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食管癌术后早期经口进食对患者早期预后的影响
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(四川省肿瘤医院:1.危重医学科;2.胸外科,成都
 

610041)

  [摘要] 目的 探讨食管癌术后早期经口进食(EOF)对患者早期预后的影响。方法 回顾性分析该院

2016年1月至2018年2月进行食管癌根治术治疗的179例食管癌患者的临床病理资料,根据术后进食方法将

87例术后未安置胃管或24
 

h内拔出胃管、48
 

h内经口进食的患者作为EOF组;92例术后经营养管管喂营养液

的患者作为对照组,比较两组患者术后实验室指标、恢复情况、并发症情况和住院费用。结果 两组患者术后

第1、3、7天血红蛋白、清蛋白、前清蛋白水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05);两组患者在术后排气排便

时间、ICU停留时间、住院时间和住院费用方面比较,差异均有统计学意义(P<0.01)。对照组患者术后吻合口

瘘和重症肺炎发生率虽高于EOF组,但经Kaplan-Meier曲线分析比较两组患者术后吻合口瘘和重症肺炎发生

率差异无统计学意义(9.78%
 

vs.
 

6.90%和20.65%
 

vs.
 

16.09%,P>0.05);Cox多因素分析显示EOF不影

响吻合口瘘的发生(HR=3.633,95%CI:0.272~48.553,P=0.329)。结论 食管癌术后EOF不增加早期吻

合口瘘的发生,并可明显缩短住院时间、减少住院费用。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

impact
 

of
 

early
 

oral
 

feeding(EOF)
 

on
 

early
 

prognosis
 

after
 

e-
sophageal

 

cancer
 

operation.Methods The
 

clinicopathological
 

data
 

of
 

179
 

patients
 

with
 

esophageal
 

cancer
 

radi-
cal

 

operation
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

2016
 

to
 

February
 

2018
 

were
 

retrospectively
 

analyzed.Among
 

them,
87

 

cases
 

of
 

non-nasogastric
 

tube
 

or
 

pulling
 

out
 

nasogastric
 

tube
 

within
 

24
 

h
 

and
 

accepting
 

oral
 

feeding
 

within
 

24
 

h
 

served
 

as
 

the
 

EOF
 

group,and
 

92
 

cases
 

of
  

feeding
 

nutrition
 

fluid
 

by
 

nutritional
 

tube
 

served
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

laboratory
 

indicators,recovery
 

situation,complications
 

and
 

hospitalization
 

expenses
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results There
 

were
 

no
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

the
 

levels
 

of
 

hemoglo-
bin,albumin,prealbumin

 

on
 

postoperative
 

1,3,7
 

d
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).The
 

aspects
 

of
 

postop-
erative

 

exhausting
 

time,ICU
 

stay
 

duration,hospitalization
 

time
 

and
 

expenses
 

had
 

statistical
 

differences
 

be-
tween

 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.01).Although
 

the
 

incidence
 

rates
 

of
 

postoperative
 

anastomotic
 

leakage
 

and
 

se-
vere

 

pneumonia
 

in
 

the
 

control
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

EOF
 

group,but
 

which
 

had
 

no
 

statistical
 

significance
 

by
 

Kaplan-Meier
 

curve
 

analysis
 

(9.78%
 

vs.
 

6.90%,20.65%
 

vs.
 

16.09%,P>0.05);the
 

Cox
 

multivariate
 

analysis
 

showed
 

that
 

EOF
 

did
 

not
 

affect
 

the
 

occurrence
 

of
 

anastomotic
 

leakage
 

(HR=3.633,
95%CI:0.272-48.553,P=0.329).Conclusion EOF

 

after
 

esophageal
 

cancer
 

operation
 

does
 

not
 

increase
 

the
 

occurrence
 

of
 

early
 

anastomotic
 

leakage,can
 

obviously
 

shorten
 

the
 

hospitalization
 

duration
 

and
 

reduce
 

the
 

hos-
pitalization

 

expenses.
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  食管癌是临床常见的消化道恶性肿瘤[1],手术治

