
3 　 Langlois JA, Rutland - Brown W, Wald MM. The epidemiology and

impact of traumatic brain injury: a brief overview[ J] . J Head Trauma

Rehabil, 2006, 21(5) : 375 - 378

4 　 Kalanithi P, Schubert RD, Lad SP, et al. Hospital costs, incidence,

and inhospital mortality rates of traumatic subdural hematoma in the U-

nited States[ J] . Neurosurg, 2011, 115(5) : 1013

5 　 Ross BM. Randall C. Jamshid G, et al. Surgical management of a-

cute subdural hematomas [ J ] . Neurosurg, 2006, 58 ( 3 Suppl ) :

S16 - 24

6 　 Shigemori M, Abe T, Aruga T, et al. Guidelines for the management

of severe head injury, 2nd edition guidelines from the guidelines com-

mittee on the management of severe head injury, the Japan society of

neurotraumatology[ J] . Neurol Med - Chi, 2012, 52(1) : 1 - 30

7 　 Lindvall P, Koskinen L. Anticoagulants and antiplatelet agents and

the risk of development and recurrence of chronic subdural haemato-

mas[ J] . J Clin Neurosci, 2009, 16(10) : 1287 - 1290

8 　 Lee JJ, Won Y, Yang T, et al. Risk factors of chronic subdural he-

matoma progression after conservative management of cases with ini-

tially acute subdural hematoma[ J] . Korean J Neurotrauma, 2015, 11

(2) : 52 - 57

9 　 Kwon H, Choi KS, Yi HJ, et al. Risk factors of delayed surgical in-

tervention after conservatively treated acute traumatic subdural hemato-

ma[ J] . J Korean Neurosurg Soc, 2017, 60(6) : 723 - 729

10 　 Son S, Chan JY, Sang GL, et al. Natural course of initially non - op-

erated cases of acute subdural hematoma: the risk factors of hematoma

progression[ J] . J Korean Neurosurg Soc, 2013, 54(3) : 211 - 219

11　 Kaestner S, Boom MVD, Deinsberger W. Frequency of and risk fac-

tors for chronification in traumatic acute subdural hematoma following

conservative therapy[ J] . J Neurolo Surg, 2019, 80(5) : 359 - 364

12 　 Yang AI, Balser DS, Mikheev A, et al. Cerebral atrophy is associated

with development of chronic subdural haematoma [ J] . Brain Injury,

2012, 26(13 - 14) : 1731 - 1736

13　 Feliciano CE, OD Jesús. Conservative management outcomes of trau-

matic acute subdural hematomas [ J] . P R Health Sci J, 2008, 27

(3) : 220 - 223

14　 Fujimoto K, Otsuka T, Yoshizato K, et al. Predictors of rapid spon-

taneous resolution of acute subdural hematoma[ J] . Clin Neurol Neu-

rosur, 2014, 118(2) : 94 - 97

15　 Laviv Y, Rappaport ZH. Risk factors for development of significant

chronic subdural hematoma following conservative treatment of acute

subdural hemorrhage[ J] . Brit J Neurosurg, 2014, 28 ( 6 ) : 733 -

738

16　 Tseng JH, Tseng MY, Liu AJ, et al. Risk factors for chronic subdural

hematoma after a minor head injury in the elderly: a population - based

study[ J] . Biomed Res Int, 2014, 2014(2014) : 218646

17　 Okano A, Oya S, Fujisawa N, et al. Analysis of risk factors for chro-

nic subdural haematoma recurrence after burr hole surgery: optimal

management of patients on antiplatelet therapy[ J] . Br J Neurosurg,

2014, 28(2) : 204 - 208

18　 Wang N, Hu J, Oppong - Gy Ebi A, et al. Elevated blood urea ni-

trogen is associated with recurrence of post - operative chronic sub-

dural hematoma[ J] . BMC Neurology, 2020, 20(1) : 411

(收稿日期: 2022 - 04 - 15)

(修回日期: 2022 - 06 - 07)

　 　 基金项目:安徽省科技攻关计划项目(20194a07020022)
作者单位:233000　 蚌埠医学院第一附属医院消化内科

通信作者:燕善军,电子信箱:yansj2006@ 163. com

食管癌根治术后吻合口难治性狭窄的相关因素分析
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摘 　 要 　 目的 　 探讨影响食管癌根治术后吻合口难治性狭窄的相关因素。 方法 　 回顾性分析 2012 年 1 月 ~ 2020 年 12 月

