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文章快速阅读：

文题释义：

腹腔粘连：为外科术后大网膜、腹腔脏器和腹壁之间的病理性连接，是腹部手术后常见并发症，临床症状多

表现为肠梗阻、慢性腹痛、女性不孕不育等，不但增加了二次手术率，延长了住院时间，而且给患者及其家

庭带来沉重的疾病负担和经济负担。

理想的防粘连屏障材料：具有良好的生物相容性；具有适宜的组织黏附性(不需缝合)；能完全覆盖创伤表面，

并且具有足够的体内存留时间；能降解吸收而不需二次手术将其取出；既能有效防止粘连形成又不影响伤口

的正常愈合；具有一定的机械强度，便于实施操作等。

摘要

背景：术后腹腔粘连是亟待解决的外科问题之一，针对复杂的术后粘连病理机制及众多危险因素，手术技巧

及屏障材料日趋成为术后预防粘连研究的关注点。

目的：概述术后粘连病理机制及危险因素，综述不同制剂类型屏障材料的来源、生物特性、研究现状及潜在

不足等。

方法：通过计算机检索 PubMed、CNKI数据库、万方数据库和维普数据库入库至 2018年 1月的相关文章，

设定“术后腹腔粘连、病因病机、相关因素、防治措施、屏障材料”和“postoperative abdominal adhesion、
pathological mechanism、risk factors、preventive measures、barrier materials”为检索词，最后纳入 54篇

文献进行分析讨论。

结果与结论：防粘连材料能够通过物理屏障在粘连形成的早期阶段隔离受创区域和外周组织，防止腹腔粘连

形成。目前防粘连屏障材料主要存在溶液剂、凝胶剂及膜剂 3种剂型，每种材料均有自身的优势与不足，因

此针对目前不足深入研究术后腹腔粘连病理过程，预测术后粘连的危险因素，术中提高手术技巧，根据实际

情况选择合适的防粘连屏障材料，有望减少术后腹腔粘连的形成。
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Abstract
BACKGROUND: Postoperative abdominal adhesion is one of the most urgent surgical problems. In view of the
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complicated pathological mechanisms and various risk factors of postoperative adhesion, surgical techniques and
barrier materials have increasingly become the focus of postoperative prevention of adhesion.
OBJECTIVE: To summarize the pathological mechanisms and risk factors of postoperative abdominal adhesions and to review the material
source, biological characteristics, current research status, and potential deficiencies of different types of barrier materials.
METHODS:We retrieved PubMed, CNKI, WanFang and VIP databases from their inception dates to January 2018, and “postoperative
abdominal adhesion, etiology and pathogenesis, risk factors, preventive measures, barrier materials” were used as the keywords in English
and Chinese, respectively. Fifty-four articles were included in final analysis.
RESULTS AND CONCLUSION: Anti-adhesion materials can isolate the injured area and peripheral tissues through physical barriers in the
early stage of adhesion formation, and thus prevent the formation of abdominal adhesion. There are three types of anti-adhesion barrier
material at present, including solution, gel and membrane agents. Each kind of material has its own advantages and disadvantages. Therefore,
we explore the pathological process of postoperative abdominal adhesions, predict the risk factors of postoperative adhesions, improve
surgical skills and select appropriate anti-adhesion barrier materials according to actual conditions, which are expected to reduce the
formation of postoperative abdominal adhesions.
Subject headings: Tissue Adhesions; Postoperative Complications; Tissue Engineering
Funding: the National Natural Science Foundation of China, No. 81704084 (to YLL), 81373843 (to ZL), and 81673982 (to ZL); the Science
and Technology Projects of Jiangsu Provincial Bureau of Traditional Chinese Medicine, No. YB2017002 (to YLL), YB2015002 (to LWL); the
2018 Graduate Research and Practice Innovation Program of Jiangsu Province (General Program) No. 7 (to YLL); the Innovation and
Entrepreneurship Training Project of Nanjing University of Chinese Medicine in 2017, No. 16 (to TSJ and WYT)