疗是根治食管癌的主要有效手段。尽管快速康复外

科理念因其旨在减少手术区域损伤、减少器官功能障

碍而被成功应用于食管癌手术治疗,并逐渐成为目前
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食管癌手术治疗的研究热点,但食管癌术后营养的方

式、时机和途径仍存在争议。大量研究已经证实肠内

营养可以早期促进肠道功能恢复,保护肠黏膜屏障,
避免全肠外营养带来的脂代谢紊乱、液体负荷过重等

弊端,食管癌术后早期肠内营养已越来越多地被胸外

科医师接受。在传统观念中,食管癌术后常规安置胃

管减压,通过十二指肠营养管进行肠内营养,以减轻

胸胃内潴留,降低吻合口张力和避开吻合口进行肠内

营养。结直肠癌术后及胰十二指肠切除术后经口进

食的可行性和有效性已经得到了证实[2-3]。因此,食
管癌术后早期经口进食(early

 

oral
 

feeding,EOF)也
受到了广泛关注。有研究显示,食管癌术后鼻胃管导

致患者咽部不适,系统评价发现食管癌术后早期拔出

鼻胃管(术后2
 

d)和晚期拔出鼻胃管(术后6~10
 

d)
在术后吻合口瘘、肺部感染和病死率方面比较无明显

差异[4]。EOF可以降低患者咽部不适,作为快速康复

外科的重要组成部分越来越受到关注[5]。作者回顾

性分析了本院胸外科收治的179例食管癌患者的临

床病理资料,旨在探讨术后EOF在食管癌术后的可

行性、安全性和有效性。
1 资料与方法

1.1 一般资料

收集本院胸外科同一医疗组2016年1月至2018
年2月收治的接受食管癌根治术的179例食管癌患

者的临床病理资料,进行回顾性分析。
 

纳入标准:行食

管癌根治术,无肿瘤远处转移,无严重心肺功能异常。
排除标准:食管癌姑息手术,合并其他部位肿瘤。179
例患者中男

 

132例,女47例;年龄49~84岁,平均

(62.60±8.74)岁。患者均接受三切口或两切口开放

手术或腔镜下食管癌根治术,其中术后未安置胃管或

24
 

h内拔出胃管并在48
 

h内经口进食的87例患者作

为EOF组;术后安置胃管及十二指肠营养管,术后48
 

h
内经营养管管喂营养液的92例患者为对照组。
1.2 方法

1.2.1 患者手术方法及术后营养供给

两组患者根据病情和术者的习惯选择适宜的手

术方式,包括腔镜下食管癌根治术、经左颈、右胸、上
腹三切口食管癌根治术,经右胸、上腹两切口食管癌

根治术或腔镜辅助下开放式食管癌根治术。两组患

者术前正常饮食,术晨禁食禁水。患者术后均转入

ICU,术后第2天生命体征平稳均转回病房。(1)对照

组常规安置胃管行胃肠减压,安置十二指肠营养管,
术后2~5

 

d拔出胃管并通过十二指肠营养管开始行

肠内及肠外混合营养,术后7
 

d行泛影葡胺造影,如造

影剂通过吻合口顺利、无胃排空障碍则拔出营养管,
经口进食流质,静脉营养持续时间为8~10

 

d,逐渐完

全过渡至全肠内营养。若发现吻合口瘘则延迟经口

进食,继续通过十二指肠营养管进行管饲逐渐过渡到

全肠内营养,直至下次复查胃镜或上消化道造影证实吻

合口瘘已愈方能经口进食。营养能量为18.18~40.55
 

kcal·kg-1·d-1,平 均(27.59±7.68)kcal·kg-1·
d-1。(2)EOF组患者术中不常规安置胃管及营养管,
如安置胃管,术后24

 

h内拔出胃管,术后不常规行泛影

葡胺造影检查,48
 

h内开始行经口进食流质肠内及肠

外混合营养,进食量由患者自身决定,每日进食1~3
次,逐渐向全肠内营养过渡,术后6~8

 

