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TIPS 对比 EBL 治疗肝硬化食管静脉曲张出血
Meta 分析

唐世伟， 赵新建， 王忠敏， 侯蔚蔚， 陈 俊， 王 晨， 吴志龙

【摘要】 目的 系统评价经颈静脉肝内门体分流术（

TIPS

）对比内镜下套扎术（

EBL

）治疗肝硬化食

管静脉曲张出血。 方法 检索
PubMed

、

EMbase

、

Cochrane

、中国知网和中国万方等数据库中
TIPS

对比

EBL

治疗肝硬化食管静脉曲张出血的随机对照试验研究文献，检索时限均自建库至
2015

年
11

月，并追

溯各文献中参考文献。

2

名研究员按照纳入与排除标准独立筛选文献、 提取资料并评价质量， 采用

RevMan 5.3

软件作统计学分析。 结果 最终
6

篇文献纳入研究，总病例数
413

例。

Mata

分析结果显示，

TIPS

术后肝性脑病发生率与
EBL

相比，差异无统计学意义（

OR=1.16

，

95%CI 0.71

、

1.88

，

P=0.55

）；

TIPS

术

后再出血发生率低于
EBL

，差异有统计学意义（

OR=0.23

，

95%CI 0.11

、

0.50

，

P=0.0002

）；两者间总死亡率

差异无统计学意义（

OR=0.76

，

95%CI 0.50

、

1.17

，

P=0.21

），但亚组
2 TIPS

总死亡率 （

23%

）低于
EBL

组

（

43%

）。 结论
TIPS

术后肝性脑病发生率高达
24%

，与
EBL

相比差异虽无统计学意义，但应予以重视。

TIPS

与
EBL

相比可更好地控制食管静脉曲张出血。 非早期
TIPS

治疗肝硬化食管静脉曲张出血与
EBL

相比总死亡率相同，但早期
TIPS

治疗可降低总死亡率。

【关键词】 经颈静脉肝内门体分流术； 内镜下套扎术； 系统评价；

Meta

分析

中图分类号：

Ｒ575.2

文献标志码：

Ａ

文章编号：

１００８鄄７９４Ｘ

（

２０１6

）

鄄09鄄０761鄄０5

The treatment of cirrhosis esophageal variceal bleeding

：

a meta蛳 analysis of TIPS versus EBL TANG

Shi蛳 wei

，

ZHAO Xin蛳 jian

，

WANG Zhong蛳min

，

HOU Wei蛳 wei

，

CHEN Jun

，

WANG Chen

，

WU Zhi蛳 long.

Department of Radiology

，

First Affiliated Hospital

，

Medical College of Shihezi University

，

Shihezi

，

Xinjiang

Uygur Autonomous Region 832008

，

China

Corresponding author

：

WANG Zhong蛳min

，

E蛳mail

：

wzm0722@hotmail.com

【

Abstract

】

Objective To systematically evaluate transjugular intrahepatic portosystemic shunt

（

TIPS

）

and endoscopic band ligation

（

EBL

）

in treating cirrhosis esophageal variceal bleeding. Methods The

randomized controlled trials concerning TIPS and EBL treatment for cirrhosis esophageal variceal bleeding

were searched from database

，

including PubMed

，

EMbase

，

Cochrane

，

China National Knowledge Internet

（

CNKI

）

and Wanfang Data

，

the retrieval time was from the establishment of database to November 2015

，

and the references in the literature were traced back. According to the inclusion and exclusion criteria

，

the

selected scientific studies were separately screened by two researchers. The data were extracted and evaluated.

RevMan 5.3 software was used to make statistical analysis. Results A total of 6 randomized controlled trials

were finally enrolled in this study

，

a total of 413 patients were included. Meta 蛳 analysis showed that no

statistically significant difference in the occurrence of postoperative hepatic encephalopathy existed between

TIPS and EBL

（

OR=1.16

，

95%CI

：

0.71-1.88

，

P=0.55

）

. The postoperative re蛳bleeding rate of TIPS was lower

than that of EBL

，

and the difference was statistically significant

（

OR=0.23

，

95%CI

：

0.11-0.50

，

P=0.000 2

）

.