0 引言 Introduction
术后腹腔粘连这一医源性并发症一直是腹部外科

亟待解决的临床问题，可导致腹痛、肠梗阻、不孕症等

术后并发症发生，不但增加了二次手术率，延长了住院

时间，而且给患者及其家庭带来沉重的疾病负担和经济

负担[1]。美国每10万人中就有117人因粘连相关问题住

院，医院用于粘连相关并发症和手术的直接费用从1994
年的1.3亿美元增加到2010年的50亿美元[2-3]。欧洲地区

与粘连相关疾病的直接医疗费用高于胃癌、直肠癌的手

术费用[4-5]，且术后腹腔粘连发病率高达93%以上[6-7]，

因此术后腹腔粘连一直是临床必须直面的问题。但是，

即便是有里程碑意义微创手术虽可最大程度地减少腹

膜创伤，但仍不能避免腹腔粘连的发生[8]。因此术后腹

腔粘连防治在临床研究和基础研究领域受到越来越多

学者的关注。鉴于此，综述近年来国内外开展术后腹腔

粘连防治屏障材料，以期为术后腹腔粘连临床防治及基

础研究提供思路和参考。

1 资料和方法 Data and methods
1.1 资料来源 ①检索数据库：PubMed数据库、CNKI
数据库、万方数据库和维普数据库；②检索词：中文以

“术后腹腔粘连、病因病机、相关因素、防治措施、屏

障材料”为检索词，英文以“postoperative abdominal
adhesion、 pathological mechanism、 risk factors、
preventive measures、barrier materials”为检索词；

③检索时间范围：入库至2018年1月。

1.2 文献筛选标准
纳入标准：具有原创性及科学性，有相关实验或临

床证据支持的文献；同一领域选择近期发表或在权威杂

志上发表的文献。

排除标准：重复性研究及陈旧理论观点。

根据纳入和排除标准筛选，最终对54篇符合标准的

文献进行综述。

2 结果 Results
2.1 腹腔粘连的发病机制及相关因素 术后腹腔粘连通

常是网膜、肠管、腹壁间的病理性粘连，这些连接可以

是一层结缔组织的薄膜，或含有血管和神经组织的纤维

“桥梁”，亦或是2个脏器表面的病理性连接。术后腹腔

粘连起因于腹膜损伤，启动于炎症反应，爆发于局部修

复，其病理生理过程迅速、级联且具有一定的复杂性。

术后腹腔粘连的形成是一个与时俱进的过程，可分为4
个阶段[9]：炎症阶段、纤溶阶段、纤维化阶段及重塑阶

段。当腹膜损伤后，数分钟内局部出现急性炎症反应，

毛细血管通透性增加、中性粒细胞和巨噬细胞迁移至受

损部位形成纤维蛋白网；数小时内受损部位由巨噬细胞

和“组织修复细胞”覆盖，而成纤维细胞及间皮细胞被

血小板生长因子激活，迁移和增殖能力增强，纤溶活性

增强，通常72 h内即可完成上皮修复；若72 h内不能完

成修复过程，成纤维细胞第3天开始不断增殖并形成纤

维蛋白网，同时局部血管第5天开始生成，二者结合最

终形成致密粘连[10]，见图1。

图 1 术后腹腔粘连形成的时间轴
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术后腹腔粘连形成过程相对复杂，从单一条索带导