d停用静脉营

养,过渡到完全经口进食,术后4
 

d由流质过渡到半流

质饮食。若过程中出现吻合口瘘或其他影响患者进食

的严重并发症,则停用经口进食,安置胃管及十二指肠

营养管 行 肠 内 营 养,并 行 相 应 处 理。营 养 能 量 为

16.95~43.04
 

kcal·kg-1·d-1,平均(29.42±7.67)
kcal·kg-1·d-1。
1.2.2 观察指标

(1)观察两组患者实验室指标:术前及术后1、3、
7

 

d的血红蛋白、清蛋白和前清蛋白水平。(2)术后恢

复情况:术后首次排气排便时间、ICU停留时间、住院

时间。(3)术后并发症指标:术后肺部感染、术后早期

吻合口瘘、乳糜胸等的发生率。(4)住院费用。
1.3 统计学处理

数据应用SPSS13.0统计软件进行分析,计量资

料以x±s表示,组间比较采用独立样本t检验;计数

治疗采用百分比表示,组间比较采用χ2 检验或Fish-
er确切概率法;两组患者病理分期的比较采用 Wil-
conxon秩和检验,以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患者基线资料比较

179例患者均完成治疗顺利出院,无死亡病例。
两组患者的性别、年龄、体质量指数(BMI)、肿瘤位

置、肿瘤病理类型、术前基础疾病、术前新辅助治疗及

术前血浆清蛋白比较,差异均无统计学意义(P>
0.05);两组患者术后病理分期比较,差异有统计学意

义(P<0.05),见表1。

表1  两组食管癌患者基线资料比较

临床特征 EOF组(n=87) 对照组(n=92) t/χ2/Z P

年龄(x±s,岁) 62.42±7.34 62.74±9.60 -0.234 0.815

性别[男/女,n(%)] 64(73.56)/23(26.44) 68(73.91)/24(26.09) 0.003 0.958

病理类型[n(%)] 0.007 0.936

 鳞癌 83(95.40) 88(95.65)
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续表1  两组食管癌患者基线资料比较

临床特征 EOF组(n=87) 对照组(n=92) t/χ2/Z P

 腺癌 4(4.60) 4(4.35)

既往病史[n(%)]

 高血压 14(16.09) 12(13.04) 0.335 0.563

 糖尿病 5(5.75) 8(8.70) 0.577 0.447

 肺功能受损 18(20.69) 23(25.00) 0.471 0.493

 心功能不全 8(9.20) 11(12.22) 0.359 0.549

肿瘤位置[n(%)] 4.274 0.118

 胸上段 11(12.64) 9(9.78)

 胸中段 52(59.77) 68(73.91)

 胸下段 24(27.59) 15(16.30)

术前新辅助治疗[n(%)] 5(5.75) 8(8.70) 0.577 0.447

术后病理分期[n(%)] 2.449 0.018

 0~Ⅰ 8(9.20) 11(11.96)

 Ⅱ 47(54.02) 46(50.00)

 Ⅲ 26(29.89) 29(31.52)

 Ⅳ 6(6.90) 6(6.52)

术前营养支持[n(%)] 47(54.02) 46(50.00) 0.290 0.590

术前BMI(x±s,kg/m2) 22.03±2.56 22.37±3.12 -0.795 0.428

术前清蛋白(x±s,g/L) 40.11±3.97 39.73±4.23 0.619 0.537

术前前清蛋白(x±s,mg/L) 207.61±62.21 210.60±59.87 -0.328 0.744

术前血红蛋白(x±s,g/L) 130.69±20.84 128.78±19.31 0.634 0.525

2.2 两组患者术中相关情况比较

两组患者在手术、吻合方式及清扫淋巴结清扫区

域方面比较,差异均无统计学意义(P>0.05),见
表2。

表2  两组患者术中情况比较[n(%)]