蚌埠医学院第一附属医院收治的因食管癌根治术后良性吻合口狭窄行内镜下扩张治疗的 130 例患者。 根据狭窄所需内镜下扩

张次数分为难治性狭窄组(扩张次数≥4 次)和非难治性狭窄组(扩张次数 < 4 次),采用统计学检验和多因素 Logistic 回归分析

评价影响食管癌根治术后吻合口难治性狭窄的相关因素。 结果 　 本研究共纳入 130 例患者,26 例(20% )患者发展为难治性狭

窄。 单因素分析结果显示,吻合口瘘、狭窄距门齿距离≤25cm、吻合钉 / 缝线残存、复杂食管狭窄以及食管癌根治术后 5 个月内出

现狭窄可能与食管癌根治术后吻合口难治性狭窄有关(P < 0. 05)。 多因素 Logistic 回归分析结果显示,吻合口瘘、狭窄距门齿距

离≤25cm、复杂食管狭窄以及食管癌根治术后 5 个月内出现狭窄是食管癌根治术后吻合口难治性狭窄的独立危险因素 (P <
0. 05)。 结论 　 吻合口瘘、狭窄距门齿距离≤25cm、复杂食管狭窄以及食管癌根治术后 5 个月内出现狭窄与食管癌根治术后吻合

口难治性狭窄有关。
关键词 　 食管癌 　 吻合口狭窄 　 难治性狭窄 　 食管扩张 　 危险因素
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Related Factors of Refractory Anastomotic Stenosis after Esophagectomy. 　 WANG Qingping, YAN Shanjun, DENG Min, et al. Depart-
ment of Gastroenterology, The First Affiliated Hospital of Bengbu Medical College, Anhui 233000, China

Abstract　 Objective　 To investigate the related factors of refractory anastomotic stenosis after esophagectomy. Methods　 One hun-
dred and thirty patients in the First Affiliated Hospital of Bengbu Medical College who underwent endoscopic dilation treatment for benign
anastomotic stenosis after esophagectomy from January 2012 to December 2020 were retrospectively analyzed. According to the number of
endoscopic dilations of stenosis, the patients were divided into refractory stenosis group ( dilation times≥ 4 times) and non - refractory
stenosis group (dilation times < 4 times) , and the related factors affecting refractory anastomotic stenosis after esophagectomy were evalua-
ted by statistical test and multivariate Logistic regression analysis. Results 　 A total of 130 patients were included in this study, and 26
(20% ) patients developed refractory stenosis. Univariate analysis showed that anastomotic leakage, the distance between stenosis and in-
cisor≤25cm, anastomotic nail / suture residue, complex esophageal stenosis, and development of stenosis within 5months after esophagec-
tomy may be related to the refractory stenosis (P < 0. 05) . Multivariate analysis showed that anastomotic leakage, the distance between
stenosis and incisor ≤25cm, complex esophageal stenosis, and development of stenosis within 5months after esophagectomy were independ-
ent risk factors for refractory stenosis (P < 0. 05) . Conclusion 　 Anastomotic leakage, the distance between stenosis and incisor≤25cm,
complex esophageal stenosis, and development of stenosis within 5months after esophagectomy were associated with refractory stenosis.

Key words　 Esophageal cancer; Anastomotic stenosis; Refractory stenosis; Bougie dilation; Risk factor

