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Abstract
BACKGROUND
Clip-assisted endoscopic cyanoacrylate injection is a new and 
simple technique for the treatment of gastric varices (GV). 
However, due to the lack of reliable evidence, its efficacy is 
unclear.

AIM
To investigate the eff﻿icacy of clip-assisted endoscopic cyanoa-
crylate injection for the treatment of GV by a Meta-analysis.

METHODS
A comprehensive search of several databases was conducted 
to identify studies evaluating clip-assisted endoscopic 
cyanoacrylate injection vs conventional endoscopic cyanoacry-
late injection in the treatment of GV. The primary endpoints 
were rebleeding and efficacy, and the secondary endpoints 
were the occurrence of death and ectopic embolization.

RESULTS
Sixteen retrospective studies involving 1700 patients were 
included in this Meta-analysis. There were 709 patients 
(42%) with shunt, and the clip-assisted group had 793 
patients. The rates of rebleeding (odds ratio [OR] = 0.26, 95% 
confidence interval [CI]: 0.19-0.35, P < 0.001) and death (OR 
= 0.50, 95%CI: 0.27-0.92, P < 0.05) were significantly lower, 
and the efficacy (OR = 3.14, 95%CI: 2.13-4.63, P < 0.001) was 
significantly better in the clip-assisted group. There was no 
difference in ectopic embolization (OR = 0.57, 95%CI: 0.18-1.80, 
P > 0.05) between the two groups.

CONCLUSION
Clip-assisted endoscopic cyanoacrylate injection is a simple 
and effective technique for the treatment of GV with/without 
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shunt. Adequately powered randomized clinical trials are 
warranted to confirm the findings of this study.

© The Author(s) 2024. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗胃静脉曲张(gastric 
varices, GV)是一种新的和简单的技术, 但由于缺乏可
靠的数据, 其在GV治疗中的疗效尚未清楚.

目的
本文运用Meta分析评价钛夹辅助内镜下组织胶注射
治疗GV的疗效.

方法
检索国内外主要数据库中钛夹辅助内镜下组织胶注
射 vs  内镜下直接组织胶注射治疗GV的研究. 主要终
点是评估两者之间的再出血性和有效性, 次要终点是
评价死亡和异位栓塞的发生.

结果
本Meta共纳入16项回顾性研究, 一共1700人, 其中报
道有分流709(42%)人, 钛夹组793人. 钛夹组再出血
(OR = 0.26, 95%CI: 0.19-0.35, P<0.001)和死亡的发生
降低(OR = 0.50, 95%CI: 0.27-0.92, P<0.05), 有效性高
(OR = 3.14, 95%CI: 2.13-4.63, P<0.001); 两组异位栓塞
的发生(OR = 0.57, 95%CI: 0.18-1.80, P>0.05)无差异性.

结论
钛夹辅助内镜下组织胶注射是GV伴/不伴分流的一
种简单、安全有效的技术. 进一步充分有力的随机对
照实验需确认这些结果.

© The Author(s) 2024. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 钛夹; 组织胶; 胃静脉曲张; 分流; Meta分析

核心提要: 临床上, 粗大的胃静脉曲张(gastric varices, GV)
常有脾肾/胃肾分流, 治疗仍棘手, 直接内镜下组织胶注

射可能出现异位栓塞, 而超声内镜下组织胶注射和球囊

导管逆行静脉栓塞术的复杂性和设备要求高, 很多医院

难以复制. 最近, 钛夹辅助内镜下组织胶注射对GV伴分

流的治疗表现出了疗效, 但安全性不清. 故本文行Meta分

析评估钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗GV的疗效.

文献来源: 吕永才, 姚燕华, 雷静静. Meta分析评价钛夹辅助内镜下组织胶

注射治疗胃静脉曲张的疗效. 世界华人消化杂志 2024; 32(2): 158-165 

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v32/i2/158.htm  
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0  引言

门静脉高压患者大约20%会出现胃静脉曲张(gastr ic 
varices, GV)[1]. GV出血的概率比食管静脉曲张低, 但若

发生, 会比较致命[2]. 因此, 有效治疗GV对于减少或预防

出血可起到积极作用. 
内镜下组织胶注射是GV的一线治疗[3]. 临床常用超

声内镜引导内镜下组织胶注射(endoscopic ultrasonography-
endoscopic cyanoacrylate injection, EUS-ECI)、球囊导管

