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摘  要：目的  评价壳聚糖对临床手术创面修复的有效性及安全性。方法  检索 CocÜr~ne 图书馆临床对照试验资料库

（CCqo），jedline、bmb~se、mubjed数据库，中国期刊全文数据库（Ckhf）、万方数字化期刊全文库、中文科技期刊全文

数据库（sfm）和中文生物医学期刊文献库（CjCC），收集壳聚糖修复手术创面的随机对照临床试验，使用 oevj~n=RKM软
件进行jeí~分析。结果= =共纳入 NS项研究，P=QNQ例患者。jeí~分析结果显示：壳聚糖对手术创面修复的愈合时间明显短

于对照组xtjaZ−MKSQ，VRBCf（−MKSV～−MKRV），m＜MKMMM=MNz，且能更好地促进切口愈合xooZNKMP，VRBCf（NKMN～NKMQ），
mZMKMMMOz；明显减轻术后疼痛xtjaZ−PKQV，VRBCf（−RKMT～−NKVN），m＜MKMMM=Nz；减少术后感染xooZMKQV，VRBCfWMKPP～
MKTN，mZMKMMM= Oz。结论= =壳聚糖能缩短术后伤口愈合时间，更好地促进伤口愈合，减轻疼痛，减少感染；但纳入的研究质

量均不高，仍亟需更多高质量的临床试验进一步验证壳聚糖对临床手术后创面修复的有效性和安全性。=
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手术是临床中常见的一种治疗手段，它在消除

病变的同时，存在术后创口疼痛、创面修复时间长、

易感染、伤口愈合缓慢等问题，给患者造成精神和

肉体痛苦；由于手术是侵入性治疗操作，统计显示

术后切口愈合不良的发生率为 OB～PMBxNz。因此，

创面愈合对于患者康复来说是非常重要的。创面愈

合过程主要包括血小板聚集、血液凝固、纤维蛋白

形成、炎性反应发生、基质变化、细胞增殖和再生，=
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受损组织修复和重塑等xOz。研究表明，来自天然贝、