The difference in the total mortality between TIPS and EBL was not statistically significant

（

OR=0.76

，

95%

CI

：

0.50-1.17

，

P=0.21

），

although in sub蛳 group Ⅱ

，

the total mortality of TIPS group was 23%

，

which was

strikingly lower than 43% of EBL group. Conclusion The incidence rate of hepatic encephalopathy after

·血管介入 Ｖａｓｃｕｌａｒ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ·
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乙型肝炎肝硬化是我国常见病，约
90%

患者会

随着疾病进展出现食管静脉曲张 ［

1

］

，

Child B

级和
C

级肝硬化患者中约
50%

有食管静脉曲张［

2

］

。 食管静

脉曲张首次出血后
1

年内再次出血发生率约为

60%

［

3

］

，因此预防首次出血是临床重点。 预防治疗方

法针对相应适应证，主要有药物治疗、内镜下静脉

硬化剂注射、内镜下套扎术（

EBL

）、经颈静脉肝内门

体分流术（

TIPS

）等。

TIPS

较其它方法有更好的控制

出血效果， 但肝性脑病加重或增加概率达
30%

［

4蛳5

］

，

使得其临床应用颇为谨慎。 但最近一项随机对照试

验研究报道提示，

TIPS

和
EBL

间术后肝性脑病发

生率差异无统计学意义（

P=0.53

）

［

6

］

。 为此，我们对既

往
TIPS

与
EBL

随机对照试验研究文献进行系统评

价与
Meta

分析，期望对临床工作有一定参考作用。

1

材料与方法

1.1

文献纳入和排除标准

本研究文献纳入标准：

①

文献类型为随机对照

试验研究；

②

研究对象为肝硬化食管静脉曲张患

者；

③

干预措施为
TIPS

（试验组）和
EBL

（对照组）；

④

观察指标为肝性脑病发生率、 再出血发生率、总

死亡率。 排除标准：

①

会议摘要；

②

综述；

③Meta

分

析；

④

非随机对照试验研究；

⑤

研究对象非
TIPS

和

EBL

。

1.2

检索策略

本 研 究 检 索 数 据 库 包 括
PubMed

、

EMbase

、

Cochrane

、中国知网和中国万方。通过多次预检索，确

定英文检索词为 “

transjugular intrahepatic portosy蛳

stemic shunt

” “

ligation

” “

randomized

”，中文检索词

为“经颈静脉肝内门体分流术” “套扎” “随机”后，

由
2

名研究员独立进行检索， 如有分歧再协商决

定。 检索时限均为建库至
2015

年
10

月，末次检索

时间为
2015

年
11

月
29

日。

1.3

文献筛选与资料提取

2

名研究员采用
EndNote X7

文献管理软件独

立对检索文献进行筛选并提取资料、 交叉核对，若

有分歧讨论解决， 必要时与第
3

位研究者讨论解

决。 提取资料包括患者一般情况、纳入文献特征和

观察指标。 采用《

Cochrane

干预措施系统评价手册》

（第
5

版）

［

7

］随机对照试验偏倚风险评估工具评价纳

入文献方法学质量。

1.4

统计学方法

采用
RevMan 5.3

软件进行统计学分析。 所有

指标均为二分类变量，故用比值比（

OR

）及其
95%CI

统计描述，检验水准为
α=0.05

。 用卡方检验作异质

性分析，无异质性或异质性可忽略（

P＞0.10

，

Ｉ

２

＜50%

）

用固定效应模型作
Meta

分析； 异质性不可忽略

（

P≤0.10

，

Ｉ

２

≥50%

）用随机效应模型作
Meta

分析。

2

结果

2.1

文献检索结果与纳入文献基本特征

通过检索各数据库共获得相关文献共
248

篇，

阅读题目及摘要后排除
232

篇， 阅读全文后排除
7

篇，共
9

篇文献符合条件，其中
4

篇文献因同属一

项研究，故最终
6

篇研究文献纳入研究，总病例数

413

例（实验组
212

例，对照组
201

例）。文献筛选流

程见图
1

，纳入文献基本特征见表
1

。

支架类型及其直径对
TIPS

疗效影响较大，有研

TIPS treatment can be as high as 24%

，

to which attention should be paid

，

although it has no statistical

significance when compared with the incidence rate of hepatic encephalopathy after EBL treatment. Compared

with EBL

，

TIPS can control the esophageal variceal bleeding more effectively. Non蛳 early TIPS treatment of

cirrhosis esophageal variceal bleeding carries the same total mortality as EBL treatment does

，

but early TIPS

treatment can reduce the total mortality.

（

Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ

，

２０１6

，

２5

：

761鄄765

）

【
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；
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；
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；
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图
1

