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【摘要】  目的　评估3种内镜下改良组织胶方案治疗孤立性胃静脉曲张的疗效。方法　回顾性分析2008年1月–
2019年12月就诊于北京地坛医院的孤立性胃静脉曲张患者73例，收集患者的临床资料，包括年龄、性别、病因、生化指标、

Child-Pugh分级、自发性分流的类型、术前出血史、是否合并肝癌等指标。评价内镜下改良组织胶联合聚桂醇治疗、内镜

下金属夹辅助组织胶联合聚桂醇治疗、内镜下金属夹和LOOP辅助组织胶联合聚桂醇治疗3种方法的异位栓塞率、生存

率、再出血率、聚桂醇和组织胶治疗量、夹子数、治疗次数等临床治疗效果。结果　患者的基线资料中Child-Pugh分级、

术前有无血栓形成、是否合并肝癌在3种治疗方式间比较差异有统计学意义（P<0.05）。3种方法的异位栓塞率差异无统计

学意义，但内镜下金属夹辅助组织胶联合聚桂醇治疗方案、内镜下金属夹和LOOP辅助组织胶联合聚桂醇治疗方案无异位

栓塞发生。3种治疗方法的生存率、再出血率、聚桂醇和组织胶治疗量差异无统计学意义，但夹子数和1年内治疗次数差异

有统计学意义（P<0.05）。结论　内镜下金属夹辅助组织胶联合聚桂醇治疗、内镜下金属夹和LOOP辅助组织胶联合聚桂

醇治疗，这2种改良内镜下组织胶治疗方案可减少孤立性胃静脉曲张患者1年内治疗次数。
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【Abstract】   Objective　To  evaluate  the  efficacy  of  three  endoscopic  therapies  of  isolated  gastric  varices  (IGV)
with modified tissue adhesive. Methods　 A retrospective analysis was conducted with the clinical data of 73 IGV patients
who were treated between January 2008 and December 2019 at Beijing Ditan Hospital.  Patient clinical  data on age,  sex,
etiology,  biochemistry findings,  Child-Pugh classification,  the type of  spontaneous shunt,  preoperative bleeding history,
and  the  presence  or  absence  of  liver  cancer  were  collected.  The  three  therapies  evaluated  were  endoscopic  intravenous
injection  of  tissue  glue  combined  with  lauromacrogol,  endoscopic  clip-assisted  intravenous  injection  of  tissue  glue
combined  with  lauromacrogol,  and  endoscopic  clip  and  LOOP-assisted  intravenous  injection  of  tissue  glue  combined
with  lauromacrogol.  Their  respective  clinical  treatment  outcomes,  including  ectopic  embolism  rate,  survival  rate,
rebleeding rate, amount of lauromacrogol and tissue glue used, the number of endoscopic clips used, and the number of
times of the procedure the patient underwent, were evaluated. Results　 In the patient baseline data, Child-Pugh grade,
preoperative thrombus formation, and the presence or absence of liver cancer, showed significant difference between the
three therapies (P<0.05).  There was no significant difference in the rates of ectopic embolism among the three methods
(P>0.05), but no ectopic embolism occurred after endoscopic clip-assisted intravenous injection of tissue glue combined
with  lauromacrogol,  or  after  endoscopic  clip  and  LOOP-assisted  intravenous  injection  of  tissue  glue  combined  with
lauromacrogol. There was no significant difference in the survival rate, the rebleeding rate, amount of lauromacrogol and
tissue glue used for the three therapies, but there was significant difference in the number of endoscopic clips used and the
number of times the procedure was conducted within one year (P<0.05). Conclusion　 The two endoscopic therapies of
intravenous  injection  of  modified  tissue  glue,  one  assisted  by  clip  and  the  other  assisted  by  clip  and  LOOP,  can  help
reduce the number of procedures IGV patients undergo within one year.

【Key words】　　Isolated gastric varices　　Endoscopic treatment　　Intravenous injection of tissue glue
combined with lauromacrogol　　Clip　　LOOP　　

食管胃静脉曲张破裂出血是肝硬化门脉高压最常

见、最严重的并发症之一，死亡率高达33%[1-5]。尤其是伴

有自发性分流的孤立性胃静脉曲张（ isolated gastric

varices, IGV），死亡率更高，可达45%～55%[6-10]。近年来

内镜技术飞速发展，其操作简单、方便，成为国内外指南

推荐的治疗IGV患者出血的一线治疗方案，但治疗过程
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中可并发致死率极高的肺栓塞、脑梗塞等异位栓塞[11-14]。