逆行静脉栓塞术(balloon occluded retrograde transvenous 
obliteration, BRTO)和内镜下直接组织胶注射去治疗

GV[3,4]. 但介入或超声内镜下组织胶注射技术难度和设

备要求高, 很多医院难以复制; 而内镜下直接组织胶注

射治疗粗大的GV时, 可能会发生异位栓塞[5]. 最近, 一种

新的简单技术被应用于GV的治疗—钛夹辅助内镜下组

织胶注射[6]; 最初, 该技术是通过钛夹阻断流入端血流来

治疗粗大的GV伴分流的患者, 避免发生异位栓塞[7], 并
且通过隆起(流入端)和塌陷(流出端)的静脉血管, 内镜下

精准的组织胶注射得以实现[8](图1). 当前, 很多研究[6,9-11]

证实钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗GV伴/不伴分流都

具有一定优势. 
然而, 目前该技术治疗GV的结果仅限于小样本研

究, 且无Meta分析评估它的疗效, 故本文笔者运用Meta
分析评价它对GV治疗的疗效和安全性.

1  材料和方法

1.1 材料 使用“钛夹”、“组织胶”、“胃静脉曲张”、

“胃食管静脉曲张”、“clip”、“cyanoacrylate”、

“gastric varices”和“gastroesophageal varices”这些中英文

词组分别在中国知网、万方、维普、Cochrane Library、
PubMed和EMBASE数据库中检索文献, 检索时间从建库

到2023-11-28. 纳入研究中有关的参考文献也被手动筛

查. 没有语言限制. 本Meta分析遵循PRISMA原则[12]. 
纳入标准: 钛夹辅助内镜下组织胶注射 vs  无钛夹

组织胶注射治疗GV的文献. 排除标准: 综述、指南、横

断面研究、病例报告和个案报道均被排除.
1.2 方法

1.2.1 数据收集: 两位作者(Lv YC和Yao HH)根据纳入
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和排除标准进行数据收集, 若存在争议, 第三个作者

(Lei JJ)帮助解决. 提取的数据有: (1)第一作者和发表

年份; (2)钛夹组、无钛夹组、男女、病因及分流各自

的样本量; (3)组织胶的联合剂; (4)GV的部位. 
1.2.2 偏倚风险评估及质量评价: 使用纽卡斯尔-渥太

华量表(Newcastle-Ottawa Scale, NOS)评估研究质量[13]. 
该量表包括三个领域: 选择性、可比性和暴露, 其评

判分数范围为0-9分, 根据得分将研究质量分为高(7-9
分)、中(4-6分)和低(0-3分). 
1.2.3 定义: (1)有效性: 出血停止、曲张静脉缩小但

<50%者/出血停止、曲张静脉缩小>50%或消失者, 有
效性为纳入文章中随访时间最长的数据; (2)再出血: 
随访期间出现呕血、黑便等消化道出血的临床表现; 
(3)异位栓塞: 术后出现呼吸困难、胸痛、肢体活动障

碍等表现, 完善相关部位CT, 出现高密度影; (4)死亡: 
因出血或治疗并发症所致.

统计学处理 Meta分析使用RevMan5.3软件. 数据合

并使用Mantel-Haenszel检验. Q检验和I 2检验用来检测异

质性, I 2>50%或P<0.10说明研究间有异质性存在[14]. 使用

留一分析和亚组分析寻找异质性. 若异质性存在, 合
并效应量使用随机效应模型, 反之用固定效应模型. 
P<0.05被认为具有统计学意义.

2  结果

2.1 文献筛查过程 总共检索到文献82篇, 排除重复文献

35篇, 剩47篇; 阅读题目及摘要排除17篇, 详细阅读剩

余30篇, 排除重复研究2篇[6,15]、学术会议1篇[16]、案例

报道3篇[17-19]、单臂研究报道6篇[5,8,20-23]、药物治疗为对

照组1篇[24]和仅聚桂醇为治疗剂1篇[11], 最后纳入16篇
研究[9,25-39](图2). 
2.2 纳入研究的特征 本次研究共纳入1700人, 男性1059
人, 女性641人, 其中钛夹辅助内镜下组织胶注射组793
人, 无钛夹组907人, 报道有分流709人(42%). GV部位有