　 　 我国食管癌发生率和病死率分别位于所有恶性

肿瘤的第 5 位和第 4 位,均占到全球发病及死亡病例

的一半 [1] 。 目前食管癌的主要治疗手段仍然是手术

治疗,得益于手术水平的提高,5 年生存率可达 50%
以上 [2,3] 。 良性吻合口狭窄是食管癌根治术后最常

见并发症之一,其发生率为 10% ~ 40% [4,5] 。 治疗方

法包括内镜下微波凝固技术、内镜下扩张术、内镜下

支架置入术、内镜下切开术等,其中内镜下扩张治疗

为临床上广泛使用,虽短期内能使吞咽困难得到有效

缓解,但部分患者需要多次扩张治疗,严重降低患者

生活质量,国内外研究将累计扩张次数≥4 次者称为

难治性狭窄 [6 ~ 9] 。
近年来,国内外研究者就影响食管癌根治术后吻

合口狭窄形成的相关因素展开了大量研究,研究发

现,其危险因素包括手术及吻合方式、吻合口位置、伴
有心血管疾病以及是否合并吻合口瘘等 [8,10 ~ 12] 。 但

对难治性狭窄的患者来说,其相关因素尚未明确,为
此笔者进行了该项回顾性研究,总结近 10 年笔者医

院消化内镜中心收治的食管癌根治术后吻合口狭窄

行扩张治疗患者临床资料,旨在探究食管癌根治术后

吻合口难治性狭窄的相关因素,为临床防治提供一些

诊疗思路或数据参考。
资料与方法

1. 临床资料:选取 2012 年 1 月 ~ 2020 年 12 月

笔者医院收治的因食管癌根治术后发生良性吻合口

狭窄行内镜下扩张治疗的 130 例患者。 纳入标准:①
均行食管癌根治术治疗;②存在吞咽困难症状并行胃

镜或上消化道造影检查明确诊断为吻合口狭窄;③术

后仅进行内镜下扩张治疗,未行其他手段预防或治疗

(支架或注射类固醇激素等)。 排除标准:①肿瘤复

发引起狭窄者;②合并神经性吞咽障碍、食管裂孔疝、
贲门失弛缓、食管外压等其他疾病致吞咽困难或食管

狭窄;③具有严重器官病变而无法耐受治疗;④既往

院外行吻合口扩张治疗史;⑤临床资料或随访资料丢

失。 收集食管癌根治术后良性吻合口狭窄行内镜下

扩张治疗患者的临床资料,包括年龄、性别、术后吻合

口瘘、术前 Stooler 分级、狭窄距门齿距离、初次扩张

最大扩张器尺寸、吻合钉 / 缝线残存、复杂食管狭窄、
手 术 与 初 次 扩 张 间 隔 时 间。 吞 咽 困 难 程 度 分

级 [13, 14] :0 级:能进各种饮食;1 级:能进软食;2 级:
进半流质;3 级:进流质;4 级:进流质困难,本研究经

笔者医院医学伦理学委员会审批通过。
2. 棒状扩张常规方法:胃镜插入至食管吻合口上

缘,胃镜下对吻合口狭窄的位置、长度及程度进行探

查;胃镜直视下经活检孔道置入导丝,使导丝前端插

至吻合口以下(10 ~ 15cm),固定导丝,退出胃镜。 根

据胃镜探查结果选择合适大小的棒状扩张器,于导丝

引导下缓慢将棒状扩张器插入,使棒状扩张器前端通

过狭窄部位,停留 3 ~ 5min,如无明显出血、穿孔及患

者能够耐受,可于 3min 后,应用不同直径的棒状扩张

器进行顺次扩张,重复 3 次。 扩张完成后再次进镜,
观察扩张效果,排除出血、穿孔等并发症。 如少量渗

血可不予处理,必要可局部喷洒去甲肾上腺素液,确
保无活动性出血后再退镜。 术后嘱患者禁食 12h,同
时可以给予抑酸、黏膜保护剂及补液等治疗。

3. 统计学方法:应用 SPSS 26. 0 统计学软件对数
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据进行统计分析。 符合正态分布的计量资料以均

数 ± 标准差( x ± s)表示,组间比较采用两独立样本

t 检验;组间比较采用两独立样本秩和检验;计数资

料以例数(率) [ n (% ) ] 表示,组间比较采用 χ2 检

验;先对影响因素使用上述方法进行单因素分析;
筛选出差异有统计学意义的变量纳入 Logistic 多因

素回归分析进行多因素分析,以 P < 0 . 05 为差异有

统计学意义。
结 　 　 果

1. 一般情况:本研究共纳入 130 例患者,其中男

性 102 例 (78. 5% ),女性 28 例 ( 21. 5% ),年龄为

70. 7(53 ~ 85) 岁。 其中年龄≤70 岁患者 59 例,年
龄 > 70 岁患者 71 例。 其中 102 例患者狭窄发生在

术后 1 年内,占 79. 2% 。 狭窄出现中位时间为 5 个

月。 狭窄距门齿距离≤25cm 者 98 例,距门齿距离 >
25cm 者 32 例。 初次扩张最大扩张器尺寸: < 12mm
46 例, > 12mm 84 例。 参考吞咽困难程度分级,患者

就诊时吞咽困难情况:0 级 0 例,1 级 14 例,2 级 39
例,3 级 67 例,4 级 10 例。
　 　 2. 食管癌根治术后吻合口难治性狭窄单因素分

