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Abstract
AIM: To identify the relationship between 
appendectomy and Crohn's disease and the 
pathogenesis of Crohn's disease.

METHODS: We performed a meta-analysis of 
case-control studies on the relationship between 
appendectomy and Crohn's disease published 
domestically and abroad from January 1987 to 
May 2007.

RESULTS: Twelve case-control studies collec-
tively gathered evidence from 11 058 patients 
and 784 440 controls. The results from the indi-
vidual studies gave an overall odds ratio (OR) 
of 1.66 [95% confidence interval (CI) 1.32–2.09]. 
Stratification indicated a significant difference 
between the incident (OR = 1.22, 95% CI 0.77–
1.95) and prevalent cases (OR = 1.82, 95% CI 1.38
–2.14), and between the childhood group (OR = 
1.16, 95% CI 0.94–1.44) and adult groups (OR = 
2.15, 95% CI 1.85–2.50).

CONCLUSION: The meta-analysis suggests 
there is a positive association between appen-

dectomy and Crohn's disease. Further studies 
are needed to establish whether a causal rela-
tionship exists.
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摘要
目的: 探讨阑尾切除与克罗恩病的关系以及
克罗恩病可能的发病机制.

方法: 对1987-01/2007-05公开发表的关于阑
尾切除与克罗恩病关系的病例对照研究进行
Meta分析. 

结果: 共纳入12个病例对试验 ,  累积病例
11 058例, 对照784 440例. 整体优势比为1.66 
(95%可信区间1.32-2.09). 分层分析显示新发
患者组(优势比1.22, 95%可信区间0.77-1.95)
与患病患者组(优势比1.82, 95%可信区间
1.38-2.14), 儿童组(优势比1.16, 95%可信区间
0.94-1.44)与成人组(优势比2.15, 95%可信区
间1.85-2.50)之间差异显著.

结论: 阑尾切除与克罗恩病的发生呈正相关.
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0  引言

克罗恩病(Crohn's disease, CD)是一种病因不清

楚的胃肠道慢性炎症肉芽肿性疾病, 其发病率

在我国有逐年上升的趋势. 近年来, 克罗恩病的

病因学研究受到了人们的普遍关注. 经过研究

发现, 许多环境因素可能与克罗恩病的发生有

关, 包括吸烟、阑尾切除、饮食因素、肠道感
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■背景资料
近年来, 克罗恩病
发病率在我国有
逐年上升的趋势, 
克罗恩病的病因
学研究受到了人
们的普遍关注.



染、口服避孕药和社会经济因素等. 其中, 阑尾

切除与克罗恩病的关系更加引人注意, 因为他

可能为阐明克罗恩病的发病机制提供重要线索.

1  材料和方法

1.1 材料 1987-01/2007-05公开发表的关于阑尾切

除与克罗恩病关系的病例对照试验.
1.2 方法 
1 . 2 . 1  数据库检索 :  运用自由词“C r o h n ' s 
disease”或“inflammatory bowel disease”联

合“appendicectomy”或“appendectomy”对

MEDLINE数据库、Cochrane临床试验中心登

记库和EMBASE数据库进行检索, 运用关键词 
“克罗恩病”或“炎性肠病”, 联合 “阑尾切

除”、“阑尾炎”、“病因学”或“病例对照

试验”对中国生物医学文献数据库(CBM)和中

国医院知识仓库(CHKD)进行检索.
1.2.2 文献入选标准: (1)1987-01/2007-05公开

发表的关于阑尾切除与克罗恩病关系的病例

对照试验, (2)文献提供OR 值和95%可信区间

(confidence interval, CI)或根据文献提供的数据

可以转化为OR值和95%可信区间, (3)各文献所

研究的问题和研究方法相似, (4)对照组的来源

是一般人群或临床非炎性肠病患者, (5)阑尾切

除在克罗恩病发生之前.
1.2.3 文献排除标准: (1)重复发表的文献或不能

提取统计学内容的研究, (2)病例对照试验质量

差、报道信息少而无法利用的文献.
1.2.4 资料提取: 由2名作者各自独立地对入选研

究进行资料评价和摘录, 事先确定提取内容, 提
取结果出现差异时经讨论决定.
统计学处理 对资料进行一致性检验, 存在

异质性者选用随机效应模型计算效应, 合并OR
值的点估计和区间估计. 反之则采用固定效应

模型计算效应, 合并OR值的点估计和区间估计. 
数据处理采用RevMan4.3完成.

