白介素-6等相关因

子水平明显减少, 胃肠动力功能恢复明显. 除此之外, 一
些生理因素, 如饮食和药物的食用不当, 精神心理因素

或社会因素, 如焦虑、抑郁、失业等都会引起胃肠动力

紊乱[105](表1).  

9  结论

胃肠动力功能障碍疾病是临床上常见的疾病, 它的发病

率高, 严重影响患者的生活质量. 治疗此类疾病的关键

在于恢复正常的胃肠动力功能. 胃肠动力是一种非常复

杂的神经肌肉活动, 它能维持人体正常消化功能, 任何

影响胃肠道节律性运动的因素都会引起各种DGIM. 目
前, 对胃肠动力调节机制方面的实验研究已经广泛开

展. 肠神经系统作为机体的第二大脑, 在胃肠动力调节

中起着重要的作用. 它能与中枢神经系统双向联系, 调
控胃肠动力. 肠神经系统与肠内大部分细胞都有关系, 
它能释放神经递质或胃肠激素调节Cajal间质细胞和平

滑肌细胞的活性. 目前, 对于胃肠动力调节机制的研究

大部分集中在CNS、ENS、自主神经、Cajal间质细胞

及脑肠肽还有一些离子通道等方面. 近年来, 对苦味及

其受体在消化道系统的研究也越来越多, 并且发现苦味

能调节胃肠蠕动, 其机制可能是直接通过苦味受体发挥

作用, 或通过调节胃肠激素和神经递质来影响胃肠动

力. 这可能是一种新的治疗胃肠动力障碍疾病的靶点. 
深入研究胃肠动力及其调节机制, 为治疗胃肠动力障碍

疾病提供更有效的药物和方法, 这对促进人类健康有着

重要的意义. 
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Abstract
Metabolic diseases are a class of diseases caused by 
abnormal metabolism of glucose, protein, and lipids in 
the body. Accumulating evidence supports the important 
relevance of intestinal dysbacteriosis to metabolic 

diseases. Specifically, intestinal dysbacteriosis may 
disrupt intestinal barrier function, thereby inducing 
endotoxemia, bile acid metabolism disorders, and 
systemic chronic low-grade inflammation, which promote 
metabolic disease progression and complications. With 
the progression of the disease, the change in intestinal 
environment and the influence of drugs and diet in 
turn aggravate the imbalance of intestinal flora, which 
eventually leads to poor prognosis. This highlights the 
potential for developing therapies to prevent and treat 
metabolic diseases by changing the intestinal bacterial 
structure. Probiotics, prebiotics, synbiotic therapy, fecal 
bacteria transplantation, and traditional Chinese medicine 
can be used to treat metabolic diseases by maintaining the 
balance of intestinal bacteria and counteracting harmful 
bacterial products. This article reviews the changes of 
intestinal bacteria in metabolic diseases, the possible 
mechanism of intestinal bacteria affecting metabolic 
diseases, and the application of intestinal bacteria in the 
treatment of metabolic diseases, with an aim to provide 
a reference for the diagnosis and prevention of metabolic 
diseases by targeting intestinal flora.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
代谢性疾病是指葡萄糖、蛋白质及脂质在体内代
谢异常引起的一类疾病. 越来越多的证据支持肠道
菌群失调与代谢性疾病具有重要的相关性. 具体而
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言, 肠道菌群失调可能破坏肠道屏障功能, 诱发内毒
素血症、胆汁酸代谢紊乱和全身慢性低度炎症, 促
进代谢性疾病进展及并发症发生. 随着代谢性疾病
病情进展, 肠道内环境改变以及药物、饮食等影响
又反过来加重肠道菌群失调, 最终引起预后不良. 这
凸显了通过调节肠道菌群结构来开发防治代谢性疾
病治疗策略的可能性. 益生菌、益生元和合生元疗
法、粪菌移植、中医药等可通过维持肠道菌群平
衡、对抗有害菌群产物, 从而治疗代谢性疾病. 本文
从代谢性疾病肠道菌群变化、肠道菌群影响代谢性
疾病的可能机制、肠道菌群在代谢性疾病治疗中的
应用等方面进行综述, 以期为以肠道菌群为靶点的
代谢性疾病的诊断防治研究提供借鉴. 

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 代谢性疾病; 肠道菌群; 肥胖; 糖尿病; 非酒精性

脂肪肝

核心提要: 肠道疾病主要通过内毒素机制、短链脂肪酸

机制、胆汁酸机制影响代谢性疾病的发生发展. 因此, 
调节肠道菌群未来可能成为防治代谢性疾病的潜在新

靶点.

文献来源: 李玉丽, 肖嫩群, 谭周进. 代谢性疾病的肠道菌群相关研究进展. 
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0  引言

随着现代社会经济的繁荣发展, 人们的饮食习惯已发生

了巨大变化, 长期的“三高”(高盐、高糖、高脂)饮食

导致肥胖、糖尿病等代谢性疾病的发病率呈现井喷式

发展. 研究表明, 代谢性疾病病因杂糅了先天遗传和后

天环境因素, 其中肠道微生态是重要的环境因素之一[1], 
人体肠道内存在处于动态的复杂微生物群体, 各种微生

物相互作用和影响, 共同参与肠道消化吸收、免疫过程

的调节[2]. 现代研究表明肥胖[3]、糖尿病[4]、非酒精性脂

肪肝[5]等典型代谢性疾病与肠道微生态的动态变化具有

关联性. 肠道菌群在代谢性疾病发生、发展中扮演着重

要角色. 本文就肠道菌群与代谢性疾病的相关研究作一

综述, 为代谢性疾病的临床诊断和防治提供借鉴与参考. 

1  典型代谢性疾病肠道菌群变化

肠道微生物群是以细菌为主的生态系统, 主要由拟杆菌

门、厚壁菌门、放线菌门及少部分变形杆菌门组成, 其
可分泌影响宿主代谢和能量贮存的分子, 与肥胖、糖尿

病、非酒精性脂肪肝等典型代谢性疾病紧密相关. 常见

代谢性疾病特征肠道菌群见表1. 
1.1 肥胖 肥胖是一种由多因素引起的慢性能量代谢异

常疾病. 研究者已指出肠道菌群是调节脂肪能量储存

的环境因素[6]. 2005年, Ley等[3]首次运用DNA测序方法

分析发现, 与消瘦型小鼠相比, 遗传性肥胖小鼠拟杆菌

门丰度降低了50%, 而厚壁菌门丰度则成比例增加. 其
后Turnbaugh等[7]使用高通量基因测序方法再次验证了

肥胖小鼠体内厚壁菌门与拟杆菌门的比例相对于消瘦

型小鼠而言有所增加, 同时还发现肥胖小鼠肠道古细

菌比例高于消瘦型小鼠. 人类肥胖者的肠道菌群结构

也存在差异. Furet等[8]研究观察到肥胖者的拟杆菌属

(Bacteroides )/普雷沃菌属(Prevotella )比值低于非肥胖

者, 而经过胃旁路减重手术后肠道菌群结构会相应地

发现变化, 如拟杆菌属/普雷沃菌属比值、大肠埃希菌

(Escherichia coli)数量上升, 乳酸菌(lactic acid bacteria )
和双歧杆菌属(Bifidobacterium)则相对减少. 这些肠道

微生物种属的差异与不同代谢层面相关, 拟杆菌属/普
雷沃菌属比值高度依赖于热量摄入, 大肠埃希菌与脂

肪量及瘦素水平成反比. 且糖尿病患者肠道普拉梭菌

(Faecalibacterium prausnitzii )水平与炎症标记物呈负相

关. Mayalucas等[9]发现肥胖儿童的肠道菌群聚集成了三

种不同肠型(Enterotype), 正常体重儿童肠道菌群群落以

胃瘤球菌属(Ruminococcus)为主, 即为肠型3; 而在肥胖

儿童肠道中普雷沃菌属占主导, 此为肠型2. 且肥胖患儿

的高丰度巨单胞菌属(Megamonas)和低丰度颤螺旋菌科

(Oscillospiraceae)与血清胆固醇水平呈负相关. 因此, 肥
胖影响肠道菌群结构和代谢能力, 肠道菌群分布差异可

能是肥胖发生的重要机制之一, 调节肠道菌群结构有助

于改善肥胖个体的能量代谢平衡. 
1.2 糖尿病 Ⅱ型糖尿病是一类与肥胖密切相关的糖脂

代谢异常疾病. Zhang等[10]基于16S rDNA高通量测序

技术探讨了中国汉族人群肠道菌群与不同糖耐量状态

之间的关系, 发现肠道菌群比例和多样性在糖尿病前

期就已发生了变化, 其中疣状菌纲(Verrucomicrobiae)可
能是Ⅱ型糖尿病的潜在标志物, 因为其在糖尿病前期

组和Ⅱ型糖尿病组中的丰度都显著降低. Larsen等[4]发

现Ⅱ型糖尿病患者血糖浓度与粪便中的拟杆菌门/厚
壁菌门、拟杆菌属-普雷沃菌属/C. coccoides-E. rectale 
(Bacteroides-Prevotella/C. coccoides-E. rectale )、β变形菌

纲(Betaproteobacteria )呈正相关, 提示糖尿病与不同肠

道微生物群有关. Qin等[11]观察到中国Ⅱ型糖尿病患者

肠道中的产丁酸盐细菌(如直肠真杆菌、普拉梭菌、

罗斯拜瑞氏菌)丰度降低, 但是机会致病菌(Hathewayi
梭菌、粪拟杆菌、大肠埃希菌)数量却增多, 此外, 其
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他微生物功能也有强化, 如粘蛋白降解菌(Akkermansia 
muciniphila )和硫酸盐还原菌(Desulfovibrio), 会引起胰岛

素抵抗和血糖升高. Ⅰ型糖尿病是因胰岛β细胞破坏或

功能衰竭导致胰岛素分泌不足的自身免疫疾病. Huang
等[12]发现肠道粪杆菌属(Faecalibacterium)丰度与Ⅰ型糖

尿病患者糖化血红蛋白量呈负相关, 拟杆菌属丰度则与

抗胰岛素自身抗体量呈正相关. 人体肠道菌群受种族、

地域、生活习惯等多方面因素的影响, 不同研究得出的

菌种有一定的区别, 但总体表现为有益菌减少, 而各种

病原菌定植增加. 
1.3 非酒精性脂肪肝 非酒精性脂肪性肝病(nonalcoholic 
fatty liver disease, NAFLD)是一种与胰岛素抵抗和遗

传易感密切相关的代谢应激性肝脏损伤, 由于肠道菌

群对宿主能量代谢有重要影响, 因此肠道菌群改变在

NAFLD发病过程中发挥了重要作用. Le Roy等[5]将高

脂饮食诱导的NAFLD小鼠肠道菌群移植入无菌小鼠体

内, 发现无菌小鼠同样发生了NAFLD, 同时伴随着高血

糖症、血浆中促炎细胞因子浓度升高. 此外, 部分临床

试验也在积极探索NAFLD与肠道菌群失调的因果关系, 
如有研究[13,14]发现与健康人相比, NAFLD患者的变形菌

门(Proteobacteria )、梭杆菌门(Fusobacteria )、放线菌门

(Actinobacteria )丰度升高, 然而普雷沃菌属(Prevotella )、
拟杆菌门(Bacteroidetes )丰度却较低. 
1.4 并发症 肥胖、糖尿病等还是许多疾病的危险因素. 
一项大规模流行病学调查研究发现腹型肥胖是早期和

晚期老年性黄斑变性(age-related macular degeneration, 
AMD)的独立危险因素[15]. 脉络膜新生血管(choroidal 
neovascularization, CNV)形成是引起AMD患者视力丧

失的主要原因. Zinkernagel等[16]研究表明CNV形成阶

段的AMD患者厌氧棍状菌属(Anaerotruncus)、颤杆菌

(Oscillibacter )、扭链瘤胃球菌(Ruminococcus torques )
及凸腹真杆菌(Eubacterium ventriosum)等菌属相对丰

度高于对照组, 而埃氏拟杆菌(Bacteroides eggerthii )则

为对照组的优势菌. 其中厌氧棍状菌属(Anaerotruncus)
丰度与炎症及促炎趋化因子升高有关, 凸腹真杆菌

(Eubacterium ventriosum)则与IL-6和IL-8细胞因子水平

升高有关, 颤杆菌(Oscillibacter )则会导致肠道通透性增

加. 因此, 组间微生物种属的差异直接产生功能基因和

代谢层面的不同, AMD组肠道微生物群富含L-丙氨酸

发酵、谷氨酸降解和精氨酸生物合成途径的基因, 而
脂肪酸延长代谢途径的基因减少. 这些代谢层面的不

同是微生物种属差异发挥作用的重要机制. 糖尿病进

展会引起眼组织、神经及血管微循环改变, 造成眼的

营养和视功能的损坏, 并发糖尿病视网膜病变(diabetic 
retinopathy, DR). 如Beli等[17]设想间歇禁食引起的肠道

微生物变化会产生有益代谢物以阻止DR进展, 其通过

实验验证了这个设想, 发现间歇禁食的糖尿病小鼠中增

加的厚壁菌门会将更多的初级胆汁酸代谢成次级胆汁

酸牛磺熊去氧胆酸(tauroursodeoxycholic acid, TUDCA), 
TUDCA可与G蛋白偶联受体结合以阻止视网膜神经病

变和炎症. 因此, 肠道菌群为AMD、DR的诊断和治疗

开辟了新方向. 