析:结果显示,吻合口瘘、狭窄距门齿距离、吻合钉 / 缝
线残存、复杂食管狭窄以及手术与初次扩张间隔时间

可能与食管癌根治术后吻合口难治性狭窄有关(P <
0. 05),而年龄、性别、术前吞咽困难分级以及初次扩

张最大扩张器尺寸可能与食管癌根治术后吻合口难

治性狭窄无关(P > 0. 05,表 1)。
　 　 3. 食管癌根治术后吻合口难治性狭窄多因素分

析:吻合口瘘、狭窄距门齿距离≤25cm、复杂食管狭

窄以及食管癌根治术后5个月内出现狭窄是食管癌

表 1　 食管癌根治术后吻合口难治性狭窄单因素分析

项目

难治性

狭窄组

( n = 26)

非难治性

狭窄组

( n = 104)
χ2 P

年龄(岁) 1. 521 0. 218
　 ≤70 9 50
　 > 70 17 54
性别 0. 102 0. 749
　 男性 21 81
　 女性 5 23
术后吻合口瘘 12. 662 < 0. 01
　 是 6 2
　 否 20 102
术前 Stooler 分级 4. 916 0. 296
　 Ⅰ级 0 14
　 Ⅱ级 10 29
　 Ⅲ级 13 54
　 Ⅳ级 3 7
狭窄距门齿距离( cm) 5. 016 0. 025
　 ≤25 24 74
　 > 25 2 30
初次扩张最大扩张器尺寸(mm) 0. 008 0. 927
　 < 12 9 39
　 > 12 17 67
吻合钉 / 缝线残存 4. 333 0. 037
　 是 10 20
　 否 16 84
复杂食管狭窄 4. 065 0. 044
　 是 7 10
　 否 19 94
手术与初次扩张间隔时间(月) 4. 117 0. 042
　 ≤5 19 53
　 > 5 7 51

根治术后吻合口难治性狭窄的独立危险因素 ( P <
0. 05,表 2)。

表 2　 食管癌根治术后吻合口难治性狭窄多因素 Logistic 回归分析

项目 回归系数 标准误 Wald P OR(95% CI)
吻合口瘘 2. 390 1. 001 5. 700 0. 017 10. 911(1. 534 ~ 77. 611)

狭窄距门齿距离≤25cm 2. 694 0. 936 8. 286 0. 004 14. 798(2. 363 ~ 92. 684)
吻合钉 / 缝线残存 1. 020 0. 615 2. 752 0. 097 2. 772(0. 831 ~ 9. 247)
复杂食管狭窄 2. 027 0. 736 7. 584 0. 006 7. 589(1. 794 ~ 32. 109)

术后 5 个月内出现狭窄 1. 918 0. 634 9. 142 0. 002 6. 806(1. 963 ~ 23. 595)

讨 　 　 论

内镜下扩张治疗已经成为食管癌根治术后良性

吻合口狭窄的一线治疗方法,但是仍有部分吻合口狭

窄患者出现顽固性吞咽困难,需要频繁接受扩张治

疗,严重影响患者的营养状态和术后生活质量。 因

此,早期识别食管癌根治术后吻合口难治性狭窄的危

险因素和高风险个体,并结合临床实践采取相应的预

防措施,有助于增加扩张治疗成功率和改善食管癌患

者生存质量。 本研究通过对近年来收治的食管癌根

治术后吻合口狭窄行扩张治疗的患者进行统计学分

析,取得一定进展。
既往研究指出,吻合口位置与难治性狭窄的发生
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有一定相关性。 方东等 [9] 研究指出,吻合口位于气

