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Abstract
AIM: To systematically evaluate the therapeutic 
effect of endoscopic injection sclerotherapy 
(EIS) and endoscopic variceal ligation (EVL) on 
esophageal variceal bleeding after liver cirrhosis.

METHODS: The correlated literature about the 
therapeutic effect of EIS and EVL on esophageal 
variceal were identified from Medline, EMBase 
and China Biological Medicine Disk between 
January, 1985 and November, 2005. RevMan 4.2.8 
software was used for data analysis.

RESULTS: According to the included criteria, 
seven prospective, randomized, controlled, clini-
cal trials were selected finally. The combined re-
sults of meta-analysis showed that the rehaem-
orrhage rate of scherotherapy on the esophageal 
variceal bleeding after liver cirrhosis was higher 
than ligation (RR = 1.32, 95%CI: 1.10-1.57, P < 
0.05), while their motility rates were similar (RR = 
1.24, 95%CI: 0.99-1.55, P > 0.05).

CONCLUSION: In comparing with EIS, EVL has 
a better effect on obviating rehaemorrhage in 
esophageal varices bleeding after liver cirrhosis 
but has no difference in degrading motility.

Key Words: Ligation; Sclerotherapy; Liver cirrhosis; 
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摘要
目的: 对套扎疗法与硬化疗法治疗肝硬化食
管静脉曲张出血的疗效进行系统评价. 

方法: 通过Medline、EMBase和中国期刊全文
数据库检索1985-01/2005-11发表的有关硬化疗
法与套扎疗法治疗肝硬化食管静脉曲张出血
相关文献, 并采用RevMan4.2.8进行Meta分析. 

结果: 按照入选标准, 有7项前瞻性随机对照
临床试验纳入. Meta分析结果显示, 硬化疗
法在治疗肝硬化食管静脉曲张中的再出血率
高于套扎疗法(RR  = 1.32，95%CI: 1.10-1.57, 
P <0.05); 而在降低死亡率方面二者相似(RR  = 
1.24, 95%CI:  0.99-1.55, P >0.05).

结论: 套扎疗法较硬化疗法在治疗肝硬化食
管静脉曲张中能更好的预防再出血, 在降低
死亡率方面无差异.
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0  引言

肝硬化患者40%-70%会并发食管静脉曲张, 30%

■背景资料
对于食道静脉曲
张出血应用硬化
疗法和套扎疗法
疗效的比较一直
存在争议. 本文应
用荟萃分析的方
法对其进行系统
评价, 得出对于肝
硬化食管静脉曲
张出血应用套扎
和硬化治疗, 在降
低死亡率方面没
有明显差异, 在预
防再出血方面存
在差异的结论. 在
国外, 如日本肝硬
化的病因以丙肝
为主, 欧美发达国
家以酒精性肝硬
化为主, 而我国肝
硬化病因为乙肝
肝硬化, 本文所选
文献大部分是国
外文献, 这是否适
合我国国情有待
进 一 步 研 究 .  另
外, 为了正确比较
两种治疗方法的
疗效, 应在我国进
行多中心的研究, 
且真正作到随机
对照前瞻性的研
究.
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会发生静脉曲张破裂出血[1], 6 mo内再出血发

生率为60%-70%, 病死率高达30%-60%[2]. 食管

静脉曲张出血是肝硬化患者主要的致死原因, 
因此临床上控制活动性出血及预防再出血显得

十分重要. 内镜下硬化疗法(endoscopic injection 
sclerotherapy, EIS)和内镜下曲张静脉套扎术

(endoscopic variceal ligation, EVL)是目前治疗活

动性出血和预防再出血的较为有效的方法,可降

低食管静脉破裂出血的病死率[3]. 然而对于二者

的疗效存在争议. 因此我们设计了荟瘁分析来

比较两种疗法治疗肝硬化食管静脉曲张破裂出

血的疗效, 从而指导临床治疗. 