胃食管静脉曲张(gastroesophageal varices, GOV)和孤立

性胃静脉曲张(isolated gastric varices, IGV), 其中GOV又

分为1型食管胃静脉曲张(GOV1)和2型食管胃静脉曲张

(GOV2)[40]. 肝硬化最常见的病因为肝炎944人, 其次为自

身免疫性肝炎307人. 纳入研究均为回顾性设计, 其中2
篇为多中心[25,32], 2篇为双中心[30,38], 患者均来自我国. 9篇
(9/16 = 56%)研究[25-28,30,32,34,35,38]使用改良的新三明治法即

聚桂醇+组织胶+聚桂醇进行治疗(表1). 
2.3 主要的结局指标: 再出血性和有效性 15篇研究报

告再出血[9,25-38], 钛夹组的再出血明显低于无钛夹组(OR 
= 0.26, 95%CI: 0.19-0.35, P<0.001), 研究间无异质性(I 2 = 
0%, P = 0.72)(图3A). 10篇研究报告有效性[26,27,29,31-34,36,38,39], 
钛夹组的有效性明显高于无钛夹组(OR = 3.14, 95%CI: 
2.13-4.63, P<0.001), 研究间也无异质性(I 2 = 16%, P = 0.29)
(图3B). 
2.4 次要的结局指标: 死亡和异位栓塞的发生 8篇研

究报告死亡[9,25-27,30-32,35], 钛夹组死亡发生低于无钛夹组

(OR = 0.50, 95%CI: 0.27-0.92, P<0.05) , 研究间无异质

性(I 2 = 0%, P  = 0.80)(图4A). 10篇研究报告异位栓塞[9,25-

28,30,32,33,35,38], 两者异位栓塞无差异(OR = 0.57, 95%CI: 0.18-
1.80, P<0.05), 研究间也无异质性(I 2 = 0%, P  = 0.88)(图

图  1  钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗胃静脉曲张. A: 判断静脉曲张的流入端和流出端(黄色箭头), 夹子放置在静脉曲张的狭窄处(白色箭

头); B: 两枚夹子放置后, 流入端隆起和流出端塌陷; C: 通过塌陷精准处理流出端; D: 通过隆起精准处理流入端.

A B

C D
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4B). 
2.5 纳入研究的质量 根据NOS评分, 4篇研究为低质量
[27,31,33,36], 9篇研究为中质量[9,26,28,29,32,34,35,37,39], 3篇研究为高

质量[25,30,38](表1). 
2.6 异质性分析 各研究间合并效应量的结果均未发现

异质的性(I 2<50%或P>0.10; 图3和4), 故敏感性分析及亚

图  3  纳入研究中有效性和再出血性的森林图. A: 有效性森林图; B: 再出血森林图.

图  2  纳入研究流程图. 

A

B

排除文献(n = 14): 重复研
究2篇, 横断面研究6篇, 错
误研究设计3篇, 个案分析
3篇

数据库检索(n = 79: 万方30篇, 
中国知网15篇, 维普网15篇, 
PubMed 10篇, EMBASE 9篇, 
The Cochrane Library 0篇)
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表  1  纳入研究的特征

男/女 研究设计
样本量 病毒/酒精/自

身免疫性/其他 组织胶的联合剂 GV部位 分流样本量 NOS
钛夹组 无钛夹组

陈萍等[26], 2019 82/43 回顾性研究 77 48 86/30/0/9 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 GOV1、GOV2 - 4

朱元东等[9], 2019 38/22 回顾性研究 30 30 39/4/5/12 组织胶, 联合剂不详 IGV1、GOV1、

GOV2

- 4

弭希峰等[29], 2020 72/36 回顾性研究 54 54 85/11/-/12 聚桂醇+组织胶+氯化钠 IGV1、GOV2 108 4

王敏等[32], 2020 65/31 回顾性、多中心

研究

46 50 61/24/-/11 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 IGV1 59 7

孙若楠等[30], 2020 141/87 回顾性、双中心

研究

74 154 114/40/19/55 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 IGV1、GOV2 228 8

刘淼等[38], 2020 23/13 回顾性、双中心

研究

18 18 - 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 IGV1、GOV1、

GOV2

8

薛丹等[36], 2021 34/33 回顾性研究 33 34 25/12/10/20 组织胶+氯化钠 GOV1、GOV2 0 3

莫斌锋等[34], 2021 31/29 回顾性研究 30 30 37/13/10/0 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 GOV2 30 4