致循环障碍再到无症状性广泛致密粘连，多种危险因素

影响粘连的形成，且粘连条索带的大小并不能预测粘连

形成与否，因此正确认识粘连形成相关危险因素及粘连

相关并发症，对正确辨别高风险患者至关重要，有助于

采取有效的预防措施及对症治疗。

手术部位是首要因素之一，不同组织器官粘连的发

生有显著差异[3，11-12]，盆腔手术，如小肠、结肠、阑尾

及子宫等部位的术后粘连发生率高于胃、胆囊、胰腺等

部位。关于这种差异，有学者归因于整合素，腹膜脏器

与浆液组织之间存在不同数量的整合素，其是细胞外基

质Ca2+依赖性黏附分子，是促黏附重要因素，也是不同

组织器官粘连发生潜在机制之一。组织损伤引起炎症反

应，并且在整合素较高的组织中聚集，如子宫和小肠浆

膜中整合素ανβ3显著高于其他腹腔脏器中整合素水

平[13]。手术类型也是粘连发生的重要相关因素之一，腹

腔镜手术能够减少45%-50%粘连的发生[5，14-15]，但仍然

不能避免其发生。缝线也是诱发粘连形成重要因素之

一，据统计25%患者手术创面出现缝线肉芽肿[16]，粘连

的形成与缝线规格有直接联系，单丝缝合线对腹膜损伤

较小，故能降低粘连的发生率，而粗直径缝合线产生较

大炎症刺激，会加重感染风险。同时年龄也可能是术后

腹腔粘连的相关因素，既往5年内有腹腔或盆腔手术史

且年龄低于60岁，因粘连相关疾病再入院风险会增加1
倍[3]。此外，急诊手术也被认为是粘连形成过程中的危

险因素，Sisodia等[17]报道急诊手术发生粘连的相关并发

症显著高于选择性外科手术。

2.2 腹腔粘连的防治措施 术后腹腔粘连有效防治一直

是亟待解决的临床问题，针对复杂的术后粘连病理机制

及众多危险因素，手术技巧及屏障材料日趋成为防治术

后预防粘连研究关注点。

2.2.1 手术技巧 腹腔粘连与术中腹膜损伤密切相关，

腹膜损伤起因于手术创伤，因此避免腹膜创伤是减少术

后腹腔粘连形成的可行措施之一。术中精细操作，精准

止血、适当冲洗、充分引流，是减少组织创伤、炎症及

防治浆膜损伤至关重要的手段[18]。此外，术中减少肠管

暴露，防止肠道表面干燥，避免外源性异物残留，可减

少粘连发生[18-19]。相较于使用聚丙烯缝合线或钛合金固

定器等非吸收性固定方法，可吸收缝线术后粘连形成率

更低[20-21]。研究发现剖宫术后缝合腹直肌会导致较少的

纤维条索和致密粘连，因此术中可适当考虑缝合腹直

肌，以减少粘连的发生[22]。

与传统开腹手术相比，腹腔镜手术可减少损伤，减

少术后腹腔粘连的发生，已被一些临床研究所证实[23-24]。

需要关注的是腹腔镜手术可减少但不能消除腹壁与脏器

之间的粘连，且不能减少内脏粘连的发生率[25]。另有报

道显示，腹腔镜手术在预防粘连方面与开腹手术相比无

显著性优势[26-27]。因此腹腔镜手术在术后粘连的关系亟

待深入了解，腹腔镜手术治疗粘连的疗效评估亟待肯定。

2.2.2 术后腹腔粘连防治屏障材料 近年来术后腹腔

粘连防治屏障材料逐步得到认可并被广泛应用，防粘连

材料能够通过物理屏障方式在粘连形成的早期阶段使

得受创的区域和外周组织隔离，防止腹腔粘连形成。防

粘连材料目前从制剂类型分析，主要存在溶液剂、凝胶