1  材料和方法

1.1 材料 符合以下条件的临床试验可作为研究对

象: (1)有关两种疗法的前瞻性, 随机、对照临床

实验; (2)所有受试对象均为依据临床及实验室检

查或病理学证实的肝硬化患者, 既往有与肝硬化

相关的上消化道出血病史; (3)所有受试者均无严

重心肺脑等疾患, 除肝硬化外, 无其他肝脏疾患; 
(4)随访至少半年; (5)研究的终点指标: 再出血和

死亡的例数. 再出血的定义为出血停止24 h以上, 
又出现出血, 并出现下列指标: 再次呕血, 胃管

内抽出血性液体; 内镜下见活动性出血; 临床出

现休克表现, 收缩压降低(<90 mmHg), 脉搏增快

(>100次/min), 24 h内Hb下降≥20 g/L. 
1.2 方法 文献检索方法: 英文数据库以“sclero-
therapy ”, “ligation”, “esophageal variceal 
bleeding”为检索词, 检索库为Medline和EM-
B a s e(1985-01/2005-11). 中文数据库以“硬

化”、“套扎”、“食管静脉曲张”为检索词, 
检索库为中国期刊全文数据库(1985-01/2005-11). 
查阅所有检出论文的参考文献作为补充. 入选文

献评阅标准参照Jadad评分标准[4](表1). 由两名评

价员独立选择试验、提取资料, 并进行质量评价. 
资料提取时隐去了作者的姓名, 论文发表的期刊

名称, 年份, 国家. 摘录的内容: (1)包括研究者, 出
版年限, 受试者的例数, 平均年龄, 性别比, 病因, 
肝功能分级(Child-pugh分级); (2)实验设计细节, 
是否随机, 随机方法, 失访者的例数; (3)治疗方

案; (4)随访时间; (5)随访过程中上消化道再出血, 
死亡的例数. . 

统计学处理 系统分析软件为Cochrane协作

网提供的Revman4.2.8. 采用c2检验进行各研究间

的异质性检验, 假设齐性检验的a值为0.1, 齐性

检验的P值>0.1则RR是齐性的, 否则为非齐性. 如

果RR齐性, 采用固定效应模型进行统计; 如果

RR非齐性, 找出异质性的原因后, 对纳入资料

进行亚组分析, 即将具有临床同质性的研究分

为一个亚组, 再对其进行统计学异质性分析(以
I2<50%, 亚组内以P >0.1, 亚组间以P >0.05, 为同

质性检验水准, 亚组内和无异质性的亚组间合

并, 采用固定效应模型; 如亚组间存在异质性, 
则采用随机效应模型. 为保证meta分析结论的稳

健性, 就文章的样本量的大小分层, 对RR值进行

敏感性分析. 方法同上. 考虑到本研究仅仅收集

了发表的文献, 我们用失效安全数来估计出版偏

倚对在P = 0.05水平有统计学意义的合并检验结

果的影响. 失效安全系数＝K×(Z2-1.6452)/1.6452

此值越大说明出版偏倚的影响越小, 结论的可靠

性越好. 