术中情况 EOF组(n=87) 对照组(n=92)χ2/F P

手术方式 0.213 0.645

 开胸 33(37.93) 38(41.30)

 胸腔镜 54(62.07) 54(58.70)

吻合方式 0.085 0.770

 手工吻合 11(12.64) 13(14.13)

 机械吻合 76(87.36) 79(85.87)

淋巴结清扫

 颈部淋巴结 39(44.83) 42(45.65) 0.012 0.912

 纵隔淋巴结a 84(96.55) 89(96.74) 0.632

 腹腔淋巴结 32(36.78) 28(30.43) 0.808 0.369

  a:采用Fisher确切概率法。

2.3 两组患者术后相关情况比较

两组患者术后血红蛋白、血浆清蛋白和血浆前清

蛋白均较术前有所下降。两组患者在术后第1天

(POD1)、术后第3天(POD3)、术后第7天(POD7)血
红蛋白、血浆清蛋白和血浆前清蛋白水平比较,差异

均无统计学意义(P>0.05);EOF组患者在术后首次

排气及排便时间、ICU停留时间、住院时间上均明显

优于对照组,差异均有统计学意义(P<0.01);且
EOF组患者住院费用明显低于对照组(P<0.01),见
表3。EOF组患者术后发生重症肺炎、吻合口瘘、乳
糜胸分别为14例(16.09%)、6例(6.90%)、3例

(3.45%),对照组患者分别为19例(20.65%)、9例

(9.78%)、5例(5.43%),但两组患者术后重症肺炎、
吻合口瘘及乳糜胸的发生率比较,差异均无统计学意

义(χ2=0.618、0.485、0.413,P=0.432、0.486、
0.520)。

图1  两组患者吻合口瘘发生的生存时间曲线
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表3  两组患者术后相关指标比较(x±s)