文献筛选流程
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纳入文献
随机序

列产生

隐蔽

分组
盲法

结果数据

不完整

选择性

报告
其它

Jalan

等［

8

］

（

1997

） 高 高 高 低 低 低

Pomier蛳Layrargues

等［

9

］

（

2001

）

Gulberg

等［

10

］

（

2002

） 高 低 高 低 低 低

Sauer

等［

11

］

（

2002

） 低 高 高 低 低 低

Garcia蛳Pagan

等［

12

］

（

2010

）

Luo

等［

6

］

（

2015

） 低 高 高 低 低 低

低 低 高 低 低 低

高 低 高 低 低 低

表
2

纳入文献偏倚风险评估结果

指标 分组
OR

（

95%CI

）

P

值

肝性脑病发生率 全组
1.16

（

0.71

、

1.88

）

0.55

亚组
1 1.55

（

0.87

、

2.77

）

0.21

亚组
2 0.55

（

0.22

、

1.40

）

0.14

再出血发生率 全组
0.23

（

0.11

、

0.50

）

0.0002

亚组
1 0.32

（

0.13

、

0.77

）

0.01

亚组
2 0.10

（

0.02

、

0.60

）

0.01

总死亡率 全组
0.76

（

0.50

、

1.17

）

0.21

亚组
1 1.08

（

0.63

、

1.85

）

0.78

亚组
2 0.39

（

0.18

、

0.82

）

0.01

表
3 Meta

分析结果

究认为覆膜支架优于裸支架 ［

13蛳 15

］

，

8 mm

支架优于

10 mm

或
12 mm

支架 ［

16蛳17

］

。 早期
TIPS

研究文献与

近期文献相比， 手术技术及材料水平相对较低，可

能会增加研究对象间异质性。 各研究文献中患者肝

功能情况不同，疗效及并发症会有所不同 ［

18

］

，这也

会增加研究对象间异质性。 鉴于纳入的文献［

8

］、

［

9

］、［

10

］、［

11

］ 均报道于
2002

年前、 包含
Child A

级肝功能且使用裸支架（亚组
1

），而文献［

12

］、［

6

］

均报道于
2010

年后、不包含
Child A

级肝功能且使

用覆膜支架（亚组
2

），我们作了亚组分析。

2.2

纳入文献偏倚风险评估结果

TIPS

与
EBL

手术操作差别较大， 无法实施盲

法评估，所有
6

篇文献均未以盲法设计评估。 由于

文献 ［

8

］、［

9

］、［

10

］ 中未提及如何产生随机序列，

［

6

］、［

8

］、［

11

］中未提及如何隐蔽分组，我们用电子

邮件联系作者了解具体情况，但未收到回复。 纳入

文献偏倚风险评估结果见表
2

。

2.3 Meta

分析结果

6

篇研究文献均报道了术后肝性脑病发生率，

异质性检验表明异质性可忽略（

P=0.41

，

I

2

=1%

）。采

用固定效应模型作
Mata

分析， 结果显示
TIPS

组肝

性脑病发生率（

24%

）与
EBL

组（

21%

）相比，差异无

统计学意义（

OR=1.16

，

95%CI 0.71

、

1.88

，

P=0.55

）；

亚组
1 TIPS

组肝性脑病发生率 （

28%

）与
EBL

组

（

21%

）相比，差异无统计学意义；亚组
2 TIPS

肝性

脑病发生率（

14%

）与
EBL

组（

22%

）相比，差异亦无

统计学意义（表
3

）。