本文通过总结3种不同的改良内镜下组织胶注射方法治

疗IGV，探索内镜治疗的安全性和有效性，减少异位栓塞

发生率，降低再出血率，从而提高生存率，为临床治疗提

供更多的思路。 

1     资料与方法
 

1.1    研究对象

收集2008年1月–2019年12月本院肝硬化伴有IGV患

者共73例，随访时间至内镜治疗后1年，回顾性分析其完

整临床资料。纳入标准：①明确诊断为肝硬化伴IGV的

患者。②不能耐受非选择性β-受体阻断剂的患者。③首

次治疗仅愿意接受内镜治疗方案的患者。④患者及家属

同意行相关检查，并签署知情同意书，符合医学伦理学要

求〔京地伦科字（2018）第（021）-01号〕。排除标准：①合并

严重心肺原发疾病及肾功能不全、血液系统疾病等。

②治疗过程中行球囊导管闭塞下逆行性静脉栓塞术

（balloon-occluded retrograde transvenous obliteration,

BRTO）、经颈静脉肝内门体静脉分流术（transjugular

intrahepatic portosystemic shunt, TIPS）、外科手术及肝移

植患者。③失访或临床资料不完整者。

经排除BRTO 1例、TIPS 1例、外科手术2例、肝移植

1例、失访患者2例和临床资料不完整1例后，共纳入患者

73例，其中采用内镜下改良组织胶联合聚桂醇治疗22例，采

用内镜下金属夹辅助组织胶联合聚桂醇治疗30例，采用内

镜下金属夹和LOOP辅助组织胶联合聚桂醇治疗21例。 

1.2    观察指标

基线资料包括性别、年龄、病因、血红蛋白

（hemoglobin, HGB）水平、血小板（platelet, PLT）水平、丙

氨酸氨基转移酶（alanine aminotransferase, ALT）、天门冬

氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase, AST）、人血

白蛋白（albumin, ALB）、肌酐（creatinine, Cr）、国际标准

化比值（international normalized ratio, INR）、凝血酶原时

间（prothrombin time, PT）Child-Pugh分级、自发分流的

类型（包括脾肾分流、胃肾分流和二者均有的混合型）、

术前血栓情况、术前有无出血史（经胃镜检查明确诊断）

和是否合并肝癌。疗效观察指标：主要指标为有无异位

栓塞，次要指标包含生存率、再出血率、首次治疗聚桂醇

量、首次治疗组织胶量、夹子数、1年治疗次数、1年聚桂

醇总量、1年组织胶总量和术后血栓形成。 

1.3    治疗方案

内镜治疗前行腹部增强CT+门脉重建或门脉超声，

评估是否合并自发性分流及分流类型。根据内镜下曲张

静脉的大小，逐渐改进治疗方案，分为3组：

第1组（2008–2015年的入组患者）采用改良组织胶联

合聚桂醇治疗，具体为“改良三明治法”混合物（2 mL聚桂醇+

0.5 mL α-氰基丙烯酸正丁酯+2 mL盐水）分点多次注射治

疗，每次每点注射均为前述4.5 mL混合物至曲张静脉实

变。见图1。

第2组（2016–2019年的入组患者，曲张静脉直径≤

10 mm）采用金属夹辅助组织胶联合聚桂醇治疗，具体方

法为金属夹（≥2枚）分别置于胃底曲张静脉的流入端与

流出端，“改良三明治法”混合物注射于金属夹之间曲张

静脉内，注射方法同文献[15]。见图2。

第3组（2018–2019年入组患者，曲张静脉团直径>

10 mm）采用金属夹和LOOP辅助组织胶联合聚桂醇治

疗，具体方法为金属夹（<2枚）辅助LOOP圈套曲张静脉

团，分别于圈套的静脉团内、流入端、流出端分点注射

“改良三明治法”混合物，注射方法同文献[16]。见图3。

以上操作由具有10年以上治疗经验的专家按照《肝

硬化门脉高压食管胃静脉曲张出血的防治指南》[17]进行

规范化操作。 

1.4    随访

术后常规使用生长抑素降低门脉压力、质子泵抑制
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图 1  “改良三明治法”治疗图例

Fig 1  Cyanoacrylate mixture injection of "modified sandwich"

A: Before the endoscopic treatment and the erosion (yellow arrow); B: Cyanoacrylate mixture injection of “modified sandwich” (including 2 mL lauromacrogol,