指标 EOF组(n=87) 对照组(n=92) t/χ2 P

术后能量(kcal·kg-1·d-1) 29.42±7.67 27.59±7.68 1.594 0.113

POD1血红蛋白(g/L) 126.63±16.92 122.78±19.07 1.426 1.156

POD1清蛋白(g/L) 32.32±3.56 31.62±3.28 1.369 0.173

POD1前清蛋白(mg/L) 145.32±42.49 145.22±39.68 0.016 0.987

POD3血红蛋白(g/L) 109.54±16.10 107.78±18.45 0.678 0.498

POD3清蛋白(g/L) 29.92±3.79 29.84±3.33 1.229 0.136

POD3前清蛋白(mg/L) 100.86±26.12 105.14±35.18 -0.920 0.359

POD7血红蛋白(g/L) 108.24±16.01 107.18±15.57 0.449 0.654

POD7清蛋白(g/L) 30.50±4.72 31.30±4.10 -0.213 0.227

POD7前清蛋白(mg/L) 125.73±38.3 122.22±41.2 0.590 0.556

术后排气时间(d) 2.52±0.90 3.81±0.72 -10.820 0.000

术后排便时间(d) 3.61±1.31 5.33±1.20 -9.097 0.000

ICU停留时间(d) 1.31±0.75 2.12±1.61 -4.274 0.000

术后住院时间(d) 8.66±4.38 14.88±6.32 -7.612 0.000

总住院时间(d) 16.32±5.05 22.51±4.98 -8.268 0.000

住院费用(万元) 8.61±1.90 10.72±3.02 -5.559 0.000

表4  影响食管癌术后吻合口瘘的多因素Cox回归分析结果

因素 B SE Wald df P HR 95%CI

年龄 0.157 0.074 4.525 1 0.033 1.170 1.012~1.353

肿瘤位置 -0.496 1.316 0.142 1 0.706 0.609 0.046~8.032

肿瘤分期 -0.489 0.606 0.650 1 0.420 0.613 0.187~2.012

手术方式 -0.711 0.728 0.953 1 0.329 0.491 0.118~2.047

BMI 0.055 0.089 0.376 1 0.540 1.056 0.887~1.259

术前血红蛋白 0.127 0.073 3.027 1 0.082 1.135 0.984~1.309

术前清蛋白 -0.558 0.319 3.052 1 0.081 0.573 0.306~1.070

术前前清蛋白 0.013 0.027 0.221 1 0.638 1.013 0.960~1.068

POD1血红蛋白 -0.047 0.058 0.658 1 0.417 0.954 0.852~1.069

POD1清蛋白 0.709 0.463 2.349 1 0.125 2.033 0.820~5.037

POD1前清蛋白 -0.026 0.047 0.317 1 0.574 0.974 0.889~1.067

POD3血红蛋白 -0.148 0.095 2.427 1 0.119 0.862 0.716~1.039

POD3清蛋白 -0.058 0.212 0.076 1 0.783 0.943 0.622~1.430

POD3前清蛋白 0.021 0.026 0.647 1 0.421 1.021 0.971~1.074

POD7血红蛋白 0.118 0.090 1.731 1 0.188 1.125 0.944~1.341

POD7清蛋白 0.252 0.212 1.417 1 0.234 1.287 0.849~1.950

POD7前清蛋白 -0.027 0.024 1.244 1 0.265 0.973 0.928~1.021

EOF 1.290 1.323 0.951 1 0.329 3.633 0.272~48.553

术后能量 0.792 0.074 3.252 1 0.071 0.774 0.691~1.127

2.4 影响食管癌术后吻合口瘘的多因素Cox回归分析

影响食管癌术后吻合口瘘发生的多因素Cox回

归分析,以年龄、肿 瘤 位 置、肿 瘤 分 期、手 术 方 式、

BMI、术前血红蛋白、术前清蛋白、术前前清蛋白及

POD1、POD3、POD7的血红蛋白、清蛋白、前清蛋白

之间作为自变量,对变量赋值后进行多因素Cox回归

分析,结果显示年龄是食管癌术后吻合口瘘发生的独

立危险因素(P<0.05),见表4。两组食管癌术后不

同肠内营养途径患者发生吻合口瘘的生存时间曲线

经Log
 

Rank检验,差异无统计学意义(P>0.05),见
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图1。