剂及膜剂3种剂型，见表1-3。通过对腹腔粘连防治屏障

材料进行分析比较，探讨各类防粘连材料的优势与不

足，以期为临床防治和科学研究提供参考，为新型防粘

连屏障材料的研发与转化提供思路。

表 1 防粘连溶液屏障材料的特点比较

材料 来源 优势 不足

透明质酸钠-磷酸缓冲盐 透明质酸钠与磷酸缓冲盐结

合的高分子溶液

可有效减少浆膜损伤、炎症，降低术后粘连 具有向低处流动特性，易受到体位的影响

N，O-羧甲基壳聚糖 壳聚糖的水溶性衍生物 可减轻局部炎症反应，降低手术部位的纤维化反应，

减少粘连形成

易被体液稀释，不易在局部形成较高浓度而失效

4%葡聚糖溶液 葡聚糖 4%浓度溶液 FDA认证的防粘连产品，临床运用广泛 在手术部位会引起液体渗漏，且腹腔会有膨胀等不适

感，易导致尿潴留

表 2 防粘连凝胶屏障材料的特点比较

材料 来源 优势 不足

透明质酸钠 分子酸性黏多糖，其可在黏膜表面形成一层无

反应性且易于吸收的生理性屏障

具有良好的生物相容性、流动性和黏附性 透明质酸钠在体内流动性大，且 7 d内被吸收，

因其吸收快，不能隔开组织足够长的时间

透明质酸羧甲基纤

维素

透明质酸钠修饰后与羟甲基纤维素结合的胶液

状高分子防粘连材料

不溶血、无致突变性、可降解等优势，是一

种组织相容性良好的体内植入生物材料

接触损伤面后凝胶化，易自我黏结或黏于最先

接触的组织而不易调整，尤其在腹腔镜手术中

受到限制

壳聚糖基凝胶 利用砜基修饰葡聚糖衍生物和羟基化壳聚糖之

间的迈克尔加成反应形成的交联水凝胶

美国 FDA认证的材料，临床运用广泛 缺乏系统研究验证

光交联明胶水凝胶 将活性的甲基丙烯基团引入天然聚合物，合成

的一种基于改良天然材料的交联剂

长达 1 个月的长效屏障效果。20%光交联明

胶水凝胶膜抗大鼠术后腹腔粘连效果较佳

容易涂抹不均，在创面局部不能形成较高浓度

而削弱抗粘连效果，缺乏系统研究验证
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溶液屏障材料：透明质酸钠-磷酸缓冲盐是透明质

酸钠与磷酸缓冲盐结合的高分子溶液。动物实验发现，

术中使用透明质酸钠-磷酸缓冲盐可有效减少浆膜损

伤、炎症，降低术后粘连。临床实验发现在复杂的妇科

盆腔手术中，透明质酸钠-磷酸缓冲盐可显著降低不同

部位新生粘连的发生率，并降低其严重程度，无毒副作

用[28]。但因其为液态，具有向低处流动特点，在临床实

际应用过程中受患者体位改变而影响治疗效果。

N，O-羧甲基壳聚糖是基于壳聚糖的水溶性衍生

物，是最常见的壳聚糖基溶液防粘连材料之一。Wang
等[29]发现N，O-羧甲基壳聚糖可以阻断炎性细胞在损伤

部位聚集并减轻局部炎症反应，降低手术部位的纤维化

反应，减少粘连形成。Zhou等[30]研究同样发现N，O-

羧甲基壳聚糖可抑制损伤部位成纤维细胞和巨噬细胞

黏附、沉积及随后的粘连形成。对于N，O-羧甲基壳聚

糖的防粘连机制，目前的研究还未完全阐明，且N，O-

羧甲基壳聚糖在腹腔容易被体液稀释，容易流动到其他

部位或不易在局部形成较高浓度而失效。

4%葡聚糖溶液是美国食品和药物管理局接受并认

证的防粘连产品，其在临床研究中广泛使用。Brown等[31]