2  肠道菌群作用机制

2.1 内毒素机制 脂多糖(lipopolysaccharide, LPS)又称内

毒素, 是肠道革兰阴性细菌细胞壁的成分之一. 肠道菌

群失调时, 宿主肠道上皮细胞之间的紧密连接蛋白和闭

合蛋白表达下降, 导致肠黏膜通透性增加, 菌群代谢性

内毒素进入血液与脂多糖结合蛋白(lipopolysaccharide 
binding protein, LBP)结合, 激活免疫细胞表面的受体

CD14, CD14协助LPS识别并激活CD14/Toll样受体4(toll-
like receptor 4, TLR4),然后进一步激活Myd88/NF-κB信
号通路,促进炎性反应因子(如IL-1、IL-6、TNF-α等)的
释放, 引起体内炎症级联反应, 使得机体进入低度炎症

状态, 从而产生代谢异常[18,19]. Fei等[20]发现从肥胖患者

中分离出的产LPS病原菌肠杆菌属(Enterobacter )会诱导

     

表  1  常见代谢性疾病特征肠道菌群

病名 肠道菌群变化 Ref.

糖尿病

拟杆菌门/厚壁菌门、β变形菌纲、拟杆菌属-普雷沃菌属/C.coccoides-E.rectale、粘蛋白降解菌、硫酸盐还原菌、

机会致病菌(如Hathewayi梭菌、粪拟杆菌、大肠埃希菌) ↑

疣状菌纲、产丁酸盐细菌(如直肠真杆菌、普拉梭菌、罗斯拜瑞氏菌)、粪杆菌属、普拉梭菌↓

[4,11,12]

肥胖
厚壁菌门、古细菌、普雷沃菌属、肠杆菌属、巨单胞菌属↑

拟杆菌门、拟杆菌属/普雷沃菌属、大肠埃希菌、普拉梭菌、颤螺旋菌科、多形拟杆菌↓
[3,7-9]

NAFLD
变形菌门、梭杆菌门、放线菌门↑

普雷沃菌属、拟杆菌门↓
[13,14]

“↑”代表菌群丰度上升, “↓”代表菌群丰度下降.
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无菌小鼠肥胖和胰岛素抵抗的发生. Balakumar等[21]通

过临床研究证明了益生菌疗法可明显降低糖尿病患者

血清LPS水平, 抑制炎症因子, 显著改善胰岛素抵抗而

延缓疾病进展. 因此, LPS水平升高会引起肠道病原菌

大量生长繁殖, 益生菌活性被抑制. 这些研究结果说明

有效降低LPS水平对于防治代谢性疾病至关重要. 
2.2 短链脂肪酸机制 短链脂肪酸(short chain fatty acids, 
SCFAs)是由盲肠和远端结肠中的菌群发酵未消化食物

而生成的代谢终产物, 主要包括乙酸、丙酸和正丁酸

等. 有研究[22]观察到SCFAs与身体的脂肪分布和新生脂

肪生成有关, 肥胖患者有更强的发酵碳水化合物的能

力. Turnbaugh等[23]研究发现SCFAs被吸收进入血液循环

后, 通过乙酰辅酶A进入Kreb’s循环, 增加了机体的能量

摄入, 诱导肥胖症发生. Perry等[24]研究表明, 高脂饮食导

致的啮齿类动物肠道菌群改变会使乙酸产生增加, 其机

制涉及激活副交感神经系统, 促进葡萄糖刺激的胰岛素

分泌增多, 生长素分泌增加, 摄食过度, 从而产生肥胖和

相关后遗症. 然而又有研究[25]发现, 乙酸、丙酸、丁酸

或其混合物的膳食补充剂却可以显著抑制高脂饮食引

起的体质量增加, 因为SCFAs补充剂能增加G蛋白耦联

受体43(G-protein coupled receptor 43, GPR43)和G蛋白耦

联受体41(G-protein coupled receptor 41, GPR41)在脂肪

组织中的表达, 增加脂肪组织中甘油三酯的水解和游离

脂肪酸(free fatty acid, FFA)的氧化, 促进米色脂肪细胞

和线粒体的生物合成, 抑制慢性炎症反应, 从而进一步

减轻体重. SCFAs还可通过与GPCR41或GPCR43结合促

进胰高血糖素样肽1(glucagon-like peptide 1,GLP-1)、酪

酪肽(peptide YY, PYY)、瘦素等的分泌, 进一步抑制胃

液分泌和胃肠蠕动, 延缓胃内容物排空, 同时作用于下

丘脑等中枢神经系统, 使人体产生饱胀感和食欲下降来

改善肥胖. 同时还可改善胰岛素抵抗[26]. 
2.3 胆汁酸机制 胆汁酸(bile acids ,BAs)是胆固醇在肝脏

分解代谢的一组产物, 分为初级胆汁酸和次级胆汁酸. 
肝细胞将胆固醇转变为初级胆汁酸, 储存在胆囊, 经释

放进入小肠, 肠道菌群再将初级胆汁酸转化次级胆汁

酸. 当肠道微生物结构改变时, 会阻碍这种转化, 导致次

级胆汁酸水平降低, 影响肠道、肝脏、胰腺等组织中法

尼醇X受体(farnesoid X receptor, FXR)和G蛋白偶联胆汁

酸受体1(G-protein coupled bile acid receptor 1, GPBAR1)
的表达. 胆汁酸代谢产物与GPBAR1结合后会促进Ⅱ型

脱碘酶释放, 增加体内甲状腺激素水平, 提升脂肪代谢

和能量消耗, 改善并预防肥胖及胰岛素抵抗等疾病发

生. 研究[27]发现高脂饮食喂养的肠道FXR敲除的小鼠表

现出较低的饮食诱导肥胖, 且通过肠肝循环到达肝脏的

小异二聚体伴侣(small heterodimeric protein, SHP)和成

纤维细胞生长因子15(fibroblast growth factor 15, FGF15)
减少, 胆固醇7-羟化酶(cholesterol 7-alpha hydroxy-lase, 
CYP7A1)表达增加. 同时小鼠血浆神经酰胺水平降低, 
可抵抗高脂饮食诱导的代谢性疾[28]. 综上, 胆汁酸作为

信号分子介导的调控机制在代谢性疾病中扮演着十分

重要的角色. 肠道菌群与代谢性疾病的作用机制如图1. 
2.4 其他 2018年Koh等[29]介绍了肠道菌群影响糖代谢

的新机制-丙酸咪唑影响(mammalian target of rapamycin, 
mTORC1)信号通路, 减少胰岛受体底物(islet receptor 
substrate, IRS)的产生, 阻断胰岛素信号, 从而加速着糖

尿病的发生发展. 这就为肠道菌群与代谢性疾病关系的

研究提供了新的思路. 
代谢性疾病患者肠道菌群结构及代谢产物的紊乱, 

损坏肠道屏障功能, 诱发系统慢性低度炎症及生理功能

紊乱. 肠道产生SCFA、BAs的有益菌丰度降低, 减弱了

肠道菌群对机体的有益作用, 促进了胰岛素抵抗和糖尿

病发生的进程, 有针对性地恢复有益菌的丰度和多样

性, 降低产LPS的菌群丰度可能为防治代谢性疾病提供

一种新的生态学方法.
2.5 基因表达机制 研究发现肠道菌群基因丰度低的人

群较丰度高的人群更易发生全身性肥胖、脂质代谢紊

乱、胰岛素抵抗等代谢异常. Le Chatelier等[30]报告了

123名非肥胖和169名肥胖丹麦个体的人群肠道微生物

组成, 发现两组个体的肠道微生物基因数量不同, 即基

因丰度不同. 与高细菌基因丰度的个体相比, 低细菌基

因丰度的个体表现更为显著的总体肥胖、胰岛素抵抗

和血脂异常, 且炎症表型也更明显, 这些个体可能有更

高的发展为肥胖症及相关并发症的风险. 
除了肠道细菌基因丰度, 不同代谢性疾病的基因

种类也存在差异, 比如肠道菌群可以调节宿主脂肪存

储基因的表达活性, 促进宿主脂肪的积累. 禁食诱导脂

肪细胞因子(fasting-induced adipocyte factor, Fiaf)基因

主要负责编码脂蛋白脂肪酶(lipoprotein lipase, LPL)
抑制因子, 其通过抑制LPL而抑制甘油三酯循环. 李
冰[31]进行了NAFLD患者肠道菌群变化与Fiaf、胰岛素

抵抗的相关性研究, 发现变形杆菌数量与Fiaf的表达

水平呈显著性负相关, 与胰岛素抵抗指数(homeostasis 
model assessment of insulin resistance, HOMA-IR)呈正相

关. Jacouton等[32]研究了几种乳酸杆菌菌株对人肠上皮

Fiaf基因表达的影响, 发现鼠李糖乳杆菌(Lactobacillus 
rhamnosus) CNCMI–4317能够诱导人肠上皮Fiaf的表达. 

3  肠道菌群在代谢性疾病治疗中的应用

3.1 益生菌、益生元和合生元 益生菌是指能通过改善

宿主微生态平衡有效促进人体健康的特定菌株. 复合益
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生菌可明显增加Ⅱ型糖尿病大鼠血清和结肠中GLP-1
的水平而降低空腹血糖水平, 其机制与激活GPR43、
GPR41相关[33]. 益生菌大肠埃希菌Nissle 1917可通过增

加紧密连接蛋白的表达以及重建紧密连接复合体, 阻
止致病菌对黏膜屏障的破坏, 恢复封闭带紧密连接蛋白

的定位[34]. 益生菌VSL#3可引起小鼠肠道内的菌群改变

而引起SCFAs水平增加, 促进GLP-1释放, 从而减少食物

摄入量, 改善葡萄糖耐量, 防止肥胖、糖尿病和肝脂肪

变性[35]. 益生元是宿主摄入的非消化性物质, 主要是食

物的膳食成分(主要为非淀粉多糖和低聚糖). 低聚果糖

可使高脂饮食诱导的肥胖组和非肥胖组小鼠体重降低

35%, 提高GLP-1和PYY水平, 增加肠道中乳酸菌和产丁

酸菌的数量[36], 降低肠道炎症水平[37]. 合生元为益生菌

和益生元的混合物. Ahn等[38]发现合生菌可使肥胖患者

的体重指数和内脏脂肪面积明显减少, 甘油三酯水平、

肝内脂肪含量降低. 但是有研究显示, 短期(≤12 wk)补
充益生菌可降低体质指数, 但效果欠佳. 益生菌对抗生

素所致肠道菌群失调的恢复可能无效, 甚至延迟菌群稳

态的恢复. 系统回顾研究也未发现益生菌在肠道持续定

植的证据[39]. 因此, 益生菌、益生元和合生元对代谢性

疾病的作用有待进一步探究. 
3.2 粪菌移植 粪菌移植(fecal microbiota transplantation, 
FMT)是指将粪便中的微生物从健康人移植到患者体

内, 重建正常肠道菌群, 其可以看作是一种特殊的“益

生菌”. 目前上市的益生菌制剂种类繁多, 但每种制剂

所含菌群种类比较局限, 而FMT几乎能包含受体全部的

肠道菌群, 能够快速恢复正常肠道菌群结构, 从而达到

治疗疾病的目的. 李月芹等[40]观察发现FMT可显著改善

NAFLD大鼠肝脏脂肪变性程度, 降低肠道通透性, 改善

肠黏膜屏障功能. 同时FMT可降低肥胖大鼠的血内毒素

和TNF-α水平. 因此FMT能够纠正肠道微生态失衡, 增
强肠道屏障功能, 降低血内毒素及炎症因子水平. Vrieze
等[41]对18例接受瘦者FMT肥胖者的研究发现, FMT肥胖