管分叉上方患者出现扩张后再狭窄的概率高于气管

分叉下方。 Ahmed 等 [11] 通过对 524 例行食管切除术

的食管癌患者进行前瞻性研究,结果显示颈段吻合相

比于胸段吻合更易出现难治性狭窄。 本研究结果显

示,狭窄距门齿距离≤25cm 是难治性狭窄的独立危

险因素,可能是由于其管状胃近端血液循环较差或吻

合部位张力较高所致。 Hosoi 等 [15] 研究指出,高位吻

合患者可以通过采用较大直径的吻合器尽量避免吻

合口狭窄的发生。
关于吻合口瘘,有多项研究表明吻合口瘘是食管

癌根治术后吻合口狭窄的独立危险因素 [8, 10] 。 此

外,吻合口瘘也被认为是吻合口难治性狭窄的危险因

素 [10, 11] 。 其机制可能主要是因为吻合口瘘发生后局

部产生慢性炎性反应,从而引起纤维组织增生形成瘢

痕组织,也可能只是因为吻合口瘘和狭窄的形成均与

吻合口处组织缺氧和低灌注有关。 本研究发现,吻合

口瘘是吻合口狭窄的独立危险因素。 但本研究纳入

的 130 例患者中共有 8 例出现术后吻合口瘘,其发生

率仅为 6. 15% ,与 2020 中国食管癌调查数据显示我

国食管癌根治术后吻合口瘘的发生率一致,但因样本

量较小,结果存在一定偏倚 [16] 。
食管癌根治术后吻合口狭窄患者内镜检查经常

发现关于专家共识中提出的复杂食管狭窄,即成角、
不规则狭窄,狭窄段长度≥2cm [17] 。 本研究结果显示

复杂食管狭窄患者发生难治性狭窄的风险是简单食

管狭窄患者的 7. 589 倍。 这类狭窄治疗更加困难,且
与简单食管狭窄比较更易发生难治性狭窄 [18] 。 内镜

检查也经常发现食管腔内有吻合钉 / 缝线残存。 有研

究结果表明,吻合钉 / 缝线残存是食管癌根治术后吻

合口难治性狭窄的独立危险因素 [19, 20] 。 可能的机制

是其存在使得吻合口长期处于慢性炎症刺激致瘢痕

形成,从而影响狭窄修复。 治疗共识中也指出吻合钉

是导致狭窄形成的重要原因,内镜下可拔出所见残留

吻合钉 [13] 。 本研究单因素分析结果显示,吻合钉 / 缝
线残存可能与食管癌根治术后吻合口难治性狭窄的

发生有关而多因素结果显示吻合钉 / 缝线残存与食管

癌根治术后吻合口难治性狭窄的发生无关,可能与本

研究纳入样本量较小有关。
本研究结果显示,食管癌根治术后 5 个月内出现

狭窄是难治性狭窄的独立危险因素,与张艳伟 [21] 、
Nishikawa 等 [22] 研究结果一致。 这可能是因为术后

早期吻合口形成是纤维组织形成瘢痕组织的吻合口

愈合过程,在此期间形成的瘢痕组织对扩张的阻力较

高、回缩力较强。 高川等 [23] 研究结果显示,扩张间隔

时间 > 4 周是食管癌根治术后扩张再狭窄的独立危

险因素,指出对于需要行多次扩张治疗的患者来说,
推荐连续两次扩张间隔时间不超过 4 周。 李玟等 [24]

也提出扩张间隔时间在 3 ~ 4 周是适宜的,一方面可

以避免扩张间隔时间过短,扩张后食管黏膜炎症尚

未修复,张力下降,致食管憩室形成及穿孔、出血等

并发症风险增加;另一方面可以赶在瘢痕形成前开

始扩张,取得较好的扩张疗效。 所以,对于食管癌

根治术后出现吻合口狭窄的患者,尤其是合并上述

危险因素的,应早期行扩张术并严格按照时间节点

进行扩张。
本研究中初次扩张最大扩张器尺寸与难治性狭

窄的发生无显著相关性,可能是由于在扩张治疗中,
当患者不能耐受时,笔者没有继续使用更大的棒状扩

张器进行扩张,也可能是因为食管具有回缩特性扩张

器尺寸不能真正反映扩张后吻合口直径,可以解释高

川 [23] 、方东等 [9] 得出的扩张后吻合口直径与吻合口

再狭窄有关,而 van Heijl 等 [10] 研究指出扩张器大小

与狭窄复发无关。 目前对于扩张终点尚未完全统一,
与操作者习惯有很大关联,英国胃肠病学会食管狭窄

扩张指南推荐直径 15mm 的扩张器可以轻松通过作

为扩张终点 [25] 。 van Halsema 等 [26] 研究表明,对于食

管癌根治术后良性吻合口狭窄患者,内镜下扩张

16mm 以上与扩张 16mm 比较,在没有增加并发症发

生率同时可以延长无扩张期,减少狭窄复发率,但仍

需要开展更大样本量研究予以验证。
综上所述,吻合口瘘、狭窄距门齿距离≤25cm、

复杂食管狭窄以及食管癌根治术后 5 个月内出现狭

窄是难治性狭窄的独立危险因素。
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