0.5 mL cyanoacrylate and 2 mL sodium chloride in different positions; a: the position of injection to varix close to fundus; b: another position of injection to varix close to

cardia); C: Complete the cyanoacrylate mixture injection of “modified sandwich”.
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剂抑酸和抗菌药物治疗，术后1周复查胃镜、复查门脉

CT重建或门脉超声，此后每3个月复查胃镜，必要时行重

复治疗至曲张静脉消失、门脉超声至术后1年，若有胃静

脉曲张再出血随时就诊。研究终点为出现异位栓塞或死

亡。再出血标准：静脉曲张患者首次内镜治疗后，再次出

现活动性出血，于24 h内血液动力学稳定状态下行胃镜

检查明确其出血原因为胃静脉曲张破裂出血。 

1.5    统计学方法

x̄± s正态分布的计量资料以 表示，采用t检验进行组

间比较；非正态分布的计量资料以中位数（四分位间距）

表示，采用秩和检验、log-rank检验进行组间比较；计数资

料采用χ2检验进行组间比较。P<0.05为差异有统计学意义。 

2     结果

纳入本研究的73例患者均为肝硬化患者，行内镜检

查明确有IGV，年龄34～81岁，其中8例术前无上消化道出

血，65例术前并发上消化道出血（65例中35例明确为

IGV破裂出血，30例为原因不明上消化道出血）。73例患

者中，乙肝肝硬化28例，丙肝肝硬化7例，酒精性肝硬化

12例，自身免疫性肝病肝硬化10例，药物性肝硬化1例，不

明原因所致肝硬化15例。 

2.1    基线资料比较

不同治疗方式的3组患者比较，性别、年龄、白蛋白、

血红蛋白含量、血小板计数、凝血酶原时间、INR、ALT、

AST和Cr、自发性分流类型和术前有无胃静脉曲张出血

的发生方面差异无统计学意义。3组患者的Child-Pugh分

级为A～B级，在Child-Pugh分级、术前有无血栓形成和是

否合并肝癌等方面差异有统计学意义（P<0.05）。见表1。 

2.2    治疗指标比较 

2.2.1    主要指标　第1组患者中有2例发生异位栓塞，异

位栓塞率为9.09%，其他2组患者中均无异位栓塞发生。

3组间比较差异无统计学意义。见表2。 

2.2.2    次要指标　第1组患者中2例死于异位栓塞，生存

率90.91%；第2组患者中无死亡发生，生存率100%；第3组

患者中1例死于心源性猝死，生存率95.24%。3组间比较

生存率差异无统计学意义。

由表2可见，3组间患者首次治疗聚桂醇量和组织胶

量、1年聚桂醇总量和组织胶总量，及术后血栓形成方面

差异亦无统计学意义，而夹子数和1年内治疗次数在3组

间比较差异有统计学意义（P<0.05）。因患者术前有无血

栓形成、是否合并肝癌方面对再出血的发生有影响，故剔

除合并肝癌患者5例，合并术前血栓形成3例，其中1例患

 

A Ba BcBb C

 
图 2  金属夹辅助“改良三明治法”治疗图例

Fig 2  Endoscopic clip-assisted cyanoacrylate mixture injection of "modified sandwich"

A: Image taken before the endoscopic treatment and the erosion (yellow arrows); B: Endoscopic clip-assisted cyanoacrylate mixture injection of “modified sandwich”

(a: a clip was fixed on the middle of the varix to obstruct partial blood flow, and then the second clip was fixed on the afferent branch to further block the flow; b: the

“modified sandwich” cyanoacrylate mixture was injected into the vein between two clips; c: the cyanoacrylate mixture injection into afferent vein and efferent vein at

different points separately was continued to block the blood flow thoroughly); C: Completion of the endoscopic clip-assisted cyanoacrylate mixture injection of “modified

sandwich” therapy.
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图 3  金属夹和LOOP辅助“改良三明治”法治疗图例

Fig 3  Endoscopic clip and LOOP-assisted cyanoacrylate mixture injection of "modified sandwich"