6

篇研究文献均报道了再出血发生率， 异质性

检验发现异质性较大（

P=0.03

，

I

2

=59%

）。 采用随机

效应模型作
Mata

分析， 结果显示
TIPS

组再出血发

生率 （

17%

）低于
EBL

组 （

46%

）（

OR=0.23

，

95%CI

0.11

、

0.50

，

P=0.0002

）；亚组
1 TIPS

组再出血发生率

（

18%

）低于
EBL

组（

41%

），亚组
2 TIPS

再出血发生

率（

13%

）亦低于
EBL

组（

55%

）（表
3

）。

6

篇研究文献均报道了总死亡率， 异质性检验

表明异质性可忽略（

P=0.26

，

I

2

=23%

）。 采用固定效

应模型作
Mata

分析， 结果显示
TIPS

组总死亡率

（

28%

）与
EBL

组 （

33%

）相比 ，差异无统计学意义

（

OR=0.76

，

95%CI 0.50

、

1.17

，

P=0.21

）； 亚组
1 TIPS

组总死亡率（

30%

）与
EBL

组（

28%

）相比，差异无统

计学意义；亚组
2 TIPS

组总死亡率（

23%

）低于
EBL

组（

43%

）（表
3

）。

3

讨论

肝性脑病依然是
TIPS

术后主要问题。

Zheng

等 ［

19

］

Meta

分析发现，

TIPS

与胃镜治疗（胃镜下硬化

剂注射、

EBL

）相比，术后肝性脑病发生率较高，但该

分析纳入研究文献均发表于
2002

年前，对照组含
2

种治疗方法可能会增加研究异质性。

Qi

等［

20

］

Meta

分

析发现，

TIPS

与胃镜治疗（胃镜下硬化剂注射、

EBL

）

相比， 术后肝性脑病发生率差异无统计学意义，但

纳入文献
患者

/

例

（试验组
/

对照组）

平均年

龄
/

岁

性别
/

男（女）

Child

评分
/A

级
/B

级
/C

级

腹水
/%

试验组
/

对照组

随访
/

月

试验组
/

对照组

支架类型

（直径
/mm

）

对照组

Jalan

等［

8

］

（

1997

）

58

（

31/27

）

57 37

（

21

）

7/23/28 90/78 15.7±10.2/16.8±10.9

裸支架（

12

） 套扎

Pomier蛳Layrargues

等［

9

］

（

2001

）

Gulberg

等［

10

］

（

2002

）

54

（

28/26

）

56 39

（

15

）

39/50/11 - 22/24

裸支架（

8～10

） 套扎

Sauer

等［

11

］

（

2002

）

85

（

43/42

）

54 50

（

35

）

29/42/29 35/45 49.2±3.1/43.7±3.0

裸支架（

8～12

） 套扎
＋

普萘洛尔

覆膜支架

（

8～10

）

Luo

等［

6

］

（

2015

）

73

（

37/36

）

50 43

（

30

）

0/49/24 54/56 24/24

覆膜支架（

8

） 套扎
＋

普萘洛尔

80

（

41/39

）

53 56

（

24

）

- - 22.6/19.4

裸支架（

10

） 套扎

10.6±9.9/14.6±8.458/590/32/3144

（

19

）

5163

（

32/31

）

Garcia蛳Pagan

等［

12

］

（

2010

）

套扎
＋

普萘洛尔

表
1

纳入文献基本特征