2  结果

2.1 纳入文献状况 根据检索式和检索词以及入

选文献评价标准和对文献的要求, 最终共查找

出7篇相关文献, Jadad评分均为3分, 符合入选

标准. 其中4篇通过Medline检索获得, 2篇通过

EMBase检索获得, 1篇为中国期刊全文数据库

获得. 在入选的11项研究中, 其中4项研究为同

一作者重复发表, 另外2项研究为同一作者重复

发表, 我们分别选择了最近一篇. 最终共纳入

7项研究进行评价. 各项研究硬化组和套扎组

的病例数、年龄、性别比, 酒精性肝硬化的比

例、Child-Pugh各级的人数. 各研究均进行了试

验组与对照组间基线的比较, 结果显示两组基

线差异无统计学意义(表2). 在7项研究中共纳

入762例患者, 硬化组381例, 再出血和死亡的例

数分别为166, 119. 套扎组381例, 再出血和死亡

的例数分别为125, 95(表3). 
2.2 硬化疗法和套扎疗法的评价 在7篇文献中

报告了肝硬化食管静脉曲张出血治疗后再出血

的人数硬化组166例, 套扎组125例. 各研究间无

统计学异质性(P  = 0.85, I2 = 0%), 采用固定效应

模型; 两种疗法的疗效差异有统计学意义[RR 
= 为1.32, 95% CI  (1.10, 1.57), P <0.05]; 表明与

硬化组相比较, 套扎疗法在降低再出血率方面

更加明显(表4). 在7篇文献中报告了肝硬化食

管静脉曲张出血治疗后随访期间内死亡的人数

硬化组119例, 套扎组95例. 各研究间无统计学

异质性(P = 0.36, I2 = 9.2%), 采用固定效应模型; 
两种疗法的疗效无明显差异[RR = 1.24, 95% CI  
(0.99, 1.55), P >0.05]. 表明与硬化组相比较, 套

■同行评价
食道静脉曲张的
套扎及硬化治疗
是当今食管静脉
曲张破裂出血的
重要治疗手段, 孰
优孰劣 ,  有争议 , 
但一直缺乏有说
服力的研究报告. 
本文以荟萃分析
方法进行研究得
出的结论具有指
导临床治疗价值
和理论依据.
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扎疗法降低死亡率方面无明显差异(表5). 由于

入选文献均为高质量文章, 由文献质量问题产

生的异质性较小. 在剔除刘德良 e t a l [6]这篇样

本量较小的文献后, 结果与硬化疗法相比较, 套
扎疗法能更好的预防再出血[RR  = 1.32, 95% CI  

(1.11, 1.59), P <0.05]; 在降低死亡率方面无明显

差异[RR = 1.24, 95% CI (0.98, 1.56), P >0.05]. 可
见我们的meta分析的稳健性较好(见表6,7). 由于

套扎疗法和硬化疗法在预防再出血方面存在差

异, 我们引入失安全系数这一概念, 失安全系数

       

表  1  Jadad评分标准1

指标	 符合要求	                                 不符合要求

根据随机数字表或计算机
随机产生的数字 (2分)
随机数字置于封好的信封
中或类似的方法 (2分)
对照组严格采用安慰剂或
类似的盲法方案 (2分)
描述了任何失访或退出的
人数及理由 (1分)

未有描述 (1分)
半随机或假随机 (0分)
未有描述 (1分)
随机数字打开或轻易可见 (0分)
未采用安慰剂方案 (1分)
两组用药途径完全不同 (0分)无盲法 (0分)
未描述失访或退出人数及理由 (0分)

分组方案

分组隐藏

双盲

随访

1总分≤2分者为低质量文章, ≥3分者为高质量文章.

       

表  3  入选文献的特征

 研究者	                                 治疗方案	   再出血n /n       随访时间 (d)	 死亡人数n /n

硬化剂 (1)
套扎装置 (4)
硬化剂 (1)
套扎装置 (4)
硬化剂 (2)
套扎装置 (4)
硬化剂 (2)
套扎装置 (4)
硬化剂 (3)
套扎装置 (4)
硬化剂 (2)
套扎装置 (4)
硬化剂 (1)
套扎装置 (4)

31/23

33/23

17/10

 2/61

 8/7

27/24

10/9

Stiegmann GV et al  (1992)

Gimson AE et al (1993)

Laine L et al  (1993)

Lo GH et al (1995)

刘德良 et al (1999)

Hou MC  et al (2000)

Baroncini D et al  (1997)

 325±214
 317±208
 322
 337
 307±44
 295±48
 295±120
 310±105
 414±38
 398±35
63.4±11.6
60.1±17.5
 534±42
 496±40

29/18

23/25

3/3

19/10

11/9

22/18

12/12

(1)1.0％十四烷基硫酸钠;  (2)1.5％十四烷基硫酸钠;  (3)5％鱼肝油酸钠; (4)Bard International 
Products, Tewksbury, Ma, USA.