虾、蟹等动物壳体的可降解天然多糖甲壳素的脱乙

酰化产物——壳聚糖，具有良好的吸湿性和抑菌

性，可抑制创面瘢痕形成，促进细胞生长，加速伤

口创面愈合xPJRz。壳聚糖产品在腹部、痔疮、胸部及

f 类切口等手术中都有广泛的应用，能有效地促进

手术切口的愈合，并且能降低切口感染的发生率
xSJVz。但这些应用都分散在随机临床试验中，未见总

体的临床评价研究。因此本文试图用 jeí~ 分析的

方法，对壳聚糖用于外科手术的临床疗效及安全性

进行综合评价，为临床医生及患者提供参考。=
N= =资料与方法=
NKN= =病例纳入标准=

研究类型：随机对照试验（oCq），无论是否

用盲法，语种限于中英文。（O）研究对象：手术后

有创面切口的患者。（P）干预措施：对照组术后应

用常规方法处理伤口；治疗组在对照组基础上加用

壳聚糖。（Q）疗效评定标准：在所纳入的研究中，

从创面愈合时间、愈合情况及疼痛程度 P个方面为

判断指标，其中创面愈合时间以切口上皮化完成为

标准，以“天”为单位。愈合情况以愈合（包括甲

级和乙级）、未愈合（丙级）为判断指标，参照伤

口愈合分类分级标准xNMz。甲级：患者伤口恢复良好，

无任何不良反应出现，疤痕较轻；乙级：患者伤口

虽然愈合，但恢复状态并不理想，存在炎症，需采

取消炎措施予以处理；丙级：患者伤口并未愈合，

同时在恢复过程中，出现了化脓等恶性情况。疼痛

程度评分以划线记录法（sAp）xNNz对患者自觉症状

进行评估，分为 M～NM分，M分为无痛，NM分为难

以忍受的剧烈疼痛。（R）结局指标：主要观察指标

为创面愈合时间、愈合情况；次要指标为疼痛程度、

术后并发症。=
NKO= =文献检索方法与策略=

通过计算机检索 CocÜr~ne 图书馆临床对照试

验资料库（CCqo），bmb~se数据库、jedline数据

库、mubjed 数据库，中文科技期刊全文数据库

（sfm）、中国期刊全文数据库（Ckhf）、万方数字

化期刊全文库和中文生物医学期刊文献库

（CjCC），时间截止到 OMNS年 NO月。主题词建设

结合自由检索。中文检索词：壳聚糖、手术、创面，

英文检索词：CÜiíos~n、purgery、tound。=
NKP= =文献排除标准=

（N）动物实验及非原始文献；（O）质量差，重

要资料不全又无法获得的文献；（P）治疗组干预措

施除壳聚糖外，还进行了对照组未使用的其他治疗

方法；（Q）对照组中无与壳聚糖相对应的干预措施；

（R）未设对照组；（S）对于重复发表的研究，选择

方法学报告更严谨者；（T）综述、jeí~分析类文献。=
NKQ= =文献质量评价与数据提取=

根据 CocÜr~ne系统评价手册 RKM推荐的质量评

价方法，用统一的质量评价表对纳入研究的方法学

进行质量评价：（N）随机方法是否正确；（O）是否

进行分配隐藏；（P）是否采用盲法；（Q）有无失访

或退出；（R）基线的可比性。按照质量高低分为 A、
_、C=P个等级，如果所有质量标准均满足者，则该

研究存在偏倚的可能性最小，评为 A级；部分满足

以上质量标准者，则该研究存在中等程度偏倚的可

能性，评为 _级；完全不满足以上任何一条质量评

价标准，则该研究存在高度偏倚的可能性，评为 C
级。由两位评价人员独立提取资料和评价。并进行

交叉核对如遇分歧通过讨论解决。=
NKR= =统计分析方法=

采用 CocÜr~ne协作网提供的 oevj~n= RKM软件

进行数据分析，计数资料以相对危险度（oo）及其

VRB可信区间（Cf）为效应量，计量资料采用加权

标准差（tja）及其 VRBCf为效应量。首先对所

纳入研究进行异质性检验，若 m＞MKN，fO＜RMB，
则所纳入研究间存在异质性可能性小，使用固定效

应模型进行分析；若 m＜MKN，fO≥RMB，则研究间

具有异质性，选用随机效应模型进行分析。研究资

料不能合并分析的采用描述性分析。对于纳入文献

可能产生的偏倚，采用漏斗图进行评定。=
O= =检索结果及纳入文献基本情况=

初检得到 TR 篇中文文献，英文文献 R 篇，剔

除重复和交叉发表及明显不符合纳入标准的，并经

阅读文章题目和摘要后筛选出 NS篇文献xSJVI= NOJOPz。

然后全文阅读，质量评价后进一步按纳入和排除标

准，最终共纳入 NS项研究，P=QNQ例患者，其中试

验组 N= QNT例，对照组 N= VVT例。纳入文献一般情

况见表 N。其中，质量方法学评价分 Q 种情况：o
为随机序列产生方法、C为分类隐藏方法、_为盲

法、n为退出与失访，k为未描述、v为有描述。=
P= = jeta分析结果=
PKN= =创面愈合时间=

纳入的 V项研究xTJUI=NOI=NQJNSI=NUJNVI=OPz报道壳聚糖治

疗后创面平均愈合时间，因效应量有统计学异质性=
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表 N= =纳入研究的基本信息=
qable=N= = Basic=information=of=included=study=

