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　　[摘要]　目的:系统评价直接吻合与抗反流吻合输尿管肠管吻合术对原位膀胱患者术后并发症的影响。方

法:检索PubMed、WebofScience、theCochraneLibrary、中国知网、万方中文数据库,检索时间为建库至2020年3
月发表的输尿管肠管吻合方式对原位膀胱患者术后并发症影响的相关文献。统计纳入文献的数据,并使用 Rev-
man5.3统计软件对统计数据进行 Meta分析。结果:纳入文献11篇共1367例患者,行输尿管肠管直接吻合657
例,24例发生吻合口狭窄;抗反流吻合710例,73例发生吻合口狭窄。行输尿管肠管抗反流吻合的患者术后吻合

口狭窄率升高(OR=0.33,95%CI:0.21~0.54,P<0.00001),增加术后慢性肾损伤可能(OR=0.21,95%CI:

0.07~0.59,P=0.003)。行直接吻合的患者术后输尿管反流率升高(OR=2.65,95%CI:1.75~4.02,P<0.00001),
而两组在术后肾盂肾炎无明显差异(OR=1.00,95%CI:0.45~2.23,P=0.99)。结论:输尿管肠管抗反流吻合

方式增加术后吻合口狭窄、慢性肾功能损伤的风险,直接吻合是一种术后并发症较少、值得推荐的吻合方式。
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Abstract　Objective:Tosystematicallyreviewtheeffectsofdirectanastomosisandantirefluxanastomosison
postoperativecomplicationsofpatientswithorthotopicneobladder.Methods:PubMed,WebofScience,theCo-
chraneLibrary,ChinaNationalKnowledgeInfrastructure(CNKI),andWanfangdataweresearchedforrelevant
literatureontheeffectofureteralintestinalanastomosisonpostoperativecomplicationsofpatientswithorthotopic
neobladderpublishedfromthedatabaseestablishmenttoMarch2020.Thedataoftheincludedliteraturewerecol-
lected,andthestatisticalsoftwareRevman5.3wasusedforMetaanalysisofthestatisticaldata.Results:Atotal
of1367patientswereincludedin11piecesofliterature.Sixhundredandfifty-sevenpatientsunderwentdirectan-
astomosis,ofwhich24hadanastomoticstenosis,710hadanti-refluxanastomosisand73hadanastomoticsteno-
sis.Theincidenceofanastomoticstenosisincreasedinpatientsundergoingureteralintestinalantirefluxanastomo-
sis(OR=0.33,95%CI:0.21—0.54,P<0.00001),whichincreasedthepossibilityofpostoperativechronic
kidneyinjury(OR=0.21,95%CI:0.07—0.59,P=0.003).Theincidenceofureteralrefluxincreasedinpa-
tientsundergoingdirectanastomosis(OR=2.65,95%CI:1.75—4.02,P<0.00001),whiletherewasnosignifi-
cantdifferencebetweenthetwogroupsinpostoperativepyelonephritis(OR=1.00,95%CI:0.45—2.23,P=0.99).
Conclusion:Anti-refluxureterointestinalanastomosisincreasestheriskofpostoperativeanastomoticstenosisand
chronicrenalinjury.Directanastomosisisarecommendedmethodwithfewpostoperativecomplications.

Keywords　bladdertumor;ureterointestinalanastomosis;directanastomosis;anti-refluxanastomosis;or-
thotopicneobladder;radicalcystectomy;Meta-analysis

　　根治性膀胱切除术是治疗肌层浸润性和复发

性非肌层浸润性膀胱癌的标准治疗方式,原位新膀

胱因患者具有较高的生活质量[1],逐渐成为首选的

尿流改道方式。原位新膀胱的输尿管肠管吻合方

式仍存在争议。既往研究中直接吻合及抗反流吻

合对于术后并发症的影响及疗效并不一致。本文

通过系统评价及 Meta分析为输尿管肠管吻合方式

对于患者术后并发症的影响提供循证医学证据。
1　资料与方法

1.1　检索策略

在Pubmed、WebofScience数据库中以blad-
dertumor、anastomosis、radicalcystectomy为关键
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词,在中国知网、万方中文数据库中以膀胱肿瘤、吻
合、根治性膀胱全切 检 索 关 键 词。检 索 建 库 至