邢娟等[35], 2021 39/23 回顾性研究 31 31 42/9/0/11 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 GOV1、GOV2 - 4

石道宏等[39], 2021 66/48 回顾性研究 57 57 82/16/0/16 聚桂醇+组织胶+空气和

氯化钠

IGV1、GOV2 - 4

汤梦迪等[31], 2022 48/38 回顾性研究 43 43 43/0/34/9 聚桂醇+组织胶+高渗糖 GOV2 - 3

张庆等[37], 2022 37/23 回顾性研究 30 30 34/8/9/9 聚桂醇+组织胶+高渗糖 IGV1、GOV1、

GOV2

4

马孟霞等[28], 2023 51/29 回顾性研究 30 50 43/-/-/37 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 GOV1、GOV2 - 4

方蕾等[27], 2023 59/35 回顾性研究 47 47 - 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 - - 3

Zhang et al[25], 2023 181/93 回顾性、多中心

研究

148 126 157/52/-/65 聚桂醇+组织胶+聚桂醇 IGV1、GOV2 274 4

席亮等[33], 2023 92/58 回顾性研究 45 105 96/4/9/41 碘化油+组织胶+碘化油 IGV1、GOV1、

GOV2

10 3

总合 1059/641 793 907 944/223/96/307 709(45%)

-: 未报到; GV: 胃静脉曲张; NOS: 纽卡斯尔-渥太华量表; GOV: 胃食管静脉曲张; IGV: 孤立性胃静脉曲张.

图  4  纳入研究中死亡和异位栓塞的森林图. A: 死亡森林图; B: 异位栓塞森林图.

A

B
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组分析不需讨论, 也说明结果是稳定、可靠的, 且各研

究间合并效应量采用固定效应模型. 
2.7 发表偏倚 纳入的文献需≥10篇才能做发表偏倚的

评估, 而3个漏斗图(再出血、有效性和异位栓塞的研究)
均表明纳入的研究对称分布, 不存在发表偏倚(图5). 
2.8 伦理 本文参与的患者来源于已发表的研究, 故无需

伦理审查.

3  讨论

3.1 本文结果 本次Meta结果表明钛夹辅助内镜下组织

胶注射 vs  无钛夹组织胶注射治疗GV的有效性高, 术后

再出血、死亡降低, 异位栓塞无差异, 故钛夹辅助内镜

下组织胶注射可作为GV伴或不伴分流者的治疗技术. 
当前, 这是第一个调查两者对GV术后安全性的Meta分
析. 
3.2 钛夹辅助内镜下组织胶注射是GV伴分流可选择的