纳入=

研究=
nL例= 基 线

情况=
干预措施及疗程=

结局指标=
质量方法学评价= 等

级=试验= 对照= 试验= 对照= o= C= _= n=
任黎xSz= NOM= NOM= 一致= 手术创面上放两小张

壳聚糖膜，关腹前切

口下放一张壳聚糖膜=

常规关腹= 腹痛评分、术后

并发症=
v= k= k= 无退

出=
_=

胡立春xTz= PP= PP= 可比= 创面涂壳聚糖凝胶= 不使用壳聚糖

凝胶，其他治

疗同试验组=

疼痛评分、愈

合时间、术后

并发症=

v= k= k= 无退

出=
_=

郝艳娇xUz= QR= QR= k= 壳聚糖凝胶每日涂抹

O、P次，持续治疗 N

个月至瘢痕愈合=

瘢痕敌帖服于

创面，每 QU=Ü

更换 N次=

愈合时间、创

面愈合率、疼

痛评分=

v= k= k= 无退

出=
_=

张金玲xVz= SV= RS= 一致= 壳聚糖喷剂，联合喜

炎平静滴=
常规治疗= 伤口愈合情况= v= k= k= 无退

出=
_=

张晓曼xNOz= PM= PM= k= 壳聚糖生物医用膜，

每 VS=Ü更换 N次=
普通棉纱布，每

QU=Ü更换N次=
愈合时间、愈合

情况、疼痛评

分、不良反应=

v= k= k= 无退

出=
_=

魏钢xNPz= QR= QR= 一致= 手术创面上放壳聚

糖膜 N 片，关腹前

切口下放 N片膜=

常规关腹= 愈合情况，疼

痛评分、术后

并发症=

v= k= k= 双盲

无退

出=

_=

梁美荣xNQz= QM= QM= 可比= 常规治疗H壳聚糖创

面修复膜涂抹创面

及创周=

常规治疗= 愈合情况、愈

合时间=
v= k= k= 无退

出=
_=

张云光xNRz= NNM= NNM= 可比= 对照基础上H壳聚糖创

面修复膜涂抹创面=
外用常规药物，

红外线照射=
愈合情况、愈

合时间=
v= k= k= 无退

出=
_=

黄德文xNSz= PM= PM= 可比= 常规基础上H壳聚糖

创面修复膜涂抹创

面和周围，N次LO=d=

常规伤口处理= 愈合效果、愈

合时间=
v= k= k= 无退

出=
_=

林晓虹xNTz= SM= SM= 可比= 壳聚糖创面修复膜

涂抹于创面及创

周，N次LP=d至愈合=

传统换药方法

处理，到愈合=
愈合情况，术

后并发症=
v= k= k= 无退

出=
_=

张海花xNUz= OVU= OVU= 一致= 红外照射H壳聚糖水

凝胶，N次LOQ=Ü至拆

线=

常规换药= 愈合时间= v= k= k= 无退

出=
_=

陈明剑xNVz= NRU= NRT= 一致= 壳聚糖喷涂，O次Ld= 聚维酮碘消毒

无菌干纱布覆

盖=

愈合时间、术

后感染情况=
v= k= k= 无退

出=
_=

王铭河xOMz= RT= RU= 一致= 壳聚糖生物膜压迫

于手术野创面=
常规关腹= 腹痛评分、术

后并发症=
v= k= k= 无退

出=
_=

陈金洪xONz= NMM= NMM= 可比= 壳聚糖功能冲洗液

于切口缝合前反复

冲洗=

MKVB氯化钠注

射液冲洗=
愈合情况、疼

痛评分=
v= k= k= 无退

出=
_=
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续表 N=

纳 入 研

究=
nL例= 基 线

情况=
干预措施及疗程= 结局指标= 质量方法学评价= 等

级=试验= 对照= 试验= 对照= o= C= _= n=
魏继文xOOz= NVO= TUR= 可比= 盆腔内灌注羧甲基

壳聚糖 OM=mi=
未使用任何预

防粘连药物=
愈合情况、不

良反应=
k= k= k= 无退