者肝脏和外周组织胰岛素敏感性和产丁酸盐菌的丰度

均明显增加, 丁酸盐被证明可促进肠道屏障功能修复及

抑制炎症因子[42]. 目前以FMT治疗代谢性疾病的研究较

少, 且FMT本身也存在着一些安全隐患, 未来需要开展

多中心大规模的临床验证, 对粪便移植后供受体菌群间

交流机制进行深入研究. 
3.3 中医药疗法 中药成分能被肠道菌群分解成多酚类

物质、生物碱、皂苷和多糖等可发挥药理作用的生物

活性成分改善疾病症状. Etxeberria等[43]研究发现同时服

用反式白藜芦醇和槲皮素两种多酚可以防止高脂高糖

饮食大鼠体重增加和降低血清胰岛素水平. 此外, 单独

补充反式白藜芦醇和槲皮素也能有效降低血清胰岛素

水平和胰岛素抵抗. 其中添加槲皮素降低了厚壁菌门/
拟杆菌门的比例, 并抑制了与饮食诱导肥胖相关的细菌

的生长. 单独补充反式白藜芦醇或与槲皮素联合使用会

在肠道水平起作用, 改变了紧密连接蛋白和炎症相关基

因的mRNA表达. 从中药黄连中提取的单体成分小檗碱

可升高Ⅱ型糖尿病患者双歧杆菌、乳酸杆菌数而进一

步促进肠道β半乳糖苷酶、葡萄糖苷水解酶活性升高, 
以及外周组织对糖类物质有效吸收和利用, 而减少了可

以加剧糖脂代谢紊乱程度的拟杆菌、肠杆菌、肠球菌

数量[44]. 张磊艺等[45]研究表明, 银杏叶提取物可能通过

升高糖尿病大鼠肠道内肠球菌、双歧杆菌、乳杆菌等, 

图  1  肠道菌群与代谢性疾病的作用机制. LPS: 脂多糖; LBP: 脂多糖结合蛋白; TLR4: Toll样受体4; SCFAs: 短链脂肪酸; GPR41: G蛋白耦联

受体41; GPR43: G蛋白耦联受体43; FFA: 游离脂肪酸; GLP-1: 胰高血糖素样肽1; PYY: 酪酪肽; Bas: 胆汁酸; FXR: 法尼醇X受体; GPBAR1: G

蛋白偶联胆汁酸受体1; SHP: 小异二聚体伴侣; FGF15/19: 成纤维细胞生长因子15/19; NAFLD: 非酒精性脂肪性肝病.
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从而发挥调节脂质代谢的作用. 体现中医辨证论治应用

特色的方剂同样对肠道菌群失调起着明显的改善作用. 
Wei等[46]研究发现泻心汤(由大黄、黄连、黄芩组成)通
过影响一些与SCFAs产生和抗炎相关的菌群而有效改

善糖尿病大鼠的高血糖、胰岛素抵抗、炎症和脂质代

谢紊乱等情况. Hussain等[47]研究团队发现大柴胡汤可显

著增加益生菌如双歧杆菌、乳酸杆菌等的数量, 降低高

脂饮食诱导的肥胖小鼠的血糖、甘油三酯和胆固醇水

平, 升高高密度脂蛋白, 以及脂肪组织中脂联素基因和

瘦素的表达, 调节糖脂代谢, 减少肝脏脂肪沉积, 发挥抗

糖尿病作用. 吴帆等[48]研究发现乌梅丸可降低大鼠肠道

内革兰氏阴性菌数量, 减少LPS释放入血, 调控TLR-4/
NF-κB信号通路, 促进抗炎因子生成, 减轻炎症状态, 从
而改善胰岛功能, 下调血糖水平. 

中医特色疗法针灸通过刺激人体穴位改善肠道菌

群种类, 提高菌群丰度, 如针刺特定穴位可提高肥胖女

性的血浆胃饥饿素和胆囊收缩素水平, 降低胰岛素和

瘦素水平, 从而使体重指数下降[49]. 温和灸关元穴能够

使双歧杆菌、乳酸杆菌数量显著增加; 温和灸天枢穴

则能使肠杆菌、肠球菌数量显著增加, 表明温和灸不

同募穴能够选择性调节肠道益生菌群[50]. 综上可知, 肠
道菌群是中医药治疗代谢性疾病的桥梁, 这可能也是

中医药治疗代谢性疾病的机制之一. 总体而言, 中医药

疗法可通过增加肠道有益菌群, 降低致病菌的数量, 恢
复肠道屏障功能, 改善机体炎症和胰岛素抵抗等以治

疗代谢性疾病. 

4  结论

肠道菌群通过影响葡萄糖、蛋白质及脂质等代谢, 产生

SCFAs、LPS等多种代谢产物, 或在代谢过程中影响宿

主正常物质的代谢, 从而在代谢性疾病的发生与发展中

发挥重要作用. 因此, 肠道菌群可能是代谢性疾病防治

中有研究前景的新靶点. 益生菌、益生元和合生元、

FMT及中医药等通过调节肠道菌群失调结构, 改善全

身微炎症和胰岛素抵抗等来延缓代谢性疾病进展, 改善

疾病预后. 尽管目前开展了不少肠道菌群与代谢性疾病

的相关研究, 但大部分研究具有一定局限性, 如缺乏可

重复性、未能阐明肠道菌群失调影响代谢性疾病的机

制以及二者间的因果关系等, 未来尚需进一步的深入

研究. 大部分报道是基于动物水平的研究, 其结论需要

临床实验进一步验证. 此外, 多数研究的微生物组是从

粪便中取样, 但粪便的细菌组成与肠道菌群并不完全相

同. 未来深入揭示肠道微生物群如何影响机体代谢表

型, 解决研究工具上的根本问题, 有利于开发基于肠道

菌群的代谢性疾病诊断、防治和预后判断的生物标志

物, 实现基础研究与临床应用的转化. 
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Abstract
BACKGROUND
With the increasing incidence of liver diseases, liver 
biopsy plays an increasingly important role in the 
diagnosis and treatment of acute or chronic liver 
diseases. Although percutaneous liver biopsy has been 
widely used in clinical practice, transjugular liver biopsy 
(TJLB) is a safe and effective alternative for patients with 
contraindications to percutaneous liver biopsy, especially 
for patients with diffuse liver disease. Although TJLB 
has been widely carried out abroad, there are only a few 
related reports in domestic hospitals due to equipment 
reasons.

AIM
To discuss the safety and feasibility of using LABS 100 
intrahepatic biopsy needle set produced by COOK 
company for TJLB in patients with contraindications to or 
high risk factors for percutaneous liver biopsy.

METHODS
The clinical data of ten patients who underwent TJLB at 
our hospital from November 2019 to March 2020 were 
analyzed retrospectively, including indications, success 
rate of operation, complications, and sampling results.

RESULTS
The success rate of operation was 100% and the complication 
rate was 10%, and all patients got enough liver tissue and 
pathological diagnosis.

CONCLUSION
TJLB is a safe and effective method for patients who are 
not suitable for percutaneous liver biopsy. Although 
TJLB has been widely carried out abroad, it is rarely 
carried out in China.
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摘要
背景
肝组织活检在急性或慢性肝病的诊断与治疗中仍然
扮演着非常重要的角色. 虽然经皮肝穿刺活检已经
广泛应用于临床, 但对于经皮肝脏穿刺活检存在禁
忌的患者, 经颈静脉肝组织活检术(transjugular liver 
biopsy, TJLB)更是一种安全有效的替代手段. TJLB虽
然在国外早已普遍开展, 但在国内由于器械的原因, 
仅可见少数几家医院有相关报道.

目的
对行经皮肝穿刺活检术存在禁忌或高危危险因素的
患者, 使用COOK公司生产的LABS 100肝内穿刺活
检针行经颈静脉肝组织穿刺活检术的安全性及可
行性.

方法
回顾性分析2019-11/2020-03于我院行TJLB的15例患
者的临床资料, 包括适应症、手术成功率、并发症
及取样结果等, 并对其归纳总结.

结果
15例患者手术成功率为100%, 并发症发生率6.7%, 且
全部患者均取得足够肝组织并获得病理学诊断.

结论
对于不宜行经皮肝穿刺活检患者, TJLB术是可行且
安全有效的手段, 虽然目前TJLB在国外已广泛开展, 
但国内开展甚少.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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肝穿刺活检

核心提要: 对于经皮肝脏穿刺活检存在禁忌的患者, 经颈

静脉肝组织活检术更是一种安全有效的替代手段. 
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0  引言

肝脏组织活检在肝病的诊断和治疗中扮演着非常重要

的角色[1], 目前开展的肝活检术主要有三种方式, 即经

皮经肝活检(percutaneous liver biopsy, PLB), 腹腔镜或

手术活检以及经颈静脉肝组织活检术(transjugular liver 
biopsy, TJLB). 因腹腔镜或手术活检创伤较大, 故只在穿

刺活检无法进行时偶尔使用. CT或超声引导下行PLB因
其操作简便, 准确性及安全性高的特点, 已广泛用于临

床. 但是对于有严重肝硬化、大量腹腔积液及严重凝血

功能异常的患者, PLB有发生腹腔内出血等严重并发症

的风险很高. 但与PLB相比, TJLB因其完全肝内穿刺的

操作而具有更加安全性优势, 尤其适用于合并凝血功能

障碍、血小板减少、大量腹水或不能停用抗凝及抗血

小板药物等存在PLB禁忌的患者, 能够明显减少出血风

险, 且并不增加相关穿刺并发症的发生率. 更有国外研

究显示TJLB的并发症发生率明显低于PLB[1]. 本研究现

将我院开展TJLB的患者做回顾性分析. 

1  材料和方法

1.1 材料 回归性分析2019-09/2020-07, 于我科行TJLB术
的15例患者资料, 男性8例、女性7例; 年龄26-75岁(平均

年龄50.8岁±16.9岁); 其中肝硬化患者11例、肝损害患

者3例、门静脉高压患者1例, 合并腹水9例、凝血功能

障碍1例(表1). 所有患者均有TJLB适应证(表2), 且无禁

忌证(表3), 并充分告知风险及签知情同意书. 
手术器械: 本次研究均使用C O O K公司生产的

LABS-100穿刺套装, 其内主要包括一个扩张器、一个

18G Quick-Core活检针和一个预装的肝脏穿刺套装, 后
者由一个7F导引鞘、一个Check Flo止血阀转换接头和

一个加强套管组成. 此外, 此套装还包括一条5F直型导

管(图1A、B). 
1.2 方法 患者取仰卧位, 头偏向左侧, 常规心电监护, 右
侧颈部消毒消毒铺巾后, 于颈后三角区, 以2%利多卡因

5 mL局部麻醉后, 以Seldinger法沿右侧乳头方向穿刺右

侧颈静脉(部分穿刺困难者, 超声引导下穿刺), 并成功

置入6F血管鞘; 后置入导丝通过心房进入下腔静脉, 并
交换置入LABS100导管鞘, 经导丝配合再将导管鞘置入

肝静脉(首选肝右静脉), 后再注入适量造影剂明确肝静
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脉位置及结构, 经导管鞘置入肝穿刺活检针, 旋转导管

鞘尾部以调整穿刺方向, 然后活检针穿透肝静脉壁进入

肝实质, 开启活检枪完成肝穿刺, 后退出活检针, 观察组

织条长度, 以决定是否再次穿刺(图1C-F).
1.3 术后随访 术后随访至患者出院, 观察患者有无发

热、腹痛、腹腔出血、肝内血肿等并发症, 并收集患者

组织病理学结果(图1F、G).
统计学处理 采用SPSS 22.0统计软件进行统计分析. 

计量资料进行正态性检验, 正态资料采用以mean±SD
表示.

2  结果

所有患者均成功实施TJLB术, 技术成功率为100%, 平均

穿刺次数3.5次, 平均穿刺标本长度1.8 mm; 所有患者在

过程中仅诉轻度腹部不适, 其中仅1例患者术后出现腹

腔出血, 后经对症处理后好转, 并发症发生率6.7%, 与目

前国外报道的TJLB总体并发症发生率相当, 余患者均无

明显并发症. 所有患者所取组织均满足病理学诊断要求. 