对4%葡聚糖溶液减少腹腔镜术后粘连的效果和安全性

评价，发现4%葡聚糖溶液在粘连形成关键时期对损伤

修复过程进行阻断，即术后2-7 d通过腹腔进行扩散，

可在腹腔内存留4 d，能有效分隔受损面，防治术后腹

腔粘连的发生。但4%葡聚糖溶液在手术部位会引起液

体渗漏，患者偶有不适感及尿潴留等不良反应[32-33]。

凝胶屏障材料：透明质酸钠是一种大分子酸性黏多

糖，其可在黏膜表面形成一层无反应性且易于吸收的生

理性屏障，具有良好的生物相容性、流动性和黏附性。

在浆膜表面涂抹透明质酸钠，可一定程度减少腹膜擦伤

或干燥引起的间接损伤，但对损伤后组织无效[28]。透明

质酸钠可降低轻度粘连发生率，减少粘连评分低的粘

连，对粘连范围小的术区粘连有效，而对中、重度粘连

并不适用[34]。一般来说，透明质酸钠在体内流动性大，

且7 d内被吸收，因其吸收快，不能隔开组织足够长的

时间，难以在粘连形成的关键阶段预防粘连发生，故而

作为腹膜修复期形成的一种暂时性屏障。自交联透明质

酸钠凝胶是利用发酵技术将普通透明质酸钠分子进行

独特的交联、改性后形成的透明质酸团块，保留了透明

质酸钠的基本生化特性，在体内降解时间延长，因其体

内滞留时间长，故炎症反应较轻[35]。研究证实，自交联

透明质酸钠凝胶具有良好的动力黏稠度及组织相容性，

能较好地预防术后粘连的发生，安全性好[36-37]。

透明质酸羧甲基纤维素是透明质酸钠修饰后与羟甲

基纤维素结合的胶液状高分子防粘连材料，其可降低成

纤维细胞对纤连蛋白的黏附，并可阻隔浆膜面与覆膜面

接触长达7 d，具有不溶血、无致突变性、可降解等优势，

是一种组织相容性良好的体内植入生物材料。多项前瞻

性研究及荟萃分析均表明，透明质酸羧甲基纤维素可安

全有效防止术后粘连的形成，减少发生范围和严重程

度[38-40]。但是透明质酸羧甲基纤维素接触损伤面后凝胶

化，易自我黏结或黏于最先接触的组织而不易调整，尤

其在腹腔镜手术中受到限制。改良后的透明质酸羧甲基

纤维素可以弥补这一缺点，将其以粉末形式喷洒在微创

手术远端创面，动物实验及临床试验均证实改良后的透

明质酸羧甲基纤维素能有效减少粘连的发生[41-42]。

壳聚糖基凝胶(壳聚糖/葡聚糖共混原位交联凝胶)
是利用砜基修饰葡聚糖衍生物和羟基化壳聚糖之间的

迈克尔加成反应形成的交联水凝胶。目前已经被研究的

交联凝胶主要有氧化葡聚糖/N-羧乙基壳聚糖、氧化葡

聚糖水凝胶/羧甲基壳聚糖及氧化葡聚糖水凝胶/硫醇化

壳聚糖等[43]。研究发现，在腹腔镜及开放性手术后动物

模型中应用壳聚糖/葡聚糖凝胶，可显著减少盲肠磨损及

肠切口处粘连且对伤口愈合无不利影响[44]。虽然壳聚糖

和葡聚糖均是通过美国FDA认证的材料，被证实具有良

好的生物相容性，且研究证实该原位交联凝胶防粘连效

果与防粘连膜Seprafilm®相当，但还需要大量的动物腹

腔粘连模型来评估防粘连效果。

光交联明胶水凝胶是将活性的甲基丙烯基团引入

天然聚合物，合成的一种基于改良天然材料的交联剂，

具有长达1个月的长效屏障效果。研究发现，20%光交

联明胶水凝胶膜抗大鼠术后腹腔粘连的效果较佳[45]。虽

然该材料研究在动物模型上取得一定成果，但还处于实

验阶段，后续还要大量实验进行验证研究。另外，在使

用该水凝胶过程中可能会出现涂抹不均，在创面局部不

能形成较高浓度，削弱了抗粘连效果。

膜屏障材料：基于光反应性的壳聚糖衍生物，O-

羧甲基壳聚糖防粘连膜具有高水溶性、非细胞毒性及光

表 3 防粘连膜屏障材料的特点比较

材料 来源 优势 不足

壳聚糖防粘连膜 基于光反应性的壳聚糖

衍生物，O-羧甲基壳聚

糖防粘连膜

具有良好生物相容性和细胞抗黏附作用 机械强度不够大，缝合轻度较低，生物黏附强度不够，降

解可控性不足

聚乳酸防粘连膜 聚乳酸树脂制高分子纳

米薄膜

FDA首批认证并批准的新型防粘连材料 需根据创面大小裁剪，常需缝线固定，对较深病灶使用不

方便，且难以在微创手术中使用，降解缓慢

氧化再生纤维素 NO 处理的可吸收人造

纤维补片

FDA 认证材料，能够 8 h 后转化为黏稠的凝胶状物质，

覆盖在受损腹膜表面，并在 2周内彻底吸收

遇血时效能下降，因此使用时需仔细操作止血，且不适用

于腹腔镜手术，美国 FDA MAUDE数据库有不良反应报道

静电纺丝膜 静电纺丝技术制备纳米

纤维抗粘连材料

可有效预防大鼠术后腹腔粘连，具有良好生物降解性 研究报道数量较少
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引发固化反应，并具有良好生物相容性和细胞抗黏附作