       

表  2  入选文献患者的特征资料

	                                                          硬化组/套扎组

60.0±11.9
60.4±12.1
50.1±9.1
48.2±8.5
   54±12
   57±13
   48±2
   44±1
   53±13
   51±13
48.8±14.4
53.9±13.8
61.4±9.8
63.0±9.1

70/71

40/41

59/61

39/38

65/64

49/54

54/57

Hou MC et al [5]

刘德良 et al [6]

Lo GH et al [7]

Laine L et al [8]

Stiegmann GV et al [9]

Gimson AE et al [10]

Baroncini D et al [11]

研究者                        	  年龄             男              病因学     Child-pugh 

             (mean±SD)    n /n           酒精/其他	      (A/B/C)

57/56

31/33

49/48

27/31

51/53

25/32

37/38

13/57
11/60
  2/38
  1/40
12/47
15/46
30/9
31/7
52/13
53/11
24/25
25/29
44/10
49/8

17/34/19
20/26/25
 6/25/9
 8/32/10
 7/24/28
 9/22/30
 9/25/5
 4/21/13
20/32/13
20/33/12
15/22/12
14/25/15
18/22/14
17/24/16

n /n
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过较为全面的检索系统对二者在预防再出血和

降低随访期间的死亡率方面作一评价. 我们收

集了7项前瞻性的随机对照临床试验, 所有试验

的硬化组和套扎组除病因学方面有一定的差异, 
余无明显差异. 因此具有总体肝硬化病人的代

表性. 我们发现应用硬化法和套扎法后, 在随访

期内再出血这一不利结局的发生数, 硬化组总

共166例, 套扎组总共125例. 综合结果表明RR = 
1.32[95% CI , (1.10, 1.57) ], 菱形完全位于垂直

线的右侧, 得出套扎组比硬化组有效的结论. 但
在降低死亡率方面, 图示可见菱形与垂直线相

交, 提示二者之间无明显差别. 由于本研究收录

的仅仅是发表的文献, 所以我们引用了失效安

全数的概念对有差异的分析进行了检验, 失安

为17, meta分析的结果可能存在出版偏倚. 所得

结论需进一步研究. 

3  讨论

本系统评价纳入的研究质量较齐. 所有研究按

明确的纳入和排除标准. 均为随机、对照研究

方法, 对失访者均有描述, 但未提及具体的随机

方法, 分组隐藏未有描述, 也未提及评价者是否

应用盲法. 根据Jadad评分标准, 均为高质量文

章, 因此由此产生的偏倚较少. 
食管静脉曲张破裂出血是门脉高压严重的

并发症,病死率很高. 套扎法和硬化法是目前安

全有效的治疗方法, 可以提高临床治愈率, 减少

病死率. 但是二者的疗效一直存在争议. 我们通

       

Stiegmann GV et al

Gimson AE et al   

Laine L et al   

Lo GH et al     

Baroncini D et al   

刘德良 et al  

Hou MC et al   

Total (95% CI)

Total events: 166 (硬化组), 125 (套扎组)

Test for heterogeneity: Chi?= 2.62, df = 6 (P  = 0.85), I?= 0%

Test for overall effect: Z  = 3.03 (P  = 0.002)

31/65

33/54

17/39

30/59

10/54

  8/40

 37/70

   381

23/64

23/49

10/38

29/61

  9/57

  7/41

24/71

   381

18.48

19.23

  8.08

22.73

  6.98

  5.51

19.00

100.00

1.33 [0.88, 2.01]

1.30 [0.90, 1.88]

1.66 [0.87, 3.14]

1.07 [0.74, 1.54]

1.17 [0.52, 2.66]

1.17 [0.47, 2.93]

1.56 [1.05, 2.32]

1.32 [1.10, 1.57]

1992

1993

1993

1995

1997

1999

2000

Favours treatment  Favours control 

Review   套扎疗法与硬化疗法对肝硬化食管静脉曲张出血疗效的meta分析

Comparison:  01 硬化组 versus. 套扎组

Outcome:       02 再出血  

Study                                                         硬化组                             套扎组                                     RR  (fixed)                      Weight               RR  (fixed)

or sub-category                                         n /N                                    n /N                                          95% CI                             %                     95% CI                              Year
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表  4  硬化疗法与套扎疗法在再出血率方面的比较
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刘德良 et al  