2  结果

2.1 文献基本情况 根据文献的入选和排除标准, 
纳入Meta分析文献12篇, 均为外文文献. 累计病

例组11 058例, 对照组784 440例. 文献的数据、

特征总结见表1和表2.
2.2 阑尾切除与克罗恩病发生的Meta分析
2.2.1 Meta分析: 将符合入选标准的12篇文献

进行Meta分析, 整体OR值为1.66, 95% CI为
1.32-2.09(表3).
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2.2.2 亚组分析: (1)将病例对照试验根据一般病

例对照试验或巢式病例对照试验进行亚组分析. 
一般病例对照试验采用固定效应模型进行Meta
分析, OR值为1.65, 95% CI为1.34-2.03. 巢式病例

对照试验采用随机效应模型进行Meta分析, OR
值为1.61, 95% CI为1.01-2.56. (2)将病例对照试

验根据对照组是一般人群或临床患者进行亚组

分析. 对照组为一般人群时采用固定效应模型

进行Meta分析, OR值为1.75, 95% CI为1.32-2.33.
对照组为临床患者时采用随机效应模型进行

Meta分析, OR值为1.72, 95% CI为1.20-2.47. (3)
将病例对照试验根据克罗恩病患者为新发患者

或患病患者进行亚组分析. 新发患者组采用固

定效应模型进行Meta分析, OR值为1.22, 95% CI
为0.77-1.95. 患病患者组采用随机效应模型进行

Meta分析, OR值为1.82, 95% CI为1.38-2.14. (4)
将病例对照试验根据研究对象阑尾切除时的年

龄分为儿童组、成人组, 进行亚组分析. 其中儿

童组定义为阑尾切除时, 患者年龄小于或等于

20岁. 成人组定义为阑尾切除时, 患者年龄大于

20岁. 儿童组采用固定效应模型进行Meta分析, 
OR值为1.16, 95% CI为0.94-1.44. 成人组采用固

定效应模型进行Meta分析, OR值为2.15, 95% CI
为1.85-2.50.

3  讨论

我们对12个病例对照试验进行分析后得出的结

论是, 阑尾切除与克罗恩病的发生呈正相关, 具
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■研发前沿
阑尾切除与克罗
恩病的关系引人
注意, 因为他可能
为阐明克罗恩病
的发病机制提供
重要线索.

表  1  文献数据	

     
		        病例组 	       对照组

作者	               阑尾切       
总数

        阑尾切           
总数

	               除数(%)	              除数(%)

Gilat[1]	            41(16.6)      247        52(10.5)	  494

Gent[2]	            14(10.8)      130        10(7.7)	  130

Russel[3]	            39(11.3)      344        24(7.0)	  344

Breslin[4]	            19(14.2)      134        33(17.4)	  189

Koutroubakis[5]    19(25)           76        10(13.2)	    76

Thompson[6]          0(0)             26        15(7.2)	  207

Reif[7]	            50(19.2)      260        95(10.5)	  903

Sicilia[8]	            13(12.6)     103          10(9.7)	  103

Kurina[9]	          162(3.2)     5023  16 181(2.2)    749 322

Frisch[10]	            98(2.2)     4498       194(0.9)      22 488

Garcia	              8(4.7)       171       469(4.69)    10 000

Rodriguez[11]

Firouzi[12]	              5(10.9)       46           4(2.2)	  184

合计	          468(4.2)  11 058  17 097(2.18)   78 4440
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有显著的统计学意义, 提示阑尾切除可能是克