3 讨  论

传统的食管癌根治术为开放式手术,术后常规禁

食及行胃肠减压。但传统模式因手术创伤大,术后应

激时间长,恢复慢,导致患者住院时间长,住院费用

高。随着快速康复外科理念的逐渐兴起,在结肠切除

术中已经证实,通过减小手术创伤、早期活动、无须常

规胃肠减压、EOF和足量镇痛等措施能达到让患者快

速康复的目的[6]。在快速康复外科概念提出的时候,
已经有研究指出腹部外科及消化道手术不常规安置

胃肠减压能够减少肺炎的发生,加快肠道功能的恢

复,减少住院时间[7-11]。但对于食管癌是否常规留置

胃肠减压和肠内营养实施的途径仍存在争议。
食管癌术后放置胃管减压、早期禁食和安置空肠

营养管主要是基于传统观念认为胃肠道术后会出现

胃瘫和肠麻痹,胃内液体、气体潴留出现胃膨胀,对肺

部压迫造成胸闷气紧等症状,并增加吻合口张力,增
加吻合口瘘和误吸的发生率,以及担心EOF对吻合

口的影响,可能导致吻合口瘘和吻合口狭窄。食管癌

术后EOF的可行性已经在一些试验研究中得到证

实,有研究表明食管癌术后胃瘫的发生率低,与肿瘤

直径、术后TNM 分期和手术方式无关[12-13],术后早

期胸胃对流食的排空较术前明显加快[14],管状胃代食

管重建能有效地减少患者术后胃排空障碍及反流的

发生[15]。因此,食管癌术后不安置胃管进行常规胃肠

减压是可行的。术后EOF少量流质,并不增加胃排

空延迟的风险[16]。在术后早期并没有要求患者经口

进食必须达到的肠内营养能量目标,而只是根据患者

的耐受性进行肠内营养,达到滋养型喂养的目的,促
进胃肠道早期蠕动和恢复,提高IgA、IgG、IgM 等免

疫球蛋白及CD3、CD4T淋巴细胞水平,并降低CD8T
淋巴细胞水平,从而提高免疫功能[17]。

食管癌术后最常见且影响患者预后的并发症是

吻合口瘘和肺部感染。吻合口瘘又会导致消化液及

食物进入胸腔甚至肺内,从而加重肺部感染,因此吻

合口瘘本身也是食管癌术后发生肺部感染的重要因

素,术后肺部感染患者的病死率比普通内科肺炎更

高,为10%~30%[18]。比较食管癌术后EOF的研究

也指出,与常规空肠营养管管饲组比较,EOF不增加

吻合口瘘和肺部感染的发生率[19-20]。
影响食管癌术后吻合口瘘的因素很多,多因素研

究分析结果显示,术后早期发生的吻合口瘘多与吻合

技术相关,随着一次性吻合器的应用[21],早期吻合口

瘘的发生率逐渐降低,吻合口位置、管胃滋养动脉钙

化[22]、术中吻合口低pH值[23]、术前新辅助放化疗[24]

是食管癌术后吻合口瘘的独立危险因素。食管微创

手术与开放手术相比,患者的病死率、术后吻合口瘘

的发生率无明显差异[25-26]。本研究中两组患者病理

分期比较差异有统计学意义(P<0.05),但病理分期

和食管癌术后吻合口瘘关系不大,也不影响术后营养

途径的决策。本研究纳入的既有腔镜术后的患者也

有开放手术后的患者,两组患者在手术方式上比较差

异无统计学意义(P>0.05),结果证实不同术式患者

术后经口流质饮食术后吻合口瘘的发生率差异无统

计学意义(P>0.05)。本研究经多因素Cox回归分

析显示年龄为食管癌术后吻合口瘘的独立危险因素,
而术后经口进食并不是吻合口瘘的危险因素。同时,
术前血红蛋白、清蛋白和术后能量的 P 值分别为

0.082、0.081和0.071,可能与吻合口瘘的发生有关,
需要进一步扩大样本量后进行试验和分析。

由于没有安置胃管和营养管,减少了患者咽部的

疼痛不适感,术后吞咽功能恢复更快,患者EOF耐受

性良好,提高患者舒适度,全身管道的减少利于患者

早期下床活动和恢复,降低了患者在ICU的停留时间

和术后住院时间,也降低了住院总费用。国外比较

EOF和晚期经口进食的试验结果也指出,在食管癌和

胃癌术后,EOF能够更早地恢复道功能和缩短住院时

间[27]。本研究发现两组住院时间的差异主要是术后

住院时间的不同,EOF组的术后住院时间明显短于对

照组(P<0.05),且住院费用也明显少于对照组(P<
0.05)。

术后EOF带来的问题可能有早期能量的不足,

在本研究中,EOF组早期经口进流质时,均行 TPN
以保证能量供应。

 

WEIJS等[19]研究显示,食管癌术后

EOF到术后第5天才达到患者所需能量的58%。且

由于术后流质的种类和量是根据患者耐受程度而定,
故大部分患者经口进食的费用低于对照组肠外营养

的费用,根据本研究的数据分析两组患者住院费用的

差异主要是由于住院时间的差异导致,EOF组患者平

均住院时间明显短于对照组,故住院费用明显降低。
如何实现食管癌术后EOF能量达标,还需要进一步

的研究。
本研究的局限性在于作者进行的是回顾性研究,

而非前瞻性随机对照研究,且本研究纳入的病例数目

不多,期待大量本的前瞻性随机对照试验进一步验证

食管癌术后EOF的安全性和有效性。
综上所述,食管癌术后EOF与常规经鼻肠管肠

内营养比较,不增加术后肺炎、吻合口瘘等并发症的

发生率,并能够提高患者舒适度,减少术后ICU停留

时间,缩短总住院时间和降低住院费用。
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