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保胆取石术后结石复发危险因素的 Ｍｅｔａ 分析
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 探讨保胆取石术后结石复发的危险因素，为保胆取石的适应证提供理论依据。 方法　 检索中国生物医

学文献服务系统、维普、中国知网、万方等数据库，并辅以手工检阅相关论文及其参考文献，按照预先制定的纳入和排除标准

筛选文献，之后进行质量评价和数据提取，最后采用 Ｓｔａｔａ １２．０ 软件进行荟萃分析和发表偏倚检测。 结果　 本项目共纳入 ６ 项

研究 １００２ 例患者，术后结石复发 ３２４ 例，荟萃分析结果显示保胆取石术后总的复发率为 ３０％，结石复发危险因素比值比（ＯＲ
值）及 ９５％可信区间（ＣＩ）分别为：胆囊壁厚度＞３ ｍｍ ６．４８（３．２５，１２．９３）、胆囊功能异常 ２５．１６（１０．１５，６２．３４）、结石家族史 ４．５０
（３．２１，６．３０）、结石多发 ４．９３（３．２３，７．５２）、老年患者 ２．７７（１．９０，４．０４）、性别 １．１５（０．８４，１．５８）、糖尿病 １．０６（０．７１，１．５９）。 结

论　 胆囊壁厚度＞３ ｍｍ、胆囊功能异常、结石家族史、多发结石、老年患者为保胆取石术后结石复发的危险因素，性别、糖尿病

与结石的复发没有明显联系。
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　 　 胆囊结石是一种常见病、多发病，根据流行病

学研究，在西方发达国家，其发病率为 １０％ ～ １５％，
在我国胆囊结石的平均发病率为 ５．５６％，部分大城

市其发病率达 １０％［１⁃２］。 胆囊结石的治疗仍以胆囊

切除为主［３］，最近几十年随着内镜技术的不断发

展，保胆取石技术也取得了很大的进步，但仍有很

多问题有待解决。 保胆取石的适应证及术后复发

率等问题是目前临床研究的热点，国内报道的差别

很大。 本文通过对近 １０ 年国内已发表的关于保胆

取石术后复发率及危险因素的相关文献进行荟萃

（Ｍｅｔａ）分析，综合评价影响结石复发的危险因素，
以期为保胆取石的适应证提供理论依据。

１　 资料与方法

１．１　 文献来源　 计算机检索中国生物医学文献服

务系统、维普、中国知网、万方等数据库，并辅以手

工检阅相关论文及其参考文献，检索时间从 ２００５ 年

１ 月－２０１５ 年 １０ 月，检索关键词为保胆取石术、复
发或危险因素。
１．２　 纳入和排除标准

１．２．１　 纳入标准 　 ①所有关于保胆取石术后复发

的危险因素的分析性研究的一次文献，参照纽卡斯
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尔⁃渥太华量表（ＮＯＳ） 评价标准并评价纳入研究的

方法学质量；② 分析资料完整，各研究采用的方法

类似、目的一致；③ 直接报告比值比（ＯＲ）及其置信

区间（ＣＩ），或者可以从文章报告的数据进行计算；
④ 包括至少 ５０ 例患者。
１．２．２ 　 排除标准　 ① 重复发表的文献；② 无对照

组文献、 研究时间及对象重复、 重要数据缺失及方

法学质量差的文献；③ 综述、科普、观点类文章。 由

２ 名研究人员同步、独立进行，之后进行交叉核对，
如有分歧，通过讨论或参考第三方意见达成一致，
最终确定纳入的文献。
１．３　 文献质量评价 　 采用 ＮＯＳ 标准，对纳入的文