罗恩病发生的危险因素.
吸烟与克罗恩病的发生呈正相关[8,13], 可能

成为本研究最主要的混杂因素之一. 在12个病例

对照试验中有3个试验对吸烟这一混杂因素进行

了详细的说明. 通过使用多因素分析, 这3个试验

都证实了控制吸烟这一混杂因素后, 阑尾切除与

克罗恩病发生的关系并未因此改变[3,11-12].
其他的混杂因素如饮食因素、口服避孕药

和社会经济因素也很难改变Meta分析的结果. 
其一, 他们与克罗恩病的关系并非像吸烟那样

确定, 且关联强度不高. 其二, 运用多因素分析

控制口服避孕药或对社会经济因素进行匹配分

组后, 并不能改变阑尾切除与克罗恩病发生的

关系.
根据文献的基本特征, 将这12个病例对照

试验进行亚组分析发现, (1)尽管一般病例对照

试验和巢式病例对照试验在信息搜集方法上存

在明显差异以及前者存在更多回忆偏倚和观察

者偏倚, 但这两种试验, 均得出阑尾切除与克罗

恩病的发生呈正相关, 且关联强度相似. (2)对照

组为一般人群或者临床患者并不会影响阑尾切

除与克罗恩病发生的关系及其关联强度. (3)新
发患者组并未达到显著的统计学意义, 而患病

患者组达到显著的统计学意义. 其一, 由于选择

性偏倚, 患病患者组的临床病程更重, 会低估轻

型病例以及非活动期病例. 其二, 不能排除是由

于新发病例组统计样本较小的原因(新发患者病

例组为410人, 而患病患者病例组为10 594人). 
(4)儿童组接近达到显著的统计学意义, 而成人

组达到显著的统计学意义, 两者之间差异明显. 
这说明阑尾切除与克罗恩病发生的关系可能与

■创新盘点
国内外首次运用
Meta分析的方法
对阑尾切除与克
罗恩病的关系进
行分析.

表  2  文献特征

     
作者	                         病例/对照来源	                       匹配情况           是否新发病例    多因素分析          信息搜集方法

Gilat[1]	              临床患者/胃肠道门诊患者         年龄、性别匹配	    否	             无              标准调查表

	              以及骨科患者和一般人群

Gent[2]	              临床患者/一般人群	               年龄、性别匹配	    否	             无              标准调查表; 家访

Russel[3]	              临床患者/一般人群	               年龄、性别匹配     含新发病例             吸烟            标准调查表; 病历

Breslin[4]	              临床患者/骨科患者	               年龄、性别、	    否	             无              标准调查表 

				                  社会阶层匹配

Koutroubakis[5]      临床患者/一般人群	               年龄匹配                       否                  家族史,          标准调查表

								                扁桃体切除

Thompson[6]          NSHD和NCDS队列中               性别、社会阶层匹配     否                      无               医疗记录; 

                             炎性肠病患者/NSHD和者          (巢式病例对照试验)                                                   联系医师获

                             NCDS队列中非炎性肠病患				                                   取相关信息

Reif[7]	              门诊患者/胃肠道门诊非炎         年龄、性别、	    否                      无               会面调查

	              性肠病患者以及一般人群          民族、学历匹配

Sicilia[8]	              临床患者/门诊患者	               年龄、性别、	    是	             无               标准调查表;

	              (非消化、风湿科)                      城乡匹配 				                   病历

Kurina[9]	              ORLS数据库中炎性肠病           年龄、性别、地域匹配  否                      无               医疗记录

	              患者/ORLS数据库中非炎          (巢式病例对照试验)

	              性肠病患者

Frisch[10]	              VA4医院电子医疗记录炎            年龄、民族匹配 	     否                      无              医疗记录

                             性肠病患者/ VA医院电子           (巢式病例对照试验)

	              医疗记录非炎性肠病患者

Garcia 	              GRPD 新发炎性肠病患者/          年龄、性别匹配 	     是                    吸烟             医疗记录

Rodriguez[11]          GRPD非炎性肠病患者               (巢式病例对照试验)

Firouzi[12]	              临床患者/妇产科和骨科患者      年龄、性别匹配             否                 吸烟、扁桃   标准调查表

								                体切除、口

								                服避孕药等

NSHD: the MRC National Survery of Health & Development of 1946; NCDS: the 1958 National Child Development Study; 

ORLS: the Oxford Record Linkage Study; VA: Veterans Affairs; GRPD: the General Practice Research Database.
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阑尾切除的年龄有关.
阑尾切除与克罗恩病发生呈正相关的原因