3  讨论

在过去十多年中, 随着无创检查手段的发展, 影像学及

血清学检查已经成为评估肝病的重要工具, 在许多情况

下这些方法已经取代了肝活检和组织学检查的使用, 然
而这些方法的准确性和诊断价值可能并不总是准确的, 
肝组织学检查目前仍然是肝病诊断的金标准[2]. 随着国

内外肝病发病率的日益增高, 肝组织活检在急性或慢性

肝病的诊断与治疗中仍然扮演着非常重要的角色[3]. 尤
其对于存在经皮肝脏穿刺活检存在禁忌的患者, TJLB
更是一种安全有效的替代手段[4,5]. 虽然TJLB在国外早

已普遍开展, 但在国内由于器械或者其他的原因, 仅可

见少数几家医院有相关报道. 
TJLB于1964年首次在狗身上成功试验, 并于1967

首次被运用于临床[6,7]. 虽然TJLB曾经因其取样误差大

而受到质疑, 但近年来随着器械的改进, 通过使用18 g
或更大的Tru-cut活检针已经克服该弊端. TJLB是获得

终末期肝病患者肝组织的一种有效和安全的技术, 其
出血并发症的发生率比PLB低, 因此, TJLB传统上被用

于出血风险高的患者. TJLB的其他常见指征是病态肥

胖、肝脏体积小、大量腹水、需要同时测量肝静脉压

力梯度(hepatic venous pressure gradient, HVPG)的患者

以及肝移植术后患者等[3]. 需要强调的是, 部分行TJLB

图  1  TJLB器械、穿刺过程及组织病理. A: 所示为穿刺套装内所有组件; B:为组合后的穿刺套装; C: 为导管鞘选入肝右静脉, 并注入造影剂明

确位置; D: 为穿刺针透过肝静脉壁穿刺肝脏组织; E: 为所取组织标本, 长约2 cm; F、G: 为术后病理: 肝细胞浊肿变性, 少数肝细胞淤胆, 肝实

质及汇管区淋巴细胞、浆细胞及少量嗜酸性粒细胞浸润, 可见界面性炎.

BA

C D E	

GF
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的患者, 同时还可以行肝静脉造影及HVPG测定, 这对

于疾病的诊断、疾病风险的评估及预测、制定个体化

治疗方案以及疗效评价等方面均具有重要的临床价值. 
同时, 对于肝内局部病灶的活检, TJLB也并非绝对不适

用, 当PLB存在禁忌而患者又同时具有强烈的穿刺活检

指证时, 亦可在体外超声引导下行TJLB术[8]. 但当患者

合并肝静脉阻塞、下腔静脉阻塞、肝包虫病、急性胆

管炎、败血症及造影剂过敏等情况时, 则是TJLB的禁

忌证. 

相关文献报道TJLB技术成功率为97.7%[9], 大多数

TJLB失败的患者是由于不能顺利进入颈静脉或肝静脉

等原因导致, 虽本研究技术成功率100%, 但其中1例患

者因术中发现右侧颈静脉闭塞, 最终超声引导下行左侧

颈静脉入路才得以顺利完成手术. 同时行TJLB时应首

选肝右静脉作为穿刺点, 这样可以更好的通过调整出针

方向控制针尖与肝包膜的距离, 以减少腹腔出血的发生

率. 另外, 有研究推荐至少进行2-3次肝活检[10], 而且为

获得最佳的组织学诊断, 要求标本长度至少为15 mm[3], 
否则应再次穿刺. 本研究所有患者均选取右肝静脉为

穿刺点, 平均穿刺次数3.5次, 平均穿刺标本长度1.8 mm, 
均满足病理诊断要求. 

TJLB的并发症发生率不同文献报道略有差异, 总
体并发症发生率约6.3%-10.5%, 其中轻度并发症发生率

约5.6%-10.1%, 最主要的轻度并发症为腹痛, 其余包括

发热、肝内血肿、肝包膜穿孔等; 严重并发症发生率仅

为0.5%-1.0%,包括腹腔出血, 腹腔感染、误穿刺肾、严

重心律失常及颈静脉大出血等[11,12]. TJLB手术死亡率为

0.1%, 死亡原因为腹腔出血和室性心律失常[4,13,14]. 本研

究中无死亡病例, 仅1例患者术后出现腹腔出血, 经腹腔

引流、输血、补液等处理后好转. 腹腔出血患者推测可

能与穿刺针刺破血管及肝包膜所致, 所以笔者认为为

了避免类似并发症的发生, 术前应仔细阅读患者腹部

增强CT, 了解肝内血管走形及肝脏体积大小, 适时调整

穿刺方向及出针深度, 才能最大限度避免类似并发症

的发生. 
但是, TJLB依然有其自身的局限性, 比如操作较复

杂, 需要有一定经验的医师进行操作, 另外费用较高昂. 
最限制其在肝活检中广泛应用的是TJLB在DSA引导下

无法对肝内局部病灶进行精准穿刺, 如能联合超声引导

或许能克服次缺陷, 目前也仅国外有个别报道. 

4  结论

总之, TJLB应用于存在PLB禁忌的患者中, 尤其在对终

     

表  3  经颈静脉肝组织活检术的禁忌证

缺少中心静脉通路(下腔静脉阻塞、肝静脉阻塞)

格伦分流术后、Fontan术后

多囊肝

肝棘球幼病

肝包虫病

急性胆管炎

不可控制的脓毒血症

造影剂过敏

无法配合的病人

     

表  2  经颈静脉肝组织活检术的适应证

绝对适应证:

   腹水

   严重凝血功能障碍

   需要行肝静脉压力梯度测定

相对适应证:

   严重肥胖

   肝硬化肝脏体积较小者

   右侧胸腔积液或感染

   怀疑肝萎缩者

   肝血管瘤

   PLB失败者

以下几种情况TJLB可作为提供组织学评估及诊断的首选方式:

   急性酒精性肝炎

   重型肝炎

   病因不明的急性肝衰竭

   骨髓移植患者的肝脏疾病检查

   怀疑门静脉高压性肝硬化患者

   怀疑特发性门静脉高压合并HIV患者

PLB: 经皮经肝活检; TJLB: 经颈静脉肝组织活检术.

     

表  1  入组患者相关临床资料

项目 数据(mean±SD)

年龄(岁)     50.8±16.9

性别(男/女)    8/7

主要实验室检查指标

PLT (×109/L) 139.2±144

  PT(s)  15.0±2.4

  APTT(s)  39.8±5.8

  PT-INR    1.27±0.21

Child-Bugh评分         8±1.15

  腹水(占比%)        9 (60)

肝组织活检原因

  肝硬化(占比%)      11 (73)

  肝损害(占比%)        3 (20)

  其他(占比%)      1 (7)

手术持续时间(min)  27.8±6.1

平均穿刺次数    3.5
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末期肝病患者有其独特的优势, 其高成功率、高诊断效

率、高安全性及低风险等满足了临床的需求, 为患者提

供了安全有效的医疗服务. 

文章亮点

实验背景

虽然经皮肝穿刺活检已经广泛应用于临床, 但对于经皮

肝脏穿刺活检存在禁忌的患者, TJLB是一种安全有效

的替代手段. TJLB虽然在国外早已普遍开展, 但在国内

由于器械的原因, 仅可见少数几家医院有相关报道.

实验动机

虽然目前很对无创检查手段在肝病诊断过程中占有重

要地位, 但肝组织学检查目前仍然是肝病诊断的金标

准. 所以, 对于一些存在经皮肝穿刺活检禁忌的患者, 急
需一种安全有效的方法来满足临床诊断需求. TJLB因
其完全肝内穿刺的操作而具有更加安全性优势, 尤其适

用于合并凝血功能障碍、血小板减少、大量腹水或不

能停用抗凝及抗血小板药物等存在PLB禁忌的患者, 能
够明显减少出血风险, 且并不增加相关穿刺并发症的发

生率.

实验目标

通过临床实践,对行经皮肝穿刺活检术存在禁忌或高危

危险因素的患者, 使用COOK公司生产的LABS 100肝内

穿刺活检针套装行经颈静脉肝组织穿刺活检术的安全

性及可行性.

实验方法

回顾性分析2019-11/2020-03于我院行TJLB的15例患者

的临床资料, 包括适应症、手术成功率、并发症及取样

结果等, 并对其归纳总结.

实验结果

15例患者手术成功率为100%, 并发症发生率6.7%, 且全

部患者均取得足够肝组织并获得病理学诊断, 为后续患

者的治疗提供了病理学依据.

实验结论

对于不宜行经皮肝穿刺活检患者, TJLB术是可行且安

全有效的手段, 虽然目前TJLB在国外已广泛开展, 但国

内开展甚少.

展望前景

随着目前国内医学的快速发展及医疗器械的引进 , 

TLJB技术终将被越来越多的临床医生所了解, 其在国

内的开展也将越来越广泛, 其在临床工作的重要角色必

将得到充分体现, 使更多肝病患者受益.
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Abstract
BACKGROUND
IgG4-related sclerosing cholangitis (IgG4-SC) is the 
biliary manifestation of IgG4-related disease (IRD). IgG4-
SC often has the characteristics of localized thickening 
of the bile duct wall, dilation of the bile duct, and 
obstructive jaundice, which are similar to those of biliary 
and pancreatic malignancies and often lead to delayed 
diagnosis or even misdiagnosis clinically.

AIM
To improve the clinicians’ understanding of IgG4-SC 
and avoid its misdiagnosis by analyzing the clinical 
characteristics, diagnosis, and treatment of five cases of 
IgG4-SC. 

METHODS
A retrospective analysis was performed on five cases of 
IgG4-SC suspected of being space-occupying lesions of 
the porta hepatis, ampulla, and pancreas at admission. 
Patient information, including age, gender, symptoms, 
signs, past medical history, and the process of diagnosis 
and treatment, was collected. 

RESULTS
Four cases showed obstructive jaundice and imaging 
identified one case of high level biliary obstruction and 
three cases of low level obstruction, which suggested 
the possibility of malignancy. The obstruction sites 
were located in the porta hepatis, pancreatic head, or 
ampulla. One case was found to have a mass at the 
neck of the pancreas by physical examination. All five 
patients had bile duct inflammation, swelling of the 
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pancreas, or space-occupying lesions in the imaging 
examination. Laboratory examinations revealed elevated 
bilirubin, mainly direct bilirubin, accompanied by 
liver dysfunction. Serum IgG4 levels were significantly 
increased and tumor markers were normal or slightly 
elevated. Four patients were diagnosed with IgG4-SC 
by multidisciplinary consultation, and one patient was 
diagnosed by pathological examination after surgery.

CONCLUSION
Multidisciplinary consultation is an important strategy in 
diagnosing IgG4-SC and avoiding misdiagnosis.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
IgG4相关性硬化性胆管炎(IgG4 related sclerosing 
cholangitis, IgG4-SC)是IgG4相关性疾病(IgG4-related 
disease, IRD)的胆道表现. IgG4-SC常有胆管壁局限性
增厚、胆管扩张以及梗阻性黄疸等特点, 其表现与
胆胰恶性肿瘤类似, 临床上容易延迟诊断甚至误诊.

目的
总结IgG4-SC的患者临床特征和诊治过程, 提高临床
医师对该病的认识, 避免误诊.

方法
回顾性分析了2012年至2020年间入院影像学检查发
现胆管炎同时伴有肝门、壶腹、胰腺疑似占位病
变的5例IgG4-SC. 采集患者基本信息, 包括年龄、性
别、症状、体征、既往病史、诊疗过程.

结果
4例表现为梗阻性黄疸, 影像学提示胆道高位梗阻1
例, 低位梗阻3例, 梗阻部位位于肝门、胰头部或壶腹
部, 疑似恶性占位; 1例为体检发现胰颈部占位, 恶性
不除外. 实验室检查可见胆红素升高、以直接胆红
素为主, 伴肝功能损伤, 血清IgG4水平明显升高; 肿
瘤标志物正常或轻度升高. 4例患者经多学科会诊确
诊为IgG4-SC, 1例手术后病理确诊.

结论
多学科会诊是认识IgG4-SC、避免误诊的重要经验.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: IgG4相关性硬化性胆管炎; 自身免疫性胰腺炎; 
梗阻性黄疸; 恶性肿瘤

核心提要: I gG4相关性硬化性胆管炎(I gG4 r e l a t ed 
sclerosing cholangitis, IgG4-SC)是常常与自身免疫性胰腺

炎相伴的一种胆管炎类型, 近年来被认为是IgG4相关性

疾病的胆道表现. IgG4-SC常有胆管壁局限性增厚、胆管

扩张以及梗阻性黄疸等特点, 其表现与胆胰恶性肿瘤类

似, 临床上容易延迟诊断甚至误诊. 本文总结了近年来我

院5例疑似恶性肿瘤, 最终确诊为IgG4-SC的患者临床特

征和诊治过程, 提高临床医师对该病的认识, 避免误诊.