出=
C=

王茜xOPz= PM= PM= k= 对照组基础上H壳聚

糖喷剂 MKMN～MKMO=
miLcmO，P次Ld，疗

程 N周=

康 复 新 液 含

漱，P 次Ld，
NM=miL次=

疼痛评分、切口

愈合时间、切

口愈合情况、

不良反应=

v= k= k= 无退

出=
_=

（χOZVSVKMP，m＜MKMMM=MN，fOZVVB），而其异质性可

能与研究质量有关，所以采用随机效应模型进行

jeí~ 分析。壳聚糖组平均愈合时间少于对照组

xtjaZ−MKSQ，VRBCf（−MKSV～−MKRV），m＜MKMMM=MNz，
差异有统计学意义，见图 N。=
PKO= =愈合情况=

NO项研究xUJVI=NOI=NQJNUI=ONJOPz报道了愈合情况，因其

效应量有统计学异质性（χOZVTKNQ，m＜MKMMM= MN，
fOZUVB），而其异质性可能与研究质量有关，故采

用随机效应模型进行 jeí~ 分析。结果显示壳聚糖

组愈合情况与对照组比较有统计学差异xooZNKMP，
VRB=Cf（NKMN～NKMQ），mZMKMMM=Oz，见图 O。可见壳

聚糖能明显的促进切口愈合。=
PKP= =疼痛评分=

T项研究xSJUI=NOJNPI=ONI=OPz报道了壳聚糖对术后患者

疼痛程度的影响，因其效应量有统计学异质性

（χOZPMQKSV，m＜MKMMM=MN，fOZVUB），而异质性可能

与研究质量有关，故采用随机效应模型进行分析。=
=
=
=
=
=
=
=
=
=
=
=

图 N= =壳聚糖组与对照组术后创面愈合时间的比较=
cigK=N= = Comparison=on=wound=healing=time=between=chitosan=and=control=group=

=
=
=
=
=
=
=
=
=
=

图 O= =壳聚糖组与对照组术后创面愈合情况的比较=
cigK=O= = Comparison=on=wound=healing=situation=between=chitosan=and=control=group=

=

=
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jeí~分析结果显示tjaZ−PKQV，VRBCf（−RKMT～
−NKVN），m＜MKMMM=N，两组比较差异有统计学意义，提

示试验组减轻术后疼痛程度较对照组明显，见图 P。=
PKQ= =术后感染情况=

纳入的 T项研究xSJTI=NOJNPI=NTI=NVJOMz报道了术后感染

情况，因其效应量无统计学异质性（χOZUKOU，m＞
MKMR，fOZOUB），故采用固定效应模型进行分析。

jeí~分析结果显示 ooZMKQV，VRBCf（MKPP～MKTN，
mZMKMMM= O），两组比较差异有统计学意义，提示试

验组术后感染情况较对照组低，见图 Q。=
PKR= =偏倚性研究=

针对创面的愈合时间、愈合情况、疼痛评分、

术后感染 Q项研究分别绘制倒漏斗图，见图 R～U。
从图 R和图 T中可见纳入的文献较分散，对称性不=

=
=
=
=
=
=
=
=
=
=
=

图 P= =壳聚糖组与对照组术后疼痛评分的比较=
cigK=P= = Comparison=on=score=of= = postoperative=pain=between=chitosan=and=control=group=

=
=
=
=
=
=
=
=
=
=
=

图 Q= =壳聚糖组与对照组术后感染的比较=
cigK=Q= = Comparison=on=infection=of=postoperative=between=chitosan=and=control=group=