可能有三: (1)阑尾可能是一种重要的免疫器官. 
阑尾切除后改变了机体, 特别是肠黏膜的免疫

调节机制, 这可能与阑尾切除后克罗恩病发生

率增高有关. 家兔阑尾具有将浆细胞前体细胞

植入肠道黏膜固有层的作用, 对能产生IgA的前

体细胞更为明显[14]. 但是对与克罗恩病发生相

关的辅助T细胞1以及白细胞介素12等在阑尾切

除后的变化情况, 目前尚无动物及人体试验. (2)
与克罗恩病发生呈正相关的是阑尾炎而非阑尾

切除. 这一点在以上12个病例对照试验中并未

提及, 但在Andersson et al [15]列队试验中得到了

证实. 克罗恩病与体内辅助T细胞1和辅助T细
胞2之间的平衡向辅助T细胞1倾斜有关. 在孕

妇中, 阑尾炎的发病率减少可能与妊娠时体内

辅助T细胞2的增加有关, 提示阑尾炎可能与辅

助T细胞1介导的免疫反应有关[16]. 这就解释了

为什么阑尾炎与克罗恩病的发生呈正相关. 但
是, 在西方, 克罗恩病的发病率逐年升高而阑尾

炎的发病率却呈下降趋势, 这与我们所得到结

论相矛盾. 可能因为阑尾炎发病机制具有多样

性, 仅一部分与克罗恩病相关. (3)由于将克罗恩

病误诊为阑尾炎而予以阑尾切除. 在两个病例

对照试验中, Kurina et al [9]和Frisch et al [10]将阑

尾切除距发生克罗恩病的时间予以分层分析发

现, 在距发生克罗恩病1年时间内, 病例组的阑尾

切除率显著高于对照组. Kaplan et al [17]在进行列

队试验后, 得到了相似的结论. 但是在Andersson  
et al [15]的列队试验中, 除外距发生克罗恩病1年时

间内的阑尾切除, 仍得到阑尾切除与克罗恩病发

生呈正相关的结论, 并且其关联强度与本研究的

结论基本相同. 因此, 阑尾切除与克罗恩病发生

呈正相关是否由于将克罗恩病误诊为阑尾炎, 有
待更多病例对照试验和列队试验证实.

Meta分析作为一种观察性研究, 不可避免

地会受到混杂和偏倚的影响. 虽然严格界定了

文献纳入标准和排除标准, 尽可能地减少了异

质性的来源, 并且通过一致性检验选择恰当的

效应模型, 但由于方法学应用的不同、研究设

计的差异、文献质量的优劣、研究样本的大小, 
以及一些潜在混杂因素的存在, 仍有可能出现

不同质的情况. 总之, 通过本Meta分析初步明确

了阑尾切除与克罗恩病的发生呈正相关. 但要

得出更准确的结果, 仍有待于研究设计方法的

改进和更多高质量研究.
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Gilat 1987                                                                                                                 11.19                    1.69 [1.09, 2.63]

Gent 1994                                                           			                     5.34                    1.45 [0.62, 3.39]

Russel 1997                                             				                     9.46                    1.70 [1.00, 2.90]

Breslin 1997                                             			                     8.13                    0.78 [0.42, 1.44]

Koutroubakis 1999                                    			                     5.40                    2.20 [0.95, 5.12]

Thompson 2000                                      				                     0.64                    0.23 [0.01, 4.03]

Reif 2001                                                  			                   12.62                    2.03 [1.39, 2.95]

Sicilia 2001                                                			                     5.14                    1.34 [0.56, 3.22]

Kurina 2002                                               			                   17.28                    1.51 [1.29, 1.77]

Frisch 2002                                             				                    15.53                    2.56 [2.00, 3.27]

Garcia Rodriguez 2005                              			                     6.75                    1.00 [0.49, 2.04]

Firouzi 2006                                                        			                     2.53                    5.49 [1.41, 21.34]

Total (95% CI)                                                 			                 100.00                    1.66 [1.32, 2.09]

Total events: 468 (病例组), 17 097 (对照组)

Test for heterogenety: Chi-square = 27.60, df = 11 (P  = 0.004), I2 = 60.1%
Test for overall effect: Z = 4.27 (P  < 0.0001)

表  3  12篇文献Meta分析结果
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■同行评价
本文资料详实, 统
计方法得当, 结论
可信, 有一定的临
床指导意义.
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• 消息 •

关于2006年度山西省期刊质量评估结果的通报

本刊讯 为推动期刊出版事业的繁荣和发展, 中共山西省委宣传部、山西省新闻出版局、山西省科学技术厅

共同组织了2006年度期刊质量评估工作. 此次参评的为2005年度山西省出版的196种期刊, 其中, 社科期刊110

种、科技期刊86种. 评估结果如下: 一级(优秀)期刊共88种, 其中社科期刊42种, 科技期刊46种, 包括世界胃肠

病学杂志和世界华人消化杂志; 二级期刊共103种, 其中社科期刊64种, 科技期刊39种; 三级期刊共5种, 其中社

科期刊4种, 科技期刊1种.  (中共山西省委宣传部、山西省新闻出版局、山西省科学技术厅)