献进行质量评价。 ＮＯＳ 是观察性研究的质量评价

量表，包括：研究对象选择 ４ 个条目（４ 分），组间可

比性 １ 个条目（２ 分）和结果测量 ３ 个条目（３ 分）。
总分共计 ９ 分，０～４ 分为低质量研究，５～９ 分为高质

量研究。 由两名研究者独立对文献进行评价，评价

结果若出现分歧，则课题组进行讨论确定，必要时

咨询相关专家意见。
１．４　 统计学处理　 对入选文献整理建立数据库，用
ＳＰＳＳ １３．０、Ｓｔａｔａ １２．０ 对数据进行分析。 各试验结果

的异质性检验采用 Ｑ 检验，若 Ｐ＜０．０５ 时，说明研究

间异质性大，采用随机效应模型 （ Ｒａｎｄｏｍｅｆｆｅｃｔｓ
Ｍｏｄｅｌ），即 ＤｅｒＳｉｍｏｎｉａｎ ａｎｄ Ｌａｉｒｄ 法（Ｄ⁃Ｌ 法）进行

合并 ＯＲ 值和率及其 ９５％ＣＩ；否则采用固定效应模

型 （Ｆｉｘｅｄ⁃ｅｆｆｅｃｔｓ Ｍｏｄｅｌ），即 Ｍａｎｔｅｌ⁃Ｈａｅｎｓｅｌ 法（Ｍ⁃Ｈ
法）计算合并 ＯＲ 值和率及其 ９５％ＣＩ。 发表偏移采

用线性回归模型（Ｅｇｇｅｒ􀆳ｓ）检验，当 Ｐ＜０．０５ 时，存在

发表偏移。

２　 结　 果

２．１　 检索结果　 初检出相关文献 ６１２ 篇， 阅读题目

及摘要后排除不符合要求的文献 ５７３ 篇，获得文献

３９ 篇，进一步阅读全文根据纳入和剔除标准排除文

献 ３３ 篇，最后保留 ６ 篇文献［４⁃９］，均为回顾性分析研

究，共 １００２ 例患者纳入研究，术后结石复发 ３２４ 例。
具体文献资料见表 １。
２．２　 保胆取石术后复发率 　 每篇文献报道的复发

率不尽相同，从 ８．３％ ～ ４１．４６％不等，经合并得出保

胆取石术后复发率为 ３０％，见图 １。
２．３　 保胆取石术后结石复发危险因素的分析 　 本

研究最终纳入 ７ 个危险因素，包括胆囊壁厚度

＞３ ｍｍ、胆囊功能异常、结石家族史、结石多发、年
龄、性别、糖尿病，各种因素与复发之间关系的合并

表 １　 纳入研究基本特征及文献质量评价

作者 年份 样本量 复发率（％） 随访时间（月） 研究因素 评分

邹一平 ２００６ ４３９ ４１．５ １２０ 性别、年龄、胆囊结石数量、胆囊功能、糖尿病、家族史 ５
康　 健 ２０１１ ６５ ３８．５ 未报道 性别、年龄、胆囊壁厚度、胆囊结石数量、胆囊功能、糖尿

病、家族史
７

张建平 ２０１２ ６０ ３８．３ 未报道 胆囊壁厚度、胆囊结石数量、胆囊功能、糖尿病、家族史 ７
骆助林 ２０１２ １４８ ３６．５ ７２～１４４ 性别、年龄、糖尿病、家族史 ８
沈　 巍 ２０１３ １６８ ８．３ １２～３６ 胆囊结石数量、胆囊功能、家族史 ６
谷建斌 ２０１４ １２２ ２１．３ ５２～６３ 年龄、胆囊壁厚度、胆囊结石数量、糖尿病 ７

图 １　 保胆取石术后复发率的 Ｍｅｔａ 分析森林图
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表 ２　 结石复发危险因素的 Ｍｅｔａ 分析、发表偏倚及异质性检测结果