文献来源: 雷莉, 李丽, 宋文艳, 刘晖. 疑似恶性肿瘤的IgG4相关硬化性胆

管炎5例临床分析. 世界华人消化杂志 2020; 28(23): 1206-1211  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v28/i23/1206.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v28.i23.1206

0  引言

IgG4相关性硬化性胆管炎(IgG4 related sclerosing 
cholangitis, IgG4-SC)是常常与自身免疫性胰腺炎相伴

的一种胆管炎类型, 近年来被认为是IgG4相关性疾病

(IgG4-related disease, IRD)的胆道表现. IgG4-SC常有胆

管壁局限性增厚、胆管扩张以及梗阻性黄疸等特点, 其
表现与胆胰恶性肿瘤类似[1], 临床上容易延迟诊断甚至

误诊. 本文总结了近年来我院5例疑似恶性肿瘤, 最终确

诊为IgG4-SC的患者临床特征和诊治过程, 提高临床医

师对该病的认识, 避免误诊. 

1  材料和方法

1.1 材料 本研究回顾性分析了2012-2020年间入院影像

学检查疑似肝门、胰头或胰颈部、壶腹恶性占位的5例
IgG4-SC. 
1.2 方法 通过电子病例系统采集患者基本信息, 包括年

龄、性别、症状、体征、既往病史、诊疗过程. 记录患

者住院期间及门诊随诊的实验室检查资料, 包括生化检

查、肿瘤标志物、lgG4水平、免疫学指标等; 影像科医

师对患者的CT、MRI、MRCP特点进行总结分析; 对其

中1例患者的病理结果进行了记录.  

2  结果

2.1 一般资料 5例患者中男性2例, 女性3例, 平均年龄

54.2岁±15.61岁. 4例患者以皮肤黄染或尿黄为首发症

状, 至入院的病程为5 d-2 wk, 表现为梗阻性黄疸; 其中3
例患者有Ⅱ型糖尿病(diabetes mellitus, DM)病史. 另1例
患者无自觉症状, 体检发现胰腺颈部占位, 1 mo后来我
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院就诊, 既往曾于入院前8年行胆囊切除术、7年前因肝

门部占位导致梗阻性黄疸行剖腹探查, 术中提示炎症改

变, 仍不除外肝门胆管癌, 但无法根治切除. 后行内镜下

狭窄部位置入支架并于1年后取出支架(表1). 
2.2 实验室检查结果 4例表现为梗阻性黄疸的患者, 实
验室表现为不同程度的总胆红素(total bilirubin, TBIL)升
高且以直接胆红素(direct bilirubin, DBIL)升高为主, 碱
性磷酸酶(alkaline phosphatase, ALP)、谷氨酰氨基转移

酶(GGT)、总胆汁酸(total bile acid, TBA)均明显升高, 伴
丙氨酸氨基转移酶(alanine aminotransferase, ALT)、天门

冬氨酸氨基转移酶(AST)升高(表2). 
肿瘤标志物: 癌胚抗原(carcinoembryonic antigen, 

CEA)、CA19-9均升高1例, CEA升高1例, CA19-9升高1
例. 自身抗体: 抗核抗体、抗线粒体抗体、可溶性肝抗

原谱、中性粒细胞胞浆抗体均为阴性. IgG4均明显升

高, 均数为5.87 g/L (2.32-13 g/L). 
3.3 影像学表现 5例均行CT动态增强检查, 3例行MR动
态增强检查, 3例行MRCP检查, 影像学特征如下: (1)胆
道高位梗阻1例, 梗阻部位位于肝门, 肝内胆管明显扩张

(图1); 低位梗阻3例, 梗阻部位位于胰头部或壶腹部, 肝
内外胆管均明显扩张(图2), 肝外胆管管径12-16 mm; 1
例以肝外胆管扩张为主, 管径最宽处约14 mm, 肝内胆

管轻度扩张. 延迟期增厚的胆管壁强化明显; (2)胆囊受

累: 胆囊增大, 壁均匀增厚2例, 延迟期明显强化; (3)胰腺

受累: 胰腺均匀性肿胀1例, 胰头明显增大3例(图3), 最大

径约48 mm × 43 mm, 胰头并胰尾肿大1例, 胰颈部肿块

1例(图4). 强化模式呈渐进性强化, 动脉期胰腺强化不明

显, 静脉期轻度强化, 延迟期进一步强化, 胰腺周围可见

荚膜征1例; (4)肾脏受累: 肾脏受累1例, 增强扫描右侧

肾脏见楔形强化减低区, 增强三期呈轻度渐进性强化. 
3.4 病理结果 1例患者行手术剖腹探查取胰颈部活组织

检查, 镜下可见纤维组织增生显著, 呈席纹状, 并见大量

淋巴细胞和浆细胞浸润, 局部见闭塞性静脉炎, 免疫组

化可见IgG4阳性细胞数大于50个/HPF, 符合自身免疫性

胰腺炎(图5). 

图  4  CT动态增强, 胰颈部见大小约22 mm × 20 mm肿块, 动脉期
强化不明显, 延迟期强化明显(橙色箭头).

图  1  增强CT延迟期冠状位显示肝内胆管扩张, 肝门部胆管壁增厚, 
管腔狭窄, 疑似肝门胆管占位病变(橙色箭头).

图  3  CT动态增强, 胰头增大, 大小约32 mm × 29 mm, 动脉期强
化不明显, 延迟期强化显著, 边缘可见荚膜征(橙色箭头).

图  2  MRCP显示肝内外胆管明显扩张, 肝外胆管最宽约16 mm, 梗
阻部位位于胰头水平(橙色箭头), 疑似胰头或壶腹部占位.
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3.5 诊治过程 5例患者最终诊断为IgG4-SC. 4例入院科

室为肝病内科, 入院诊断为黄疸原因待查, 根据其实验

室检查、影像学检查提示梗阻性黄疸的特点, 采取多学

科会诊(影像科、免疫科、外科、肿瘤介入科)模式, 充
分考虑到导致梗阻性黄疸的良恶性疾病鉴别, 完善相

关免疫学检查. 诊断的主要依据: (1)肝内外胆管扩张、

管壁增厚; (2)除胆管扩张外, 胰腺受累, 影像学胰腺呈

不均匀渐进性强化, 胰腺周围可见荚膜征; (3)血清IgG4
水平升高; (4)肿瘤标志物(CEA、CA19-9)正常或轻度升

高; (5)对糖皮质激素诊断形治疗应答良好. 
体检发现胰颈部占位的患者收入外科行剖腹探查, 

组织病理学提示为IgG4相关自身免疫性胰腺炎, 结合患

者既往曾有肝门部占位疑诊为肝门部胆管癌并行支架

置入治疗、影像学表现可见肝内外胆管扩张、胆管欠

光滑等胆管炎特征, 最终确诊为IgG4-SC. 
3.6 转归与随访 4例经内科激素治疗后1-10 mo复查CT. 
6 mo内复查发现, 肝内外胆管扩张明显减轻, 胆管壁及

胆囊壁不厚, 胰腺肿胀消退, 但强化模式仍为渐进性强

化. 2例分别于6 mo、10 mo后复查, 肝内外胆管扩张消

失, 胰腺形态恢复正常, 动脉期明显强化, 延迟期消退. 

3  讨论

IgG4-SC是近年来逐渐被认识并越来越重视的自身免疫

性疾病, 自2012年临床诊断标准发布以来, 临床诊断、

文献报道越来越多[2]. IgG4-SC常常表现为胆管狭窄, 根
据胆道影像学表现分为4型: Ⅰ型为远端胆管狭窄; Ⅱ型

     

表  2  实验室检查结果

序号 ALT (U/L) AST (U/L) TBIL (μmol/L) DBIL (μmol/L) D/T GGT (U/L) ALP (U/L) TBA (≤10 μmol/L) IgG4 (0.03-2.01 g/L) CEA (0-4.7 ng/mL) CA199 (0-27 U/mL)

1 264 192 373.7 273.6 0.73 998 709 182.7 3.52 11.05 226.9

2 358 225 191.8 111.3 0.58 453 432 192 2.32 1.51 15.59

3 183 108 122.9 79.3 0.65 325 199 34.6 13 1.49 53.18

4 402 198 90 71 0.79 390 182 165.2 8.12 2.28 7.82

5 361 156 188.7 77.1 0.41 313 284 88.2 2.39 5.52 ≤0.6

ALT: 丙氨酸氨基转移酶; AST: 天门冬氨酸氨基转移酶; TBIL: 总胆红素; GGT: 谷氨酰氨基转移酶; ALP: 碱性磷酸酶; TBA: 总胆汁酸; CEA: 癌胚抗原.

     

表  1  5例IgG4-SC的一般资料

序号 性别 年龄 首发症状 病程 既病史 鉴别诊断 住院至确诊时间 治疗 转归

1 男 59 尿黄 2 wk DM、HP 肝门部占位 7 d 激素 好转

2 女 54 无症状 1 mo
胆囊切除术后, 肝门部炎性狭窄

支架置入1年取出术后6年
胰颈部占位 2 wk 手术 好转

3 女 61 乏力尿黄 5 d DM, PBC 胰头部占位 3 wk 激素 好转

4 女 28 食欲减退, 皮肤巩膜黄染 2 wk 无 胰头部占位 7 d 激素 好转

5 男 69 皮肤巩膜黄染 2 wk DM
胆总管壶腹

部占位
10 d 激素 好转

DM: Ⅱ型糖尿病; HP: 高血压; PBC 原发性胆汁性肝硬化.

图  5  胰颈部活组织检查. A: 镜下可见纤维组织增生呈席纹状, 大量淋巴细胞和浆细胞浸润(HE×100); B: 免疫组化可见IgG4阳性细胞数大

于50个/HPF(IgG4×400).

BA
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为肝内、肝外胆管弥漫性狭窄; Ⅲ型为肝门胆管狭窄合

并远端胆管狭窄; Ⅳ型为单纯肝门胆管狭窄. 目前我国

仍缺乏大样本流行病学资料, 有病例系列报道表明我国

IgG4-SC临床分型以Ⅰ型为主[3,4], Ⅱ型、Ⅲ型次之, Ⅳ
型最少见, 各型分布与日本一项多中心研究一致[5]. 胆
管狭窄常常导致梗阻性黄疸, 同时伴有管壁增厚类似于

占位, 常被误诊为恶性肿瘤, 如Ⅰ型出现胆道低位梗阻

需与胰腺癌、壶腹部癌或胆总管下段胆管癌相鉴别, Ⅳ
型肝门部狭窄需要与肝门部胆管癌鉴别. 

由于其临床及影像学表现与胆管系统、胰腺恶性

肿瘤相似, 近年来国内外常见到误诊为肿瘤行外科手

术甚至行根治手术的报道[6-12], 本研究中有1例患者在8
年间先后因肝门部占位、胰腺占位行2次剖腹探查, 结
果均提示炎性组织, 并最终确诊为IgG4-SC. 多数IgG4
相关疾病导致的梗阻性黄疸对糖皮质激素治疗反应良

好, 总体预后较好[13], 因此, 提高对IgG4-SC的认识、与

恶性肿瘤进行细致鉴别对于减少不必要的手术至关重

要[14]. 
IgG4-SC的临床诊断参照2012年日本学者提出的

诊断标准[1]: (1)胆管成像显示弥漫性或节段性肝内和

/或肝外胆管狭窄、胆管壁增厚; (2)血液检査示血清

IgG4浓度为1.35 g/L; (3)合并自身免疫性胰腺炎、lg4
相关泪腺炎或与IgG4相关的腹膜后纤维化; (4)组织

病理学检查显示: ①显著淋巴细胞和浆细胞浸润及纤

维化; ②IgG4阳性浆细胞浸润, IgG4阳性浆细胞≥10/
HPF; ③轮辐状纤维化; ④闭塞性静脉炎. 符合(1)+(3); 
(1)+(2)+(4)中①、②; (4)中①、②、③; (4)中①、②、

④可确定诊断; (1)+(2)为疑似诊断. 由于病理组织获得

相对困难, 对于疑似患者可采用诊断性激素治疗, 治
疗有效有助于确诊. IgG4-SC避免误诊的前提, 是对于

影像表现肝内外胆管狭窄的患者, 临床医生要考虑到

IgG4-SC的可能性, 并进行血清IgG4水平的检测. Ⅰ型

IgG4-SC以低位胆道梗阻为主, 临床更为常见, 且Ⅰ型

IgG4-SC更容易合并自身免疫胰腺炎[15], 因此, 对于胆

管系统出现狭窄、胆道壁增厚、同时合并胰腺损伤的

患者, 更需要考虑IgG4-SC的可能. 未合并自身免疫性

胰腺炎的患者, 也被称为“孤立性IgG4-SC”, 更容易

出现误诊, 病理检测尤其重要[16]. 