方法 本文GV部位有GOV1、GOV2和IGV1, 其中粗大

GV常存在脾肾或胃肾分流, 尤其GOV2和IVG1[6,8], EUS-
ECI 和BRTO均是被推荐的治疗技术[3,4]. 但结合我国目

前状况, 很多二级医院甚至部分三级医院超声内镜并

未开展, 甚至无该设备, 介入中BRTO技术难度大, 学习

曲线长, 故不易掌握, 这导致很多内镜医生对粗大GV者

束手无策. 而钛夹治疗法只需金属夹夹住GV, 即可实施

组织胶注射[5,8]. 本研究共纳入16篇研究, 共1700人参与, 
IGV1和GOV2参与者超过1113(>65%)人, 与直接内镜下

组织胶注射治疗比, 钛夹辅助组织胶注射治疗GV的有

效性提高, 再出血及死亡降低, 表明其是治疗GV伴/不伴

分流的一种简单、安全有效的技术. 
3.3 如何避免钛夹辅助内镜下组织胶注射发生异位栓

塞 本研究共1700人参与, 其中发生异位栓塞8人, 钛夹组

2人, 无钛夹组6人, 两组异位栓塞发生率无显著差异. 但
本研究仅有709(45%)人报道存在分流, 故异位栓塞的发

生率可能被低估. 因此, 需要对GV存在分流的大样本研

究进一步讨论. 而钛夹的机制为金属夹夹住GV的流出

端, 以减缓或完全阻断GV的血流, 然后将组织胶注射到

血管中, 组织胶在血液阴离子的作用下其瞬间产生聚合

反应, 将血管固化、堵塞, 从而发挥止血效果[3,5,6]. 笔者

推断异位栓塞的发生可能是GV的血流未被阻断或未全

部阻断导致, 故针对大的GV, 有学者报道尼龙绳结合钛

夹能加强血流的阻断, 进一步降低异位栓塞的发生, 但
这方面仅有个案报道[41], 需要进一步研究去证实; 而笔

者的经验若血管塌陷或隆起不明显, 可以增加夹子的使

用, 异位栓塞的发生也可能降低. 
3.4 钛夹辅助内镜下组织胶注射的止血机制 本文纳入

15篇研究涉及再出血, 一共1577人参与, 其中钛夹组出

血78人, 无钛夹组出血219人, 钛夹组出血者明显降低. 笔
者推断钛夹止血机制为: (1)钛夹阻断GV的流出端后, 静
脉的隆起和塌陷实现组织胶的精准注射, 做到更好的血

管封堵[5,8,32]; (2)GV的血流被阻断后, 组织胶更容易填充

曲张的静脉, GV更容易消失[23,32]; (3)钛夹用于溃疡止血

中时, 其脱落时间常为1-2周, 而在GV的治疗中, 钛夹脱

落时间较长, 且有半年后不脱落情况, 故钛夹长时间停

留除了起到排胶溃疡出血止血外, 可能还会阻断新生血

管的形成[6,8]. 
3.5 本文优点 本研究的优点: (1)该技术与《共识》推荐

的EUS-ECI和BRTO相比, 操作简单, 且为三级手术, 利于

二级医院开展; (2)避免额外的超声内镜、腹部CT检查, 
减少医疗费用的支出; (3)减少介入及CT的放射, 减少病

人和医生辐射风险. 
3.6 本文局限性 本研究仍有很多局限性: (1)纳入的研究

均为小样本量回顾性研究, 可能存在偏移; (2)由于纳入

研究的患者均来自我国, 读者必须意识到结果可能存在

地域性差异; (3)很多纳入研究的文章为低中质量, 可能

影响结果可靠性; (4)缺乏钛夹与EUS-ECI、BRTO的对

比研究; (5)组织胶的联合剂不同, 但本研究中56%的研

究者为聚桂醇, 且越多的证据[42,43]表明相比于经典三明

图  5  发表偏倚漏斗图. A: 再出血漏斗图; B: 有效性漏斗图; C: 异位栓塞漏斗图.
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治法, 聚桂醇作为联合剂的新三明治法更有效; (6)肝硬

化病因多样, 钛夹治疗不同病因是否存在差异性不可知; 
(7)因为随访数据的缺乏, 本研究不能评估该技术治疗

GV远期的疗效.

4  结论

综上所诉, 本文表明钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗GV
术后有效性、安全性高, 可作为GV的治疗方法. 然而, 由
于所包含研究的质量偏低和回顾性设计的原因, 读者应

谨慎看待研究的结果. 未来, 需要随机对照研究评估这些

结果, 同时也需与EUS-ECI和BRTO技术进行比较.

文章亮点

实验背景

胃静脉曲张(gastric varices, GV)一旦发生出血, 死亡率较

高, 且粗大GV常有脾肾/胃肾分流. 因超声内镜下组织胶

注射和球囊导管逆行静脉栓塞术很难被医院复制; 最近, 
一项简单有效的技术—钛夹辅助内镜下组织胶注射治

疗GV伴或不伴分流表现出一定疗效.

实验动机

钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗GV伴或不伴分流因缺

乏多中心、大样本的研究, 故疗效不清. 本研究首次运

用Meta分析评估钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗GV伴

或不伴分流的有效性和安全性.

实验目标

通过Meta分析评估钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗GV
伴或不伴分流的疗效.

实验方法

通过在国内外常见的文献数据库中检索相关文献, 根据

文献纳入和排除标准, 对符合纳入的研究进行Meta分析.

实验结果

本文对钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗GV的疗效进行

了Meta分析, 纳入了16篇回顾性研究, 共1700人参与, 结
果表明钛夹组的再出血和死亡的发生显著降低, 有效性

明显提高, 而异位栓塞的发生无差异性.

实验结论

钛夹辅助内镜下组织胶注射治疗GV是一种简单、安全

的技术.

展望前景

未来, 进一步充分有力的随机对照实验仍需要来确认这

些结果, 同时也需与超声内镜下组织胶注射和球囊导管

逆行静脉栓塞术技术进行比较.
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