影响因素 样本数
暴露组

复发 ／未复发
未暴露组

复发 ／未复发

Ｍｅｔａ 分析

ＯＲ 及 ９５％ＣＩ Ｚ Ｐ
发表偏倚

Ｅｇｇｅｒ􀆳 检验 Ｐ
异质性
检验 Ｐ

合并
模型

老年患者 ７７４ １０７ ／ １７５ １８０ ／ ３１２ ２．７７（１．９０，４．０４） ５．２７ ０．０００ ０．３５９ ０．０００ 随机

性别 ６５２ ８６ ／ １４３ １７５ ／ ２４８ １．１５（０．８４，１．５８） ０．８８ ０．３７８ ０．５１７ ０．１３４ 固定

胆囊壁＞３ ｍｍ ２４３ ３９ ／ １８ ３５ ／ １５１ ６．４８（３．２５，１２．９３） ５．３０ ０．０００ ０．３０５ ０．０６０ 固定

多发结石 ５６４ １９６ ／ １８４ ３４ ／ １５０ ４．９３（３．２３，７．５２） ７．３９ ０．０００ ０．１８３ ０．５３６ 固定

胆囊功能异常 ２９３ ４８ ／ ２５ １４ ／ ２０６ ２５．１６（１０．１５，６２．３４） ６．９７ ０．０００ ０．１３５ ０．０００ 随机

糖尿病 ８３４ ４７ ／ ７３ ２６１ ／ ４５３ １．０６（０．７１，１．５９） ０．２９ ０．７６９ ０．３９２ ０．００３ 随机

家族史 ８８０ １４１ ／ １２５ １５７ ／ ４５７ ４．５０（３．２１，６．３０） ８．７４ ０．０００ ０．３２５ ０．８７１ 固定

ＯＲ 值及 ９５％ＣＩ 分别为：胆囊壁厚度＞ ３ ｍｍ ６． ４８
（３．２５，１２．９３）、胆囊功能异常 ２５．１６（１０．１５，６２．３４）、
结石家族史 ４．５０（３．２１，６．３０）、结石多发 ４．９３（３．２３，
７．５２）、老年患者 ２．７７（１．９０，４．０４）是结石复发的危

险因素，而性别 １． １５ （ ０． ８４， １． ５８）、糖尿病 １． ０６
（０􀆰 ７１，１．５９）与结石复发无明显联系，见表 ２。
２．４　 发表偏倚　 对不同危险因素，用线性回归模型