4  结论

IgG4-SC是近10年来才逐渐被临床医师认识的疾病, 多
学科会诊是诊断IgG4-SC、避免误诊的重要经验, 成员

可包括免疫科、肿瘤内科、肝胆外科、肿瘤介入科、

影像科、病理科专业医师. 影像学特征的识别对于确定

诊断、提出可能的诊断方向至关重要, 影像科医师对于

该病的认识、特征把握对临床具有重要的指导意义. 多
学科会诊模式可避免专业及个人经验的局限性, 充分讨

论、认识疾病, 谨慎与恶性肿瘤进行鉴别, 减少误诊, 避
免不必要的手术. 

文章亮点

实验背景

IgG4-SC是少见病变, 临床表现没有特异性, 影像表现容

易误诊为恶性肿瘤.

实验动机

探索IgG4-SC在临床、影像及病理上的特点.

实验目标

提高临床大夫对IgG4-SC的认识, 避免误诊.

实验方法

回顾性分析经临床确诊的IgG4-SC的临床、实验室检

查、影像及病理资料.

实验结果

IgG4-SC的临床表现没有特异性, 血清IgG4水平升高, 影
像表现胆管局部管壁增厚, 管腔狭窄, 常合并AIP(胰腺

弥漫性或局限性肿胀, 延迟强化); 病理呈大量IgG4阳性

浆细胞浸润、席纹状纤维化、闭塞性静脉炎.

实验结论

IgG4-SC临床及影像表现类似恶性肿瘤, 增强CT或MRI
有助于鉴别诊断, 病理是金标准.

展望前景

IgG4-SC是内外科大夫都需要重视及认知的一个免疫性

疾病, 激素治疗效果显著.
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《世界华人消化杂志》外文字符标准

本刊讯 本刊论文出现的外文字符应注意大小写、正斜体与上下角标. 静脉注射iv, 肌肉注射im, 腹腔注射ip, 皮下注射sc, 脑

室注射icv, 动脉注射ia, 口服po , 灌胃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, T1/2不能写成tl/2或T , V max不能Vmax, µ不写为英文u. 需排斜体的外文

字, 用斜体表示. 如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
检验和概率P , 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 )如n -(normal, 正), N -(nitrogen, 氮), 

o -(ortho, 邻), O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 例如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.
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Abstract
BACKGROUND
Endoscopic ultrasonography (EUS) has the advantages 
of ultrasound and endoscopy. The inner surface of the 
digestive tract can be directly observed by endoscopy. 
At the same time, real-time ultrasound scanning can 
be performed to clearly show the structure of the 
gastrointestinal tract and surrounding tissues. EUS has 
become an important method for preoperative staging of 
rectal cancer.

AIM
To evaluate the value of EUS combined with enhanced 
magnetic resonance imaging (MRI) in preoperative 
tumor-node (TN) staging of rectal cancer.

METHODS
Forty-five patients with rectal cancer confirmed by 
pathology  at our hospital were selected as research subjects. 
Rectal EUS and enhanced MRI were performed within 
3 d before operation, and TN staging was performed 
and compared with postoperative pathological staging.

RESULTS
The coincidence rates of EUS staging with pathology for 
T1/T2 and N0/N1 rectal cancer were significantly higher 
than those of enhanced MRI (P < 0.05). The coincidence 
rates of enhanced MRI with pathology for T4 and N2 
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rectal cancer were significantly higher than those of EUS 
(P < 0.05). The coincidence rates of EUS combined with 
enhanced MRI for TN staging were 91.11% and 86.67%, 
respectively, which were higher than those of either of 
them.

CONCLUSION
EUS can accurately determine the preoperative TN 
staging of rectal cancer. If combined with enhanced MRI, 
EUS can play a good complementary role to improve 
the accuracy of preoperative TN staging, and has high 
application value.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
超声内镜(endoscopic ultrasonography, EUS)结合了超
声和内镜的双重优势, 通过内镜可直接观察消化道
管腔内表面, 同时能行超声实时扫描, 清晰显示胃肠
道壁各层次结构和周围组织器官. EUS已成为临床评
估直肠癌术前分期的一种重要手段. 

目的
探讨EUS与增强磁共振成像(magnetic resonance 
imaging, MRI)术前联合判定直肠癌TN分期的应用
价值. 

方法
选取在我院经病理确诊的45例直肠癌患者作为研究
对象, 术前3 d内行直肠EUS、增强MRI检查, 分别记
录TN分期, 并与术后病理分期比较. 

结果
EUS判定直肠癌T1、T2及N0、N1的符合率明显高
于增强MRI, 差异有统计学意义(P＜0.05); 增强MRI
判定直肠癌T4及N2的符合率明显高于EUS, 差异有
统计学意义(P＜0.05); EUS与增强MRI联合判定直肠
癌T、N分期的总符合率分别为91.11%, 86.67%, 均高
于单一方法. 

结论
EUS能有效判定直肠癌TN分期, 若联合增强MRI, 能

起到很好互补作用, 有助于提高术前TN分期准确性, 
具有较高应用价值. 

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 超声内镜; 磁共振成像; 直肠癌; 术前; TN分期

核心提要: 磁共振成像可在直肠癌大小、浸润深度及远

处转移方面提供有效信息, 为准确有效的术前分期提供

有力证据. 而超声内镜作为一种能准确定位直肠癌浸润

深度的检查方法已被广泛应用于临床. 
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0  引言

直肠癌是一种严重威胁人们生命健康的常见恶性肿瘤. 
准确分期是临床规范治疗的前提, 有助于临床合理制

定治疗方案、准确判断预后以及实施个体化治疗[1]. 超
声内镜(endoscopic ultrasonography, EUS)能清晰分辨直

肠癌侵犯肠壁的深度及范围, 在直肠癌术前诊断及分

期中具有独特应用价值[2,3]. 增强磁共振成像(magnetic 
resonance imaging, MRI)作为一种成熟的影像学技术, 能
准确评估直肠癌对肠壁的侵犯及远处转移情况, 已被临

床广泛应用[4]. 本研究以术后病理分期作为“金标准”, 
运用EUS与增强MRI术前联合判定直肠癌TN分期, 探讨

两者联合应用的临床价值. 

1  材料和方法

1.1 材料 选取2019-03/2020-07期间, 在我院经病理确诊的

45例直肠癌患者作为研究对象, 其中男33例, 女12例, 年
龄32-71岁, 平均61.54岁±11.36岁. 所有患者均于术前3 d
内行直肠EUS检查和增强MRI检查. 本研究获得医院伦

理委员会通过, 所有患者均知情同意并签署知情同意书. 
1.2 方法

1.2.1 EUS检查: 采用Fujinon SU-7000型超声系统, EG-
530UR环扫型电子EUS, 频率为5、7.5、10、12 MHz. 
检查前, 患者常规肠道准备, 取左侧卧位, 肠内置入EUS. 
先行全直肠检查, 观察肠内一般情况, 抽吸空气, 吸净

肠内液体及残渣, 将EUS送至病灶部位, 采用直接接触

法、水囊法、水充盈法等方法, 同时调节肠镜位置, 使
肿瘤的超声图像清晰呈现, 作反复进退镜观察, 全面观

察肿瘤部位、大小、形状及浸润肠壁情况, 记录TN分

期. 检查均由同一名经验丰富的高年资EUS医生操作完
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成. 见图1. 
1.2.2 增强MRI检查: 采用GE 3.0T磁共振扫描仪, 八通道

相控阵线圈成像. 扫描层厚: 5 mm, 层间距: 1 mm; T1WI
与T2WI扫描在横断面平扫时进行. 造影剂采用碘海醇, 
经肘部浅静脉注射, 流速为2 mL/s, 剂量为0.1 mmoL/kg. 
在第30秒、70秒、240秒采取快速梯度回波脂肪抑制序

列行横断面3期增强扫描. 后期分析并记录TN分期. 由
同一名经验丰富的高年资放射科医生阅片判定. 见图2. 
1.2.3 直肠癌TN分期标准: 根据UICC的分期标准(第7
版)[5]进行分期: T分期: T1, 病灶局限于黏膜、黏膜下

层; T2, 病灶侵犯固有肌层但浆膜层完整; T3, 病灶侵

犯浆膜层或肠旁组织; T4, 病灶侵犯邻近器官. N分期: 
N0, 淋巴结无转移; N1, 肠外淋巴结转移1-3枚; N2, 肠
外淋巴结转移≥４枚. 

以术后病理分期作为直肠癌分期“金标准”. 
统计学处理 采用 SPSS 20.0统计学软件处理数据, 

计数资料以(%)表示, 数据比较采用χ2检验. 以P <0.05
认为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 术后病理分期情况 45例直肠癌患者术后组织病理

显示, T1(13例), T2(9例), T3(7例), T4(16例); N0(18例), 
N1(14例), N2(13例). 
2.2 直肠癌T分期情况 增强MRI评估直肠癌T分期的总

符合率为71.11%(32/45), 其中T1、T2、T3、T4 期的符

合率为53.85%、44.44%、85.71%、93.75%. EUS评估直

肠癌T分期的总符合率为77.78%(35/45), 其中T1、T2、
T3、T4期的符合率分别为92.31%、88.89%、71.43%、

62.50%. EUS判定直肠癌T1、T2的符合率高于增强

MRI, 差异有统计学意义(P<0.05); 增强MRI判定直肠癌

T4的符合率高于EUS, 差异有统计学意义(P<0.05); 增强

MRI判定直肠癌T3的符合率高于EUS, 但差异无统计学

意义; T1、T2以EUS为准, T3、T4以增强MRI为准, 两者

联合评估直肠癌T分期的总符合率为91.11%(41/45), 高
于单一方法, 但差异无统计学意义, 见表1, 表2. 
2.3 直肠癌N分期情况 增强MRI评估直肠癌N分期的总

符合率为62.22%(28/45), 其中N0、N1、N2期的符合率

分别为55.56%、50.00%、84.62%. EUS评估直肠癌N分

期总符合率为75.56%(34/45), 其中N0、N1、N2期的符

合率为88.89%、85.71%、46.15%. N0、N1以EUS为准, 
N2以增强MRI为准, 两者联合评估直肠癌N分期的总符

合率为86.67%(39/45), 高于单一方法, 但差异无统计学

意义, 见表3, 表4. 

3  讨论

手术切除是直肠癌的主要治疗手段, 而术前准确分期

是术式选择的关键. 目前, 直肠癌的术前分期主要依赖

于各种影像学手段. EUS作为一种全新的超声影像学技

术, 能清晰显示肠壁5层结构, 在直肠癌术前分期、治疗

方案制定以及预后评估中发挥着重要作用[6]. 本研究结

果显示, EUS术前判定直肠癌T1、T2以及N0、N1的符

合率均高于增强MRI(P <0.05), 提示EUS能有效判定直

肠癌TN分期, 并在上述分期中优于增强MRI. 然而结缔

组织增生、瘢痕纤维化、周围组织炎症, 均易被误认

为病灶浸润而使EUS过度分期; 肿瘤过大、位置较远、

超声波衰减, 均可导致探头不能全面探查, 易发生漏诊

而使EUS过低分期. EUS作为一种局部影像学评估方法, 
在判定淋巴结是否转移、邻近脏器有无转移以及全身

状态方面存在局限性, 尤其在直肠癌晚期发生梗阻时, 
EUS难以进行全面检查并作准确分期[7]. 因此, EUS有必

要辅以其它检查手段以获得更好的分期效果.  
增强MRI检查无辐射性损伤, 对软组织具有极高

空间分辨率, 可行多方位、多角度成像, 能全面观察直

图  1  超声内镜检查, 见病灶局部肠壁增厚, 侵犯浆膜层, 局部向外
突出, 判定为T3N0期.

图  2  磁共振成像显示, 肿瘤肠壁明显增厚, 浆膜层见结节状突出, 
判定为T3N0期.
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肠壁及邻近组织器官的累及情况, 能为直肠癌的术前

诊断、评估及分期提供完整信息[8]. 本研究结果中, 增
强MRI评估直肠癌T4以及N2的符合率明显高于EUS 
(P <0.05), 提示增强MRI能有效评估直肠癌TN分期, 其
对T4及N2的诊断能力尤为突出, 明显优于EUS. 然而增

强MRI判定直肠癌TN分期有其局限性: 增强MRI难以清

晰显示肠壁5层结构, 容易受周围炎症及组织纤维化影

响; 增强MRI容易检出直径>1 cm的淋巴结, 对于小淋巴

结即容易漏诊, 而小淋巴结常可发生转移, 导致分期过

低; 炎症所致反应性淋巴结肿大, 其直径常常超过1 cm, 
可导致分期过高. 