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介入放射学杂志
２０１6

年
9

月第
２5

卷第
9

期
Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ ２０１6

，

Ｖｏｌ．２5

，

Ｎｏ．9

该分析纳入
6

篇研究文献中仅
3

篇为随机对照试

验研究。 本研究纳入文献中包含既往所有
TIPS

与

EBL

对比的
6

项随机对照试验研究， 提示
TIPS

组

与
EBL

组肝性脑病发生率差异无统计学意义，但

TIPS

组肝性脑病发生率高达
24%

。

肝性脑病机制研究中氨中毒学说占主导地位［

21

］

。

TIPS

术后部分门静脉血流不经过肝脏代谢直接通

过肝静脉回心，造成大脑血液中氨浓度增高，从而

增加肝性脑病发生概率。 不过临床上相对重视预防

TIPS

术后肝性脑病，如预防性应用乳果糖 ［

22

］

、加强

护理［

23

］

，可有效降低肝性脑病发生。

EBL

能控制部

分胃底静脉曲张出血 ， 但术后出血发生率高于

TIPS

，这种消化道出血也会增加血氨浓度，引起肝性

脑病，这样可能会缩小两者间差距。 本研究
TIPS

组

与
EBL

组间肝性脑病发生率差别无统计学意义，

但
TIPS

会增加脑血流中氨浓度是肯定的。 高龄、既

往肝性脑病和肝功能较差是
TIPS

术后肝性脑病

3

大危险因素 ［

17

］

，对这些患者应更加注意预防肝性

脑病。

门静脉高压是肝硬化食管胃底静脉曲张患者

出血的根本原因。

EBL

虽可有效控制食管胃底静脉

曲张，但不能降低门静脉压力，故食管胃底静脉曲

张会复发并发生再出血。

TIPS

可降低门静脉压力，

降低食管胃底静脉曲张再出血发生率，得到国内外

学者公认［

2

，

20蛳21

，

24

］

。本研究也提示
TIPS

术后再出血发

生率比
EBL

低，亚组分析也得到同样结果。

TIPS

可有效降低食管胃底静脉再出血所致死

亡 ［

19

］

，也能降低急性出血死亡 ［

20

，

25

］

。

TIPS

术后患者

主要死亡原因为肝衰竭、 多器官衰竭和败血症，并

非食管静脉曲张再出血 ［

26蛳27

］

。 本研究显示
TIPS

与

EBL

相比总死亡率相同，但亚组
2 TIPS

术后总死亡

率明显低于
EBL

。

Garcia蛳Pagan

等［

12

］报道提示，其它

治疗方式失败后再选择
TIPS

治疗患者死亡率较高，

早期（

72 h

）

TIPS

治疗可有效降低死亡率。

Deltenre

等［

28

］

Meta

分析也发现
TIPS

早期治疗后急性出血死

亡率低于非早期治疗。本研究纳入文献中除
Garcia蛳

Pagan

等［

12

］报道为早期
TIPS

治疗外，其余均为非早

期
TIPS

治疗。因此，本研究中非早期
TIPS

治疗肝硬

化食管静脉曲张出血与
EBL

相比患者总死亡率相

同，但早期
TIPS

治疗能降低总死亡率。

本研究有一些不足之处，如仅纳入随机对照试

验研究文献，有可能失去一些质量较高的非随机对

照试验研究文献；纳入文献不包含胃镜下注射硬化

剂治疗食管静脉曲张出血的实验研究，可能失去一

些重要的
TIPS

随机对照试验研究文献。

综上所述 ，

TIPS

术后肝性脑病发生率 高 达

24%

，与
EBL

相比差异虽无统计学意义，但应予以

重视。

TIPS

与
EBL

相比可更好地控制食管静脉曲

张出血。 非早期
TIPS

治疗肝硬化食管静脉曲张出

血与
EBL

相比总死亡率相同， 但早期
TIPS

治疗可

降低总死亡率。
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