2020年3月1日公开发表的相关文献,并浏览检索

文献的参考文献以补充可能纳入的文献。
1.2　纳入及排除标准

纳入标准:①参与者为患有膀胱癌行根治性膀

胱全切并原位新膀胱术的患者;②干预措施为输尿

管肠管直接吻合或抗反流吻合;③研究类型为前瞻

性随机对照研究、病例对照研究或队列研究;④研

究的主要结局为吻合口狭窄和输尿管反流,次要结

局为术后慢性肾损伤、肾盂肾炎;⑤文献语言为英

语或中文。排除标准:①动物实验;②文献类型为

综述、会议文献、个案报道、Meta分析;③没有明确

的数据进行分析;④随访小于12个月的研究。
1.3　数据提取及质量评价

由2名研究员独立进行文献资料筛选和数据

提取,如遇分歧则通过与第3名研究者讨论解决。
提取文献资料与数据包括:第一作者、文章发表年

份、输尿管肠管吻合方式、患者总数、术后患者发生

输尿管吻合口狭窄例数、输尿管反流例数、慢性肾

功能损伤例数及肾盂肾炎例数,使用 Cochrane偏

倚风险评估工具行文献质量评价(图1)。

图1　文献质量评价

1.4　统计学方法

采用Review Manager5.3对提取数据行 Me-
ta分析。二分类变量采用比值比(OR)为效应量,
均用95%可信区间(CI)对结果进行描述。异质性

检验采用I2 检验,检验水准为 α=0.1,若I2 ≤
50%,说明研究间异质性小,使用固定效应模型;若
I2>50%,说明研究间具有明显异质性,使用随机

效应模型。以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　文献检索结果及文献描述

通过检索关键词共检索到398篇文献,其他方

式补充文献17篇,排除重复文献136篇,通过阅读

标题和摘要确定可能纳入的文献56篇,进一步阅

读全文得到文献数量37篇,根据纳入标准和排除

标准终纳入11篇文献(图2)[2-12]。纳入文献的基

本特征见表1。

图2　文献筛选流程图

表1　纳入文献的基本特征

第一作者及发表

时间

狭窄数/总数

直接

吻合组

抗反流

吻合组

反流数/总数

直接

吻合组

抗反流

吻合组

肾盂肾炎数/总数

直接

吻合组

抗反流

吻合组

慢性肾功能不全数/总数

直接

吻合组

抗反流

吻合组

中位随

访时间

/月

Shaaban2006[2] 1/60 5/60 - - - - - - 23
Minervini1998[3] 6/104 6/100 18/104 14/100 - - - - 34
Harraz2014[4] 1/102 5/102 - - - - - - 12
DeCarli1997[5] 1/40 4/43 4/40 2/43 - - - - 12
Pantuck2000[6] 1/56 8/60 - - 3/56 5/60 0/56 4/60 41
Shigemura2012[7] 7/78 12/64 29/79 6/64 - - 29.5
吕军2003[8] 1/48 12/78 4/48 2/78 - - 2/48 7/78 26
刘浩2018[9] 3/59 2/59 21/59 6/59 4/59 1/59 13.2
高双友2016[10] 3/52 12/82 3/52 3/82 3/26 4/41 27
Hassan2007[11] 0/58 6/62 6/58 4/62 2/58 4/62 1/58 5/62 72
黄新冕2019[12] - - - - - - 1/31 5/19 12

　　注:“-”为无数据。
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2.2　Meta分析结果

2.2.1　吻合方式对吻合口狭窄的影响　657例直

接吻合中24例发生吻合口狭窄,710例抗反流吻合

中73例发生吻合口狭窄。各研究之间异质性较小

(I2=6%),应用固定效应模型分析,抗反流吻合较

直接吻合术后吻合口狭窄率上升,差异有统计学意

义(OR=0.33,95%CI:0.21~0.54,P<0.00001)。
见图3。
2.2.2　吻合方式对输尿管反流的影响　7篇文献

对比了吻合方式对输尿管反流的影响,439例直接

吻合中85例输尿管反流,488例抗反流吻合中37
例输尿管反流。各研究之间异质性较小 (I2 =

28%),应用固定效应模型进行分析,行输尿管肠管

直接吻合的患者术后输尿管反流概率增加,差异有

统计学意义(OR=2.65,95%CI:1.75~4.02,P<
0.00001)。见图4。
2.2.3　吻合方式对术后肾盂肾炎的影响　4篇文

献对比了吻合方式对术后肾盂肾炎的影响,199例

直接吻合术后共有12例肾盂肾炎,222例抗反流

吻合术后14例出现肾盂肾炎。各研究之间异质性

小(I2=0),应用固定效应模型进行分析,两组术后

发生肾盂肾炎的概率大致相等,差异无统计学意义

(OR=1.00,95%CI:0.45~2.23,P=0.99)。见

图5。

图3　吻合方式对吻合口狭窄影响的 Meta分析

图4　吻合方式对输尿管反流影响的 Meta分析

图5　吻合方式对术后肾盂肾炎影响的 Meta分析
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2.2.4　吻合方式对术后慢性肾功能损伤的影响　
4篇文献对比了吻合方式对术后慢性肾功能不全