Hou MC et al   

Total (95% CI)

Total events: 119 (硬化组), 95 (套扎组)

Test for heterogeneity: Chi?= 6.61, df = 6 (P  = 0.36), I?= 9.2%

Test for overall effect: Z  = 1.88 (P  = 0.06)
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Comparison:  01 硬化组 versus. 套扎组

Outcome:       03 随访期间内死亡人数  

Study                                                         硬化组                             套扎组                                     RR  (fixed)                      Weight                     RR  (fixed)

or sub-category                                         n /N                                    n /N                                          95% CI                              %                          95% CI                             Year

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10

表  5  硬化疗法与套扎疗法在死亡率方面的比较
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全系数为17, 因此对于套扎疗法在预防再出血

方面优于硬化疗法的结论有待于进一步的讨论. 
另外, 本研究存在一定的局限性. 在试验研究中

如果具有较高的有效率则有利于文献的发表, 
因此我们不能排除发表偏倚的存在. 而且对于

肝硬化上消化道出血的患者应用内镜治疗需要

较好的设备和经验丰富的医师, 因此这对于随

访期间死亡人数亦有一定的影响. 本分析中只

有一篇为中文文献, 在病因学中, 国人以肝炎性

肝硬化为主, 而发达国家则以酒精性肝硬化为

主, 因此只能从总体上反应两种疗法的治疗效

果. 由于两种疗法存在各自的优缺点, 目前在国

内具体临床工作中作到真正的随机尚有一定的

难度. 因此两种疗法在我国治疗肝硬化的疗效

评估尚需要进一步研究.  
总之, 对于肝硬化食管静脉曲张出血应用套

扎和硬化治疗, 在降低死亡率方面没有明显差

异, 在预防再出血方面存在差异. B a r o n c i n i 
et al [11]认为, 与硬化治疗相比较, 套扎疗法对于

食管静脉曲张出血的治疗, 在随访早期具有较

大的优势, 但在长期随访中却发现有较高的静

脉曲张复发率. 因此两种疗法对于肝硬化食管

静脉曲张出血在其他方面的疗效有待进一步研

究. 另外, 对于临床试验在方法学上, 除了要做

到正确的随机分配、完善分组隐藏并详细报告, 
还要对失访者进行详细记录, 对于评价者实施

盲法, 这样既可以得到完整的试验结果, 又可以

提高Meta分析的可靠性, 从而为临床提供良好
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Comparison:  01 硬化组 versus. 套扎组

Outcome:       02 再出血  
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表  6
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Test for overall effect: Z  = 1.79 (P  = 0.07)
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Outcome:       03 随访期间内死亡人数  
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表  7
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的依据.
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第十一届全国胰腺外科学术研讨会征文
本刊讯  中华医学会外科学分会胰腺外科学组定于2006-09-08/11在西部高原城市青海省西宁市举行第十一届

全国胰腺外科学术研讨会, 届时将邀请全国普外科百位知名专家到会就胰腺癌和急性胰腺炎的诊治规范进行

专题讨论, 欢迎全国普外科同仁参加此次研讨会, 共同商定我国胰腺癌和急性胰腺炎的诊治规范. 投稿及联系

事项: 北京协和医院基本外科, 李丽君. 截稿日期2006-06-30. 通信地址: 北京市东城区王府井大街帅府园1号, 

邮编: 100730. 联系电话: 010-65296021, 010-65296016; 传真: 010-65296021.  
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更正与说明专栏

本刊讯  《世界华人消化杂志》为了对同行评议、编辑、校对、审读、文章价值等质量进行跟踪报道, 特设

“更正与说明”固定专栏, 包括“事实纠错”、“文字更正”、“解释说明”三个子栏目, 不仅对前一期或近

期出现的文字差错和事实错误进行更正、就引发歧义或晦涩难懂之处做解释说明, 而且针对文章的学术水平

等进行讨论. 在此, 我们热烈欢迎读者、作者、编委等积极审读《世界华人消化杂志》, 给更正与说明栏目投

稿. 