A: Image taken before the endoscopic treatment and the erosion (yellow arrow); B: Endoscopic clip and loop-assisted cyanoacrylate mixture injection of “modified

sandwich” therapy (a: a clip fixed the LOOP on the fundus, and the LOOP encircled the varix; b: the LOOP was tightened up gradually to obstruct the partial blood flow; c:

cyanoacrylate mixture of “modified sandwich” was injected into the circled vein to further break the blood flow, and cyanoacrylate injection into afferent vein and efferent

vein at different points separately was continued to block the blood flow thoroughly); C: Completion of the endoscopic clip and LOOP-assisted cyanoacrylate mixture

injection of “modified sandwich” therapy.
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者既合并肝癌又有术前血栓。剩余患者肝功能为Child-

pugh A～B级，组间比较基线资料差异无统计学意义。

66例患者经3种不同治疗后进行再出血率比较：第1组

2 2例患者中1年内有9例发生再出血，其再出血率为

40.91%；第2组29例患者中1年发生再出血9例，其再出血

率为31.03%；第3组15例患者中有4例发生再出血，其再出

血率26.67%；差异无统计学意义。 

3     讨论

既往研究发现组织胶治疗IGV，组织胶可沿分流道

随体循环流动至全身各重要脏器而出现栓塞，其发生与

使用组织胶的剂量呈正相关[18-20]。因此，我们采用“改良

三明治”法小剂量多点分次注射，减少组织胶用量，从而

达到减少异位栓塞的发生。但在本研究的早期阶段，

22例患者中仍有2例发生异位栓塞并死亡，考虑可能与操

作者对分流道的血流方向判断不准确，操作手法不熟练

有关。为准确判断分流方向，我们术前进行CT门脉重建

或腹部超声检查，预评估分流情况后再行内镜下治疗。

MANATAKA等[21]和NI等[22]发现异位栓塞的发生可

能与分流血流速度有更大的相关性。我们应用金属夹机

械性夹闭血管，能有效阻断部分血流，降低血流速度，同

时联合组织胶+聚桂醇治疗少量多点分次注射，从而达到

减少异位栓塞发生的目的。自2016年以后本研究中采用

此方法治疗30例患者过程中未再有异位栓塞发生。直径

大于10 mm的孤立性胃底静脉曲张应用金属夹操作过程

中易出现曲张静脉破裂出血，因此我们采用LOOP联合金

属夹圈套结扎迂曲粗大静脉团的改良方式，在圈套的静

脉团中注射组织胶+聚桂醇混合物，避免操作诱发大出血

的风险，有效减慢血流，减少异位栓塞的发生。21例患者

采用此方法治疗无异位栓塞发生。3种方法比较异位栓

表 1    3组不同治疗方式的基线资料比较

Table 1    Comparison of the baseline data of patients treated with three different endoscopic therapies

Item Group 1 (n=22) Group 2 (n=30) Group 3 (n=21) t/H/χ2 P
x̄± sAge/yr., 56.27±13.70 60.23±9.81   59.86±9.53   0.919 0.404

x̄± sALB/(g/L), 32.77±6.48   33.64±7.99   30.46±5.03   1.380 0.258
x̄± sHGB/(g/L), 83.17±23.08 89.67±24.89 84.95±19.15 0.572 0.567

PLT/×109 L−1, median (P25, P75) 77.20 (54.10, 133.50) 85.50 (49.40, 130.25) 94.00 (78.00, 132.50) 1.238 0.538
PT/s, median (P25, P75) 12.80 (11.7, 16.13)     13.65 (12.63, 15.70)   14.50 (13.75, 18.30)   5.210 0.740
INR (median [P25, P75]) 1.32 (1.08, 1.60)     1.30 (1.17, 1.88)     1.34 (1.24, 1.59)     0.957 0.620
ALT/(U/L), median (P25, P75) 24.05 (9.98, 53.18)     19.95 (12.38, 30.38)   25.00 (20.35, 37.05)   1.707 0.426
AST/(U/L), median (P25, P75) 22.45 (14.90, 48.65)   22.65 (18.30, 31.40)   29.00 (17.10, 42.60)   0.590 0.744
Cr/(μmol/L), median (P25, P75) 58.50 (53.23, 67.83)   66.45 (56.35, 83.18)   69.40 (59.70, 76.55)   2.681 0.262
(Male/female)/case 13/9 11/19 11/20 2.790 0.248
(Child-Pugh A/B)/case 10/9 25/5 11/10 7.234 0.027
(Slpeno-renal/Gastro-renal/Compound shunt)/case 8/7/7 8/12/10 3/8/10 5.178 0.521
Thrombosis before therapy (yes/no)/case 0/22 1/29 2/19 8.841 0.031
Patient with hepatocellular carcinoma (yes/no)/case 0/22 1/29 4/17 7.097 0.029
Gastric varices hemorrhage before therapy (no/yes/unclear)/case 5/12/5 2/16/12 1/7/13 9.365 0.053

　ALB: Albumin; HGB: Hemoglobin; PLT: Platelet; PT: Prothrombin time; INR: International normalized ratio; ALT: Alanine aminotransferase; AST:
Aspartate aminotransferase; Cr: Creatinine. Group 1: Treated by only a cyanoacrylate mixture injection (including 2 mL lauromacrogol, 0.5 mL cyanoacrylate
and 2 mL sodium chloride solution); Group 2: Treated by a cyanoacrylate mixture injection with the assistance of endoscopic clip; Group 3: Treated by a
cyanoacrylate mixture injection with the assistance of endoscopic clip and LOOP.