=
图 R= =创面愈合时间漏斗图=

cigK=R= =tound=healing=time=funnel=plot=

=
图 S= =愈合情况漏斗图= =

cigK=S= =tound=healing=situation=funnel=plot=

= =

=

=
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=

图 T= =疼痛评分漏斗图=
cigK=T= = pcore=of=postoperative=pain=funnel=plot=

=

图 U= =术后感染漏斗图=
cigK=U= = fnfection=of=postoperative=funnel=plot=

佳，提示可能存在发表偏倚，这可能与研究的设计

及实施、样本量较小、研究人员未送交研究报告造

成的偏倚有关。从图 S和图 U中可见纳入的文献基

本在总体效应线的两侧对称分布，呈倒漏斗形，表

明该研究纳入的文献偏倚较小。=
PKS= =小结=

本研究采用系统评价方法对壳聚糖修复术后

创面的疗效和安全性进行了分析。结果提示，壳聚

糖能缩短创面愈合时间，促进手术伤口的愈合，减

少疼痛，减轻术后并发症。=
Q= =讨论=
QKN= =缩短切口愈合时间=

本研究对手术切口愈合时间的评价标准是上

皮化完成时间。上皮化是一个复杂的动力学过程，主

要包括角质细胞的迁移、增生以及成熟等阶段xOQz。手

术创伤时，上皮缺损，由创缘或残存的上皮基底层

细胞分裂增生，先形成单层上皮，向缺损中心延伸。

结果显示，患者手术后使用壳聚糖能明显缩短切口

创面的愈合时间。壳聚糖是一种带有正电荷的天然

多糖，它可保持创面的湿润，避免局部干燥，从而

促进上皮细胞的再生，主要机制为：（N）加速多形

核细胞渗出，（O）刺激成纤维细胞增生和胶原纤维

产生，（P）刺激巨噬细胞移行xORz。ji 等xOSz报道应

用了壳聚糖作为敷料膜作用于创面后能够减轻创

面高碳酸状态，提高创面组织含氧量有利于创面的

修复。=
QKO= =促进手术伤口的愈合=

本研究表明壳聚糖能显著的提高手术后切口

的愈合等级。切口愈合分为 P期xOTz，Ⅰ期为凝血和

炎症期，纤维蛋白凝块形成过渡性基质，促使细胞

向切口移动，炎性细胞杀灭微生物，细胞因子促进

合成细胞形成；Ⅱ期为细胞增生期，成纤维细胞增

生并合成一种新的组织连接性基质代替过敏性纤

维蛋白基质；Ⅲ期为塑性期。壳聚糖的主要成分为

氨基葡萄糖，能通过趋化炎性细胞浸润伤口，激活

巨噬细胞并合成分泌白细胞介素（fi）JU，fiJU 能够

刺激生成新生的血管，促进肉芽组织形成，从而加速

创面的愈合xOUz。壳聚糖可通过促进纤维细胞迁移、

扩增来缩短伤口愈合时间xOVz。=
QKP= =减轻疼痛=

疼痛指标由于含有主观因素，因此本文对疼痛

的评价采用 sAp评分方法。研究结果表明，壳聚糖

能明显减轻术后患者的疼痛感，其可能的原因是壳

聚糖能吸附乙酸在发炎部位释放的质子xOPz，从而达

到止痛效果。另有研究显示壳聚糖本身具有较高的

含水率，能够起到清热镇痛作用xPMz。此外，有研究

表明术后切口疼痛，可能与炎性反应、m物质含量、

内啡肽等物质的产生有关xPNJPOz。因此在后期试验中

可考虑将这些指标作为评价疼痛程度的客观指标。=
QKQ= =减少术后并发症=

切口感染是手术后常见的并发症，减少术后并

发症、促进切口愈合的关键是清除坏死组织和控制

感染。使用壳聚糖后可在切口表面形成一种透明或

半透明的抗菌隐形膜，抑制细菌成长，保护切口。

此外，壳聚糖能有效诱导细胞毒性巨噬细胞及中性

粒细胞的聚集，可直接活化自然杀伤细胞、淋巴因

子激活的杀伤细胞、q 淋巴细胞、_ 淋巴细胞的活

性，提高机体免疫功能，对葡萄球菌、链球菌、大

肠杆菌以及白色念珠菌等多种细菌、真菌及病毒具

有抑制作用xPPz。目前认为其抑菌的可能机制为：（N）
壳聚糖的多聚阳离子易于真菌细胞表面带负电荷

的基团作用，从而改变病原菌细胞膜的流动性和通

透性；（O）干扰 akA 的复制与转录；（P）阻断病

原菌代谢。=
但是，本研究也存在不足，如所纳入的 NS 个

=

=
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研究均未提到分配隐藏，也无报道失访人数及原

因，因此纳入的研究存在选择偏倚、实施偏倚、测

量偏倚的可能性高。仅 N个研究采用了双盲法。总

体而言，由于本系统评价纳入的临床研究文献数量

及样本量都较小，且总体质量等级不高，使结论的

论证强度受到一定的限制。因此，在后续研究中应

尽可能提高研究设计和方法学的质量，采用随机、

分配隐藏、双盲的研究设计试验来验证其疗效与安全

性，以获取最佳证据，指导临床合理用药。=
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