的影响,193例行输尿管肠管直接吻合的患者中4
例发展为慢性肾功能不全,219例行抗反流吻合的

患者中21例发展为慢性肾功能不全。各研究之间

异质性小(I2=0),应用固定效应模型进行分析,行
抗反流吻合的患者术后发生慢性肾功能不全的概

率增加,差异有统计学意义(OR=0.21,95%CI:
0.07~0.59,P=0.003)。见图6。
2.3　敏感性分析和发表偏移

逐篇检验文献对异质性的影响,未发现对异质

性影响较大的单篇研究。吻合方式对输尿管吻合

口狭窄的影响共纳入10篇文献,漏斗图两侧大致

对称,未见明显发表偏移(图7)。

图6　吻合方式对术后慢性肾功能不全的 Meta分析

图7　吻合方式对输尿管狭窄影响的森林图

3　讨论

根治性膀胱切除术是治疗肌层浸润性和复发

性非肌层浸润性膀胱癌的标准治疗方式。以往研

究中原位新膀胱术输尿管与肠代新膀胱行直接吻

合还是抗反流吻合的术式,对于患者术后并发症及

疗效的影响存在争议。刘浩等[9]认为行劈开乳头

抗反流式输尿管-肠道新膀胱吻合未增加远端输尿

管肠吻合口狭窄的风险,并证实劈开乳头式抗反流

吻合的反流临界压力大于直接吻合,可以有效阻止

反流。Minervini等[13]认为权衡利弊下,直接吻合

口狭窄率低以及输尿管反流的损伤有限,是一种值

得推荐的术式。
输尿管-肠代新膀胱的抗反流术式多样,Le

Duc抗反流术应用广泛,该术式是将输尿管拖入新

膀胱,与新膀胱固定,Roth等[14]在随访中发现吻合

口狭窄率约20%,显著高于直接吻合组,并且当输

尿管严重扩张时,该术式抗反流作用失效。黏膜下

隧道抗反流术应用在 W 形新膀胱,通过黏膜间的

压力实现抗反流作用,Osman等[15]认为该术式吻

合口狭窄率较低,抗反流效果确切。乳头式抗反流

是将输尿管远端纵行切开,使切开的输尿管翻折,
形成一个的乳头状输尿管断端,将输尿管通过新膀

胱切口置入,使乳头突出于肠黏膜,与新膀胱吻合,
刘浩等[9]认为该术式抗反流效果好、狭窄及其他并

发症发生率较低、安全且容易操作。
尿流改道术后发生的慢性肾功能损伤是一种

严重的术后并发症,影响患者的生活质量,且增加

患者术后死亡率[16],原位新膀胱患者术后发生肾

功能损伤受到吻合口狭窄,反复尿路感染及输尿管

反流等多方面的影响[17]。
由于生理情况下输尿管膀胱连接处存在抗反

流机制,以往有学者认为输尿管肠管直接吻合由于

缺乏该机制保护会发生输尿管反流,会导致肾功能

损害[18]。因此有学者提倡行抗反流吻合方式,在
一项前瞻性随机对照研究中,刘浩等[9]得出劈开乳

头式输尿管-肠道新膀胱吻合方法显著降低了患者

输尿管反流的风险,本研究通过 Meta分析同样证

实抗反流吻合在输尿管反流方面存在明显优势。
抗反流机制在保护原位膀胱患者肾功能方面

存在争议,现在认为,严重的肾盂输尿管反流会损

害患者肾功能,因此需要在随访过程中关注患者肾

功能变化[19],但新膀胱在储尿期通常处于低压状

态,在排空期,增加的腹压作用于患者的新膀胱,新
膀胱尿道口有安全阀的作用,在新膀胱压力升高

时,尿液从尿道口流出[20]。目前有研究认为,无菌

性的尿液反流、无症状的细菌定植并不会引起肾功

能损伤,而与伴有菌尿的输尿管反流关系密切,
Minervini等[13]证实尿路感染伴随反流是导致肾脏

瘢痕形成的重要原因,在随访的10例患者中,3例
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由于反复发生的尿路感染及尿脓毒症出现肾功能

下降,而在其余7例无菌性尿液反流的患者未观察

到明显的肾功能下降。
输尿管肠管吻合口狭窄是一项严重的术后并发

症,以往文献报道直接吻合的狭窄率为1%~4%,
而抗反流吻合的狭窄率为 9.5% ~20.0%[21-22]。
Roth等[14]认为抗反流吻合的吻合口狭窄发生率较

高,并且与术者的经验无明显相关性。吻合口狭窄

在影像学检查上观察到肾盂积水,临床表现为腰腹

部疼痛,发热或无明显症状。
吻合口狭窄常需要再次行手术治疗,对于≤

2cm 的吻合口狭窄,可行内镜下输尿管切开、暂时

性的输尿管支架置入术、输尿管球囊扩张、输尿管

新膀胱再植术,对于长段输尿管狭窄,可行肠代输

尿管术或自体肾移植。
本研究存在以下不足:①抗反流吻合方式多

样,本研究将多种吻合方式统称为抗反流吻合,会
造成研究之间存在异质性;②纳入的研究时间跨度

较大,手术方式及手术技术的改变会对结果存在一

定影响;③个别研究随访时间较短,会对输尿管吻

合口狭窄,术后慢性肾损伤等术后晚期并发症存在

一定影响。
综上所述,虽然输尿管肠管抗反流吻合在防止

输尿管反流方面存在一定优势,但输尿管反流通常

不会引起肾功能损伤,除非合并尿路感染,Meta分

析结果显示两组吻合方式在术后肾盂肾炎发生率

上比较差异无统计学意义,而直接吻合在输尿管吻

合口狭窄、术后慢性肾功能损伤方面存在明显优

势,直接吻合是一种术后并发症较少,保护肾功能

效果较好的吻合方式。
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