本研究结果中, EUS与增强MRI联合判定直肠癌

T、N分期的总符合率分别为91.11%, 86.67%, 均高于单

一方法. 提示EUS与增强MRI联合判定直肠癌TN分期

可能有助于进一步提高分期的准确性. 两种方法的成

像方式及特点, 使其在直肠癌TN分期中呈现出各自的

优点及局限性. 若将两者有机联合应用, 充分发挥彼此

优势, 有望能进一步提高直肠癌术前TN分期的准确性. 

     

表  1  直肠癌T分期情况(n )

术后病理
超声内镜

准确率(%)
增强MRI

准确率(%) P 值/χ 2值
T1 T2 T3 T4 T1 T2 T3 T4

T1(13) 12 1 92.31 7 6 53.85 4.887/0.027

T2(9) 8 1 88.89 3 4 2 44.44 4.000/0.046

T3(7) 1 5 1 71.43 1 6 85.71 0.424/0.515

T4(16) 6 10 62.50 1 15 93.75 4.571/0.033

MRI: 磁共振成像.

表  4  两者联合诊断直肠癌N分期情况(n )

     
术后病理

两者联合
准确率(%)

N0 N1 N2

N0(18) 16 2 88.89

N1(14) 1 12 1 85.71

N2(13) 2 11 84.62

表  3  直肠癌N分期情况(n )

     

术后病理
超声内镜

准确率(%)
增强MRI

准确率(%) P 值/χ 2值
N0 N1 N2 N0 N1 N2

N0(18) 16 2 88.89 10 8 55.56 4.985/0.026

N1(14) 1 12 1 85.71 4 7 3 50.00 4.094/0.043

N2(13) 7 6 46.15 2 11 84.62 4.248/0.039

MRI: 磁共振成像.

表  2  两者联合诊断直肠癌T分期情况(n )

     
术后病理

两者联合
准确率(%)

T1 T2 T3 T4

T1(13) 12 1 92.31

T2(9) 8 1 88.89

T3(7) 1 6 85.71

T4(16) 1 15 93.75
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国内外研究报道EUS判定直肠癌TN分期的准确率可达

80%-95%, 而MRI判定直肠癌 TN分期的准确率为75%-
85%[9,10], 略高于本研究结果. 原因可能是本研究样本量

没有足够大所致. EUS可清楚显现肠道壁结构, 层面结

构成像与真实组织层面非常接近, 对粘膜和粘膜下病变

诊断和分期具有明显优势[11,12]. 与EUS相比, 直肠腔内超

声的三维重建功能可从病变的多个角度采集图像, 回放

图像, 重建病变三维立体结构[13,14], 与直肠腔内超声的

平扫结合使用, 可明显提高肿瘤T分期的准确率[15]. 

4  结论

综上所述, EUS能准确判定直肠癌TN分期, 若联合增强

MRI, 可起到很好的互补作用, 有助于提高术前TN分期

准确性, 进而指导临床选择最佳治疗方案, 具有较高应

用价值. 

文章亮点

实验背景

术前准确分期是直肠癌术式选择的关键, 有助于指导临

床治疗及评估患者预后. 

实验动机

超声内镜(endoscopic ultrasonography, EUS)与增强磁共

振成像(magnetic resonance imaging, MRI)联合判定直肠

癌TN分期状态, 以期进一步提高术前TN分期准确性, 
指导临床选择最佳治疗方案. 

实验目标

本篇论文研究的主要目标是探讨EUS与增强MRI联合

判定直肠癌TN分期的应用价值. 结果表明两者联合可

发挥很好的互补作用, 能进一步提高术前TN分期的准

确性, 具有较高应用价值. 

实验方法

本篇论文采用EUS与增强MRI进行直肠癌TN分期. EUS
能清晰显示肠壁5层结构, 而增强MRI能全面观察直肠

壁及周围组织器官情况. 

实验结果

本篇论文研究达到了实验目标, 研究结果显示EUS判定

直肠癌T1、T2及N0、N1的符合率明显高于增强MRI, 
而增强MRI判定直肠癌T4及N2的符合率明显高于EUS; 
两者联合判定直肠癌TN分期的总符合率分别为91.11%, 
86.67%, 均高于单一方法. 本研究结果说明两者联合能

发挥互补作用, 有助于提高诊断准确率. 

实验结论

EUS、增强MRI在判定直肠癌TN分期中各具优势. EUS
在直肠癌T1、T2及N0、N1分期中优势明显, 而增强

MRI在直肠癌T4及N2分期中优势突出. 单一检查方法

难以满足临床术前评估直肠癌TN分期的要求, 若采用

联合诊断的方法, 将EUS、增强MRI共同运用于术前直

肠癌TN分期中, 能相互补充, 有助于提高临床分期准确

性, 可为临床评估直肠癌TN分期提供一种新方法. 

展望前景

EUS对胃肠道准备的要求较高, 观察结果容易受肿瘤过

大、位置较远等因素影响. 本研究未来研究的方向是

EUS在直肠癌早期诊断及术前分期中的应用价值. 而最

佳研究方法是EUS联合超声造影评估直肠癌分期. 
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Abstract
BACKGROUND
The pathogenesis of chronic functional constipation (FC) 

in the elderly is associated with anxiety, depression, 
negative emotions, and poor social support. Therefore, 
psychological factors and social support are particularly 
important issues in disease recovery among elderly FC 
patients.

AIM
To explore the characteristics of cognitive emotional 
regulation strategy and its relationship with melancholic 
personality behavior in elderly patients with chronic FC.

METHODS
A total of 192 elderly patients with chronic FC who visited 
the Second Hospital of Jinhua City, Zhejiang Province 
from February 2019 to May 2020 were selected as the 
research subjects, and the cognitive mood regulation 
questionnaire and melancholic personality scale were used 
for investigation and analysis.

RESULTS
The total score of maladaptive emotional regulation 
subscale and the scores of self-censure, longing for 
acceptance, meditation, and catastrophizing in elderly 
FC patients were all significantly higher than the 
domestic norms (P < 0.05), while the score of self-
censure dimension was significantly lower than the 
domestic norm (P < 0.05). The total score of adaptive 
emotion regulation subscale and the scores of refocusing 
plan, positive reevaluation, and rational analysis were 
all significantly lower than the domestic norms (P < 
0.05), while the score of positive refocus dimension 
was significantly higher than the domestic norm (P < 
0.05). The total scores of depressive personality scale 
and negative emotion and social inhibition scale were 
significantly higher than the national norms (P < 0.05). 
There were 120 (62.5%) patients with melancholic type 
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personality and 72 (37.5%) patients with non-melancholic 
type personality, and the difference was statistically 
significant (P < 0.001). The score of melancholy-
type personality behavior of elderly FC patients was 
significantly higher than that of non-melancholy-type 
personality behavior (P < 0.05). However, there were no 
statistically significant differences in the dimension scores 
of desire for acceptance and active reattention (P > 0.05). 
Logistic regression analysis showed that melancholic 
personality behavior, desire for acceptance, meditation, 
and catastrofication were positively correlated with FC in 
the elderly (P < 0.05), while refocusing plan and rational 
analysis were negatively correlated with FC (P < 0.05).

CONCLUSION
Cognitive emotional regulation in elderly patients with 
chronic FC may be related to melancholic personality 
behavior. In clinical work, medical staff should pay 
attention to strengthening the adaptive emotions of 
melancholic personality behavior of patients.

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
老年慢性功能性便秘(functional constipation, FC)的发
病过程与焦虑、抑郁负面情绪和较差的社会支持有
一定关系. 因此, 心理因素和社会支持是老年FC患者
疾病恢复中尤为重视和关注的问题. 

目的
探究老年慢性FC患者的认知性情绪调节策略特征及
与忧郁型人格行为的关系. 

方法
选择2019-02/2020-05在浙江省金华市第二医院就诊
的老年慢性FC患者192例为研究对象, 采用认知性情
绪调节问卷、忧郁型人格量表进行调查分析. 

结果
老年FC患者非适应性情绪调节分量表总分及责难
自己、渴望接纳、沉思、灾难化维度得分均高于
国内常模(P<0.05), 责难自己维度评分低于国内常模

(P<0.05); 而适应性情绪调节分量表总分及重新关注
计划、积极重新评价、理性分析各维度得分均低于
国内常模(P<0.05), 积极重新关注维度评分高于国内
常模(P<0.05); 忧郁型人格量表总分及负性情感和社
交抑制量表评分高于国内常模(P<0.05). 老年FC患者
忧郁型人格行为120例(62.5%), 非忧郁型人格行为72
例(37.5%), 差异有统计学意义(P<0.001). 老年FC患者
忧郁型人格行为责难自己、沉思、灾难化、责难他
人、重新关注计划、积极重新评价、理性分析评分
均高于非忧郁型人格行为(P<0.05); 而渴望接纳、积
极重新关注维度评分无统计学差异. 通过Logistic回
归分析表明, 忧郁型人格行为、渴望接纳、沉思、

灾难化与老年FC呈正相关(P<0.05), 重新关注计划、

理性分析与老年FC呈负相关(P<0.05). 

结论
老年慢性FC患者的认知性情绪调节可能与忧郁型人
格行为有关, 在临床工作中, 医护人员要注重加强患
者忧郁型人格行为的适应性情绪. 

© The Author(s) 2020. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 老年; 慢性功能性便秘; 认知性情绪调节策略; 忧
郁型人格行为

核心提要: 影响老年功能性便秘(functional constipation, 
FC)患者发病因素较多, 探讨其认知性情绪调节策略与忧

郁型人格行为的关系, 为今后改善FC患者身心健康问题

提供客观数据. 
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0  引言

老年慢性功能性便秘(functional constipation, FC)的发病

过程与焦虑、抑郁负面情绪和较差的社会支持有一定

关系[1]. 因此, 心理因素和社会支持是老年FC患者疾病

恢复中尤为重视和关注的问题. 忧郁型人格是指具有高

水平的消极情感和社交抑制的行为模式[2]. 有研究表明, 
30%的老年FC患者存在忧郁型人格行为, 忧郁型人格可

通过社会心理因素影响老年FC患者的临床疗效[3,4]. 认
知性情绪调节策略是指个体为适应环境压力及情绪困

扰而努力做出的认知调整[5]. 研究表明, 适应性情绪调

节能有效帮助患者采取积极措施去应对应激事件, 减轻

负面情绪的产生. 目前国内对老年FC患者的认知性情

绪调节策略特征及与忧郁型人格行为的关系报道较少. 
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因此, 本研究以老年FC患者为研究对象, 探讨其认知性

情绪调节策略与忧郁型人格行为的关系, 从而为临床医

护人员对老年FC患者身心健康治疗提供参考价值. 

1  材料和方法

1.1 材料 选择2019-02/2020-05期间在浙江省金华市第

二医院就诊的老年慢性FC患者192例为研究对象, 其
中门诊120例, 住院72例; 年龄61-77岁, 平均年龄68.7岁
±9.6岁; 病程2-12年, 平均病程6.9年±3.32年; 合并并发

症: 冠心病46例, 高血压病95例, 糖尿病18例, 高脂血症

33例; 文化程度: 初中及以下14例, 高中及中专102例, 大
专及以上76例; 职业: 工人56例, 农民30例, 干部92例, 个
体 14例; 居住环境: 农村46例, 城镇56例, 城市92例; 配
偶情况: 已婚180例, 丧偶10例, 离异2例. 