用。固化的O-羧甲基壳聚糖防粘连膜可在组织内停留

5 d，其抗粘连性能堪比透明质酸羧甲基纤维素。随着

对载药壳聚糖防粘连膜的不断研究，壳聚糖防粘连膜抗

粘连潜能正被不断挖掘，但距离临床转化还需进一步研

究，主要存在膜的机械强度不够大、生物黏附强度不够，

降解可控性不足等缺点[46]。

聚乳酸防粘连膜是聚乳酸树脂高分子纳米薄膜，是

美国FDA首批认证并批准的防粘连材料，具有促进组织

修复、无异物反应、无毒副作用、能有效隔离创面、保

证隔离时间等优点。产妇术后应用聚乳酸防粘连膜，可

预防盆腹腔粘连，对产妇的二次剖宫术有积极作用[47]。

动物实验发现，聚乳酸防粘连膜抗粘连效果优于透明质

酸钠[48]。但该材料为透明薄膜，需根据创面大小裁剪，

常需缝线固定，对较深病灶使用不方便且难以在微创手

术中使用，降解缓慢，术后2周仍保持完整性。

氧化再生纤维素是经NO处理的可吸收人造纤维补

片，其可在腹腔内使用8 h后转化为黏稠的凝胶状物质，

覆盖在受损腹膜表面并在2周内彻底吸收。荟萃分析表

明，开腹及腹腔镜手术中使用氧化再生纤维素，能显著

减少首次粘连和再次粘连发生率[49]。但氧化再生纤维素

的缺点是遇血时效能下降，因此使用时需仔细操作止血

且不适用于腹腔镜手术。美国FDAMAUDE数据库显示其

有52例不良反应报道，主要表现为感染、不完全吸收、

压迫神经并造成疼痛不适等。虽然氧化再生纤维素在临

床应用已有十多年，但其生物安全性还有待进一步评价。

静电纺丝膜是利用静电纺丝技术制备的纳米纤维抗

粘连材料，为近年来世界材料科学技术领域的研究热点之

一。Wang等[50]的研究发现，利用静电纺丝技术制备预防

腹部手术的可吸收超细纤维防粘连膜，具有从纳米纤维支

架释放活性药物而不失结构完整性和功能性的特点。Li
等[51]采用静电纺丝技术制备聚乳酸-乙醇酸共聚物/聚乙

二醇可吸收电纺聚合膜，发现其可有效预防大鼠术后腹腔

粘连，具有良好的生物降解性。Chang等[52]利用静电纺丝

技术制备出具有芯鞘结构的壳聚糖/海藻酸钠纤维毡，并

分别使用体外细胞黏附模型和动物模型评估该纤维毡的

组织抗粘连作用，发现其可有效减少组织粘连的形成。

3 讨论 Discussion
术后腹腔粘连作用机制复杂，危险因素多样，经济负

担沉重，且迄今为止仍缺乏理想的防粘连材料[53-54]。粘连

的产生是正常组织愈合过程的一部分，而各种防粘连措施

的使用是使组织愈合与粘连形成之间达到一种平衡，在减

少粘连形成的同时又不至于干扰正常组织的愈合。对这一

平衡点的掌握是预防粘连形成的难题所在。在术后防粘连

的各种方法中，采用防粘连材料作为隔离物是目前主要采

用的方法，理想的防粘连材料应具有良好的生物相容性；

适宜的组织黏附性(不需缝合)；能完全覆盖创伤表面，并

且具有足够的体内存留时间；能降解吸收而不需二次手术

将其取出；既能有效防止粘连形成又不影响伤口的正常愈

合；具有一定的机械强度，便于实施操作等。

虽然目前防治屏障材料日益得到关注，但仍存在诸

如免疫原性、缺乏靶向覆盖性、缺乏缓释性及不可吸收

等些许不足，因此针对目前不足深入研究术后腹腔粘连

的病理过程，预测术后粘连的危险因素，提高术中手术

技巧，根据实际情况选择合适的防粘连材料，有望减少

术后腹腔粘连的形成。同时随着材料科学、医学、分子

生物学、化学等学科的交叉融合，研发使用范围更广、

效果更佳、更安全可靠的防粘连材料，是亟待解决的临

床需要和科学问题。研究发现以静电纺丝制备的超细纤

维膜，在组织工程方面取得了进步，有望为新型医用防

粘连材料的临床研究及应用提供方向。
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