表 2    3组不同治疗方式的治疗指标比较

Table 2    Comparison of the therapeutic indicators of the three different endoscopic therapies

Item Group 1 (n=22) Group 2 (n=30) Group 3 (n=21) χ2/H P
Rate of systemic embolism/case (%) 2 (9.09) 0 (0.00) 0 (0.00) 4.767 0.092
Survival rate/case (%) 20 (90.91) 30 (100.00) 20 (95.24) 2.694 0.260
Rate of post-therapeutic thrombosis/case (%) 2 (9.09) 1 (3.33) 3 (14.29) 1.966 0.369

Rate of rebleeding/case (%)* 9 (40.91) 9 (31.03) 4 (26.67) 0.251 0.618
Volume of cyanoacrylate at first time therapy/mL, median (P25, P75) 2.75 (1.50, 4.13) 4.00 (2.75, 4.50) 3.00 (3.00, 5.00) 4.046 0.132
Volume of lauromacrogol atfirst time therapy/mL, median (P25, P75) 12.50 (0.00, 20.00) 10.00 (10.00, 20.00) 10.00 (10.00, 10.00) 1.564 0.457
Clip number (median [P25, P75]) 0.00 (0.00, 0.00) 2.00 (2.00, 3.00) 2.00 (1.00, 2.00) 49.36 0.000
Volume of cyanoacrylate in one year/mL, median (P25, P75) 4.75 (3.00, 8.00) 4.50 (3.00, 7.00) 5.00 (3.00, 7.25) 0.734 0.693
Volume of lauromacrogol in one year/mL, median (P25, P75) 20.00 (10.00, 46.63) 10.00 (10.00, 20.00) 20.00 (10.00, 50.00) 5.250 0.072
Therapeutic times in one year (median [P25, P75]) 3.50 (2.00, 5.25) 3.00 (2.00, 4.00) 2.00 (2.00, 2.50) 7.527 0.023

　Group 1, Group 2, Group 3: Denotes the same as those in table 1. * One case with liver cancer and portal thrombosis in group 2 and 4 cases with liver cancer
and 2 cases with portal thrombosis in group 3 were excluded because liver cancer and portal thrombosis could increase the rebleeding rate.
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塞发生率差异无统计学意义，但考虑样本量较少，故有待

扩大样本量进一步研究观察。

尽管患者在术前有无血栓形成、是否合并肝癌方面

基线资料存在差异，但随访时间短，仅有1年，考虑二者对

生存率影响不大，同时对组织胶和聚桂醇治疗及术后血栓

形成影响亦不大，但对再出血的发生可能存在影响，因门

脉血栓形成可进一步增加门脉压力，门脉压力与再出血呈

正相关，可加重再出血的发生，故在比较3种方法治疗后再

出血的情况时剔除合并这两个因素的病例。3种治疗方法

在降低患者1年内再出血率、首次治疗应用组织胶+聚桂

醇的量，以及1年组织胶+聚桂醇的总量方面无明显差异。

但3组间在金属夹的使用数目和1年内治疗的次数方面，金

属夹辅助组织胶联合聚桂醇治疗方案、金属夹和LOOP辅

助组织胶联合聚桂醇治疗方案明显减少，由此推断患者住

院费用可明显下降，大大减少了患者的经济负担。

本研究尚存不足之处，仅有2例患者组织胶治疗发生

了异位栓塞，故未采用多因素回归分析发生异位栓塞的

危险因素，下一步拟扩大样本量深入研究。此外，因在操

作中易造成曲张静脉破裂大出血而死亡，如何合理地在

这3种治疗方案中选择，依赖于内镜医师的经验，对操作

者的技术要求较高。

综上所述，内镜下金属夹辅助组织胶联合聚桂醇治

疗、内镜下金属夹和LOOP辅助组织胶联合聚桂醇治疗，

这2种改良内镜下组织胶治疗方案可减少患者1年内治疗

次数，发生异位栓塞的危险因素有待扩大样本量继续研究。

* * *
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