纳入标准: (1)均符合老年慢性FC诊断标准者; (2)能
正常沟通交流, 并独立完成问卷调查者; (3)经患者及家

属知情同意; (4)经医院伦理委员会批准同意. 
排除标准: (1)严重消化系统器质性疾病者; (2)肠道

手术史者; (3)严重脏器功能不全者; (4)严重精神、神经

系统疾病者; (5)恶性肿瘤疾病者; (6)有认知障碍、意识

不清醒者; (7)合并严重躯体功能障碍者; (8)长期服用大

量促排便药物者. 
1.2 方法 问卷调查前, 向患者详细讲解研究的目的、

意义和注意事项, 填写问卷时, 对于不理解的给予指

导和解释, 问卷当场回收. 具体问卷如下: (1)认知性情

绪调节问卷(cognitive emotion regulation questionnaire, 
CERQ)[6], 包括非适应性和适应性情绪调节2个量表共

36个条目, 每个条目采用5级评分, 维度得分越高表明

在面临负性事件时越倾向于使用该认知策略. 本研究

中Cronbach α系数 = 0.81; (2)忧郁型人格量表[7], 包括

负性情感和社交抑制2个量表, 各包括7个条目. 每个条

目采用5级评分, 两个分量表得分均≥10分被定义为忧

郁型型人格行为者. 本研究Cronbach α系数 = 0.928. 本
研究共发放问卷192份, 回收问卷192份, 有效回收率为

100.0%. 
统计学处理 采用SPSS 23.0软件分析数据. 计数

资料用(%)表示, 采用χ2检验; 计量资料用mean±SD表

示, 采用t检验. 采用多因素Logistic回归分析认知性情

绪调节策略、忧郁型人格行为与老年慢性FC的关系. 
P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 老年F C患者C E R Q和忧郁型人格量表评分情

况  老年F C患者非适应性情绪调节分量表总分及责

难自己、渴望接纳、沉思、灾难化维度得分均高于

国内常模(P <0.05), 责难自己维度评分低于国内常模

(P <0.05); 而适应性情绪调节分量表总分及重新关注计

划、积极重新评价、理性分析各维度得分均低于国

内常模(P <0.05), 积极重新关注维度评分高于国内常模

(P <0.05); 忧郁型人格量表总分及负性情感和社交抑制

量表评分高于国内常模(P <0.05), 见表1. 
2.2 老年FC患者忧郁型人格行为与非忧郁型人格行

为者CERQ得分比较 老年FC患者忧郁型人格行为120
例(62.5%), 非忧郁型人格行为72例(37.5%), 差异有统

计学意义(P <0.001). 老年FC患者忧郁型人格行为责难

自己、沉思、灾难化、责难他人、重新关注计划、积

极重新评价、理性分析评分均高于非忧郁型人格行为

(P <0.05); 而渴望接纳、积极重新关注维度评分无统计

学差异(表2). 
2.3 老年FC相关因素的Logistic回归分析 以是否发生

老年FC为因变量, 以性别、年龄、受教育程度、居住

环境、病程、婚姻、是否是忧郁型人格行为及CERQ
的9个维度得分为自变量进行Logistic回归分析. 结果表

明, 忧郁型人格行为、渴望接纳、沉思、灾难化与老年

FC呈正相关(P <0.05), 重新关注计划、理性分析与老年

FC呈负相关(P <0.05)(表3). 

3  讨论

慢性FC是老年患者临床常见疾病之一, 便秘严重者将

增加患者焦虑、抑郁负面心理情绪, 进而影响生活质

量[8]. 本研究结果表明, 老年FC患者更容易出现沉思、

灾难化等非适应性情绪, 很少出现积极重新评价等适应

性情绪, 这与既往研究报道一致[9]. 在非适应性情绪调

     

表  1  老年功能性便秘患者认知性情绪调节问卷和忧郁型人格
量表评分情况(mean±SD)

变量 条目数 评分情况

非适应性情绪调节 20 55.8±9.6

责难自己 4 11.2±2.5

渴望接纳 4 12.9±2.8

沉思 4 11.7±3.1

灾难化 4   9.7±2.9

责难他人 4   9.7±3.1

适应性情绪调节 16 50.2±7.4

积极重新关注 4 13.1±2.6

重新关注计划 4 12.5±3.1

积极重新评价 4 12.7±2.8

理性分析 4 10.8±2.7

忧郁型人格量表总分 14 22.5±8.7

负性情感 7 12.3±6.5

社交抑制 7 10.1±4.4
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节中, 渴望接纳得分最高, 说明老年FC患者仍然无法接

受长期便秘给身体带来的痛苦这一事实. 有学者表明[10], 
接纳和承诺疗法能积极帮助患者恢复健康. 接纳是一种

积极、开放的态度, 能帮助患者正确认识疾病, 减轻内

心负面情绪, 树立战胜疾病的信心, 从而提高生活质量. 
其次是沉思, 长期便秘患者由于症状的反复困扰使患者

处于孤独和沉思中. 有研究表明[11,12], 持续的沉思和负

性应激事件将进一步加重患者心理困扰, 不利于疾病的

身心恢复. 所以, 不良的情绪调节策略严重影响老年FC
患者的身心健康, 使患者丧失对疾病治愈的信心. 

本研究结果表明, 老年FC患者忧郁型人格行为120
例(62.5%), 略高于其他学者(52.74%)等的研究结果[13]. 
老年FC患者忧郁型人格行为责难自己、沉思、灾难

化、责难他人、重新关注计划、积极重新评价、理性

分析评分均高于非忧郁型人格行为(P <0.05), 说明越倾

向于忧郁型人格行为的老年FC患者越习惯于运用非适

应性情绪调节策略. 老年FC患者长期便秘时内心更容

易出现焦虑、抑郁等负面情绪, 将进一步阻碍适应性情

绪调节策略的发挥. 此外, 忧郁型人格行为对压力的感

知能力较低, 容易产生更多负面情绪, 如愤怒、焦虑等
[14]; 除此, 忧郁型人格在面对负性应激事件时更愿意采

取回避、自责等方式应对, 从而增加不良情绪, 加重病

情. 所以, 忧郁型人格行为的老年FC患者更倾向于采取

消极方式进行自我情绪调节. 

本研究通过Logist ic回归分析表明, 忧郁型人格

行为、渴望接纳、沉思、灾难化与老年FC呈正相关

(P <0.05), 重新关注计划、理性分析与老年FC呈负相关

(P <0.05). 长期症状困扰将加重患者负面社会心理因素, 
从而导致老年FC的发生. 由此可见, 消极情绪和社交抑

制是影响老年FC患者是否采用情绪调节方式的重要因

素[15]. 不良的情绪调节策略将加重患者负面心理, 进而

加重疾病病情, 形成恶性循环. 所以, 帮助老年FC患者

有效减轻忧郁型人格行为方式、沉思、灾难化等非适

应性情绪调节的使用, 充分发挥适应性情绪调节的积极

作用能有效的减少老年慢性FC的症状. 
本研究存在不足之处: (1)样本量较少, 且为单中心

临床研究, 通过调查表进行分析, 存在一定人为主观因

素, 在今后的研究中将进一步增加样本量, 尽可能进行

多中心研究以减少统计偏倚; (2)为横断面研究, 在今后

的研究中可进行纵向研究, 以进一步了解老年FC患者

的真实情况及心理背景差异性; (3)本研究老年FC患者

一般资料收集不完全, 如病情严重程度, 服药时间等因

素可能影响研究结果. 

4  结论

总之, 老年慢性FC患者的认知性情绪调节可能与忧郁

型人格行为有关, 在临床工作中, 医护人员要注重加强

患者忧郁型人格行为的适应性. 

     

表  3  老年功能性便秘相关因素的Logistic回归分析结果(n  = 192)

自变量 β SE χ 2 P 值 OR(95%CI)

忧郁型人格行为   0.62 0.21   7.74 <0.05 1.86 (1.19-2.87)

渴望接纳   0.10 0.05   5.38 <0.05 1.09 (1.02-1.16)

沉思   0.12 0.05   8.64 <0.05 1.13 (1.03-1.19)

灾难化   0.09 0.05   4.79 <0.05 1.08 (1.02-1.18)

重新关注计划 -0.17 0.04 23.56 <0.05 0.82 (0.76-0.89)

理性分析 -0.18 0.05 18.43 <0.05 0.81 (0.73-0.92)

     

表  2  老年功能性便秘患者忧郁型人格行为与非忧郁型人格行为者认知性情绪调节问卷得分比较(mean±SD)

变量 忧郁型(n  = 120) 非忧郁型(n  = 72) t 值 P 值

责难自己  11.8±2.3 10.6±2.4    2.28 <0.05

渴望接纳 13.5±2.6 13.1±2.5    1.22 0.241

沉思 13.2±2.8 11.0±2.7    4.93 <0.01

灾难化 10.2±2.7   9.2±2.8    3.18 <0.01

责难他人 10.5±2.6   9.3±2.9    3.12 <0.01

积极重新关注 11.8±2.5 13.7±2.6 -1.89 <0.05

重新关注计划 12.5±2.7 12.6±3.1 -0.49 0.612

积极重新评价 12.2±2.7 13.4±2.8 -2.28 <0.05

理性分析  11.3±2.8 10.2±2.4    2.81 <0.01
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文章亮点

实验背景

目前国内对老年慢性功能性便秘(functional constipation, 
FC)患者的认知性情绪调节策略特征及与忧郁型人格行

为的关系报道较少. 本研究以老年FC患者为研究对象, 
探讨其认知性情绪调节策略与忧郁型人格行为的关系, 
从而为临床医护人员对老年FC患者身心健康治疗提供

参考价值. 

实验动机

对老年慢性FC患者的认知性情绪调节策略特征及与忧

郁型人格行为进行分析, 旨在为今后临床开展促进老年

FC患者健康水平工作提供客观依据. 

实验目标

旨在探讨老年慢性FC患者的认知性情绪调节策略特征

及与忧郁型人格行为的关系.

实验方法

采用调查分析对老年FC患者认知性情绪调节问卷、忧

郁型人格量表进行调查分析. 

实验结果

通过Logistic回归分析表明, 忧郁型人格行为、渴望接

纳、沉思、灾难化与老年FC呈正相关(P <0.05), 重新关

注计划、理性分析与老年FC呈负相关(P <0.05). 

实验结论

老年慢性FC患者的认知性情绪调节可能与忧郁型人格

行为有关. 

展望前景

在临床工作中医护人员要加强老年FC患者忧郁型人格

行为的适应性情绪, 改善患者健康情况. 
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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. 

3  手稿全文中文格式

3.1 题名 简明确切地反映论文的特定内容, 应鲜明而

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

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

理念和设计、数据的获得、分析和解读做出重大贡

献; (2)起草文章, 并对文章的重要知识内容进行批评

性修改; (3)接受对准备发表文章的最后一稿. 作者应

符合条件1, 2和3, 对研究工作有贡献的其他人可放入

志谢中. 作者署名的次序按贡献大小排列, 多作者时姓

名间用逗号, 如是单名, 则在姓与名之间空1格(正文和

参考文献中不空格). 《世界华人消化杂志》要求所有

署名人写清楚自己对文章的贡献, 不设置共同第一作

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

政编码, 格式如: 张旭晨, 梅立新, 承德医学院病理教研

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

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

兰、张金芳、齐妍及李洪安设计; 研究过程由陈玲、

杨兰、张金芳、蒋金芳、杨磊、李锋及曹秀峰操作完

成; 研究所用新试剂及分析工具由曹秀峰提供; 数据分

析由陈湘川、杨兰及庞丽娟完成; 本论文写作由陈湘

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

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

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

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 正文标题层次 举例: 基础和临床研究文章书写格

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

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

应包括该研究的目的和该研究与其他相关研究的关系. 
1 材料和方法

应尽量简短, 但应让其他有经验的研究者能够重复该

实验. 对新的方法应该详细描述, 以前发表过的方法引

用参考文献即可, 有关文献中或试剂手册中的方法的

改进仅描述改进之处即可. 
2 结果

实验结果应合理采用图表和文字表示, 在结果中应避

免讨论. 
3 讨论

要简明, 应集中对所得的结果做出解释而不是重复叙

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

不查阅正文即可理解该表的内容. 表内每一栏均应有

表头, 表内非公知通用缩写应在表注中说明, 表格一

律使用三线表(不用竖线), 在正文中该出现的地方应

注出. 图应有图序、图题和图注, 以使其容易被读者理

解, 所有的图应在正文中该出现的地方注出. 同一个

主题内容的彩色图、黑白图、线条图, 统一用一个注

解分别叙述, 如: 图1 萎缩性胃炎治疗前后病理变化．

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

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

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

采用阿拉伯数字, 共同的计量单位符号应注在表的右

上方, 表内个位数、小数点、±、-应上下对齐. “空

白”表示无此项或未测, “-”代表阴性未发现, 不能

用同左、同上等. 表图勿与正文内容重复. 表图的标目

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

本刊采用“顺序编码制”的著录方法, 即以文中出现

顺序用阿拉伯数字编号排序. 提倡对国内同行近年已

发表的相关研究论文给予充分的反映, 并在文内引用

处右上角加方括号注明角码. 文中如列作者姓名, 则需

在“Pang等”的右上角注角码号; 若正文中仅引用某

文献中的论述, 则在该论述的句末右上角注码号, 如
马连生[1]报告……, 研究[2-5]认为……;  PCR方法敏感

性高[6-7]. 文献序号作正文叙述时, 用与正文同号的数

字并排, 如本实验方法见文献[8]. 所引参考文献必须以

近2-3年SCIE, PubMed,《中国科技论文统计源期刊》

和《中文核心期刊要目总览》收录的学术类期刊为

准, 通常应只引用与其观点或数据密切相关的国内外

期刊中的最新文献. 期刊引用格式为: 序号, 作者(列出

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

4  手稿英文摘要书写要求

4.1 题名 文章的题名应言简意赅, 方便检索, 以不超过

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

姓名间加逗号. 格式如: “马连生”的汉语拼写法为

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

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

论, 书写要求与中文摘要一致. 

5  手稿写作格式实例

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