（Ｅｇｇｅｒ􀆳ｓ）检验来评价纳入文献的发表偏倚，结果显

示所选文献不存在发表偏倚。 见表 ２。

３　 讨　 论

３．１　 保胆取石术后复发率及危险因素 　 保胆取石

术后复发是很常见的问题，影响保胆取石术后结石

复发的因素很多。 目前保胆取石处于起步阶段，手
术适应证及操作方法尚未统一，各医院、学者只是

靠经验的总结来指导临床工作，导致结石复发率报

道差异很大，Ｍｅｔａ 分析显示保胆取石术后总的复发

率为 ３０％，低于国内保守治疗的大宗病例报道的

３９．７％［１０］。 保胆取石因复发问题，在国外开展较

少，Ｊｕｎｇｓｔ 等［１１］ 报道 ５０ 例保胆手术，平均随访 ３．６
年，结石复发率为 ２０％；Ｕｒｅ 等［１２］ 采用腹腔镜下胆

囊切开取石治疗 ９ 例患有胆囊结石的儿童，随访

２０􀆰 ９ 个月，无结石复发。 因病例较少，随访时间较

短，临床意义有限，目前国外还没有关于保胆取石

术后结石复发危险因素的相关研究。 国内虽有相

关报道，但结果显示复发率和危险因素都不尽一

致。 Ｍｅｔａ 分析可以将不同研究中有争议的结果进

行定量合成。 本研究旨在综合国内外研究结果的

基础上，采用 ｍｅｔａ 分析的方法，对结石复发率及主

要危险因素进行综合评估。
本研究发现，胆囊壁厚度＞３ ｍｍ、胆囊功能异

常、结石家族史、结石多发、老年患者为结石复发的

危险因素，而性别、糖尿病对结石复发的影响不大。
由表 ２ 可以看出，胆囊功能异常对术后复发影响最

大，ＯＲ 值及 ９５％ＣＩ 为 ２５．１６（１０．１５，６２．３４），胆囊功

能的异常主要包括胆囊收缩、舒张时间的延长、胆
囊收缩率下降及胆囊舒张体积的减小，胆汁内胆固

醇含量过高，可以导致胆固醇结晶（ＣＭＣ）的形成，
功能正常的胆囊排空可阻止 ＣＭＣ 和结石的产生，功
能异常的胆囊因排空时间延长或排空不全，胆汁滞

留、淤积沉淀而易于形成结石［１３］；保胆取石术后胆

汁成分并未改变，结石数量多的患者胆囊胆汁中促

成核因子水平较高，促成核因子可分泌大量的黏液

糖蛋白促使成核，使胆固醇易于析出结晶，此外，结
石数量多易致结石遗留，增加结石复发的风险［１４］；
胆囊壁的炎症增厚使黏膜对胆盐的吸收增加，致胆

汁中胆盐浓度降低，胆固醇呈超饱和状态面易于析

出结晶，胆囊壁的粗糙使胆汁中有形成分易于沉积

附着，或以炎症脱落细胞为核心形成结石，所以对

于胆囊壁增厚的患者应慎重选择保胆囊手术［１５］。
胆囊结石家族史的患者，可能与同一家庭的膳食结

构、饮食习惯相同有关，也可能有遗传因素的参与，
具体机制目前尚不明了［１６］；对于老年患者，其结石

复发率高，可能与老年人胆汁排泄延缓有关，有趣

的是有 ４ 篇文献提到老年患者与复发率的关系，均
无统计学意义，而合并后老年患者为结石复发的独

立危险因素，ＯＲ 值及 ９５％ＣＩ 为 ２．７７（１．９０，４．０４），Ｐ
＜０．０５，这可能与各文献之间年龄异质性较大有关

（Ｐ＝ ０．０００）；关于糖尿病对保胆囊取石术后胆囊结

石复发的影响，目前还没有明确的研究，骆助林

等［４］通过研究发现糖尿病是结石复发的独立危险

因素，而邹一平等［６］、康健等［８］、谷建斌等［９］ 认为糖

尿病与结石复发无明显联系，本研究显示糖尿病的

ＯＲ 值及 ９５％ＣＩ 为 １．０６（０．７１，１．５９），差异无统计学

意义（Ｐ＞０．０５），因此，仍需进一步的基础与临床研

究，证明糖尿病与结石复发的确切关系。 对于性别

对结石复发无明显影响，目前已基本达成共识，本
研究显示性别的 ＯＲ 值及 ９５％ ＣＩ 为 １． １５ （ ０． ８４，
１．５８），差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
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［Ｊ］ ．中华医院感染学杂志，２０１５，２５（６）：１４０８⁃１４１４．
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３．２ 　 本研究的局限性及展望 　 本研究严格按照

Ｍｅｔａ 分析的方法进行，但各研究间异质性大，异质

性产生的主要原因可能是研究地区不同和各个医

院的医疗水平不同。 不足之处有：①纳入文献研究

的危险因素不尽相同， 本研究仅对纳入研究中关注

程度较高或可以合成的危险因素进行分析， 而对部

分危险因素未予以评价，如饮食习惯、高脂血症等；
② 各项独立危险因素纳入研究较少，可能会对结果

产生影响；③各研究随访年限的不同，可能对复发

率产生一定的影响；④ 纳入研究的质量参差不齐，
部分研究样本量小，代表性较差，这在一定程度上

影响研究结果的准确性。
通过此次 Ｍｅｔａ 分析显示，保胆取石术后的总体

复发率为 ３０％，结石复发的高危因素为胆囊壁厚度

＞３ ｍｍ、胆囊功能异常、结石家族史、多发结石、老年

患者。 由于结石复发以后往往要行二次的胆囊切

除，增加了手术风险和患者负担。 对于单发结石、
年龄小于 ６０ 岁、胆囊功能正常、胆囊壁≤３ ｍｍ、无
家族史的患者为保胆取石的最佳适应证，而对于有

危险因素的患者，应充分告知术后风险，在明确了

保胆取石术后复发的危险因素后，建议临床医生对

胆囊结石患者的治疗方式慎重选择，以达到效益的

最大化。
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