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摘   要 目的：比较甲状腺手术中暴露喉返神经与非暴露喉返神经对术后喉返神经损伤的影响。

方法：检索国内外数据库中有关暴露与非暴露喉返神经甲状腺手术的随机对照试验（RCT）。按纳入

和排除标准筛选文献、提取资料和质量评价后，对两种手术方式的喉返神经暂时性和永久性损伤发

生率行 Meta 分析。

结果：共纳入 7 个 RCT，共 2 074 例患者，其中 1 015 例甲状腺手术中暴露喉返神经（暴露组），

1 059 例未暴露喉返神经（非暴露组）。Meta 分析结果显示，无论是喉返神经暂时性损伤发生率还

是喉返神经永久性损伤发生率，暴露组均低于非暴露组（OR=0.19，95% CI=0.11~0.34；OR=0.14，

95% CI=0.06~0.34），差异均有统计学意义（均 P<0.05）。

结论：甲状腺手术中常规暴露喉返神经可有效降低术后喉返神经损伤发生率。由于文中未做其他临

床指标的比较，故两种手术方式的利弊尚需更多大样本、高质量的 RCT 进一步验证。

                                                  [ 中国普通外科杂志 , 2014, 23(5):647-652]
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自西班牙 Albucasis 医师成功实施首例甲状腺

结 节 切 除 术 以 来 [1]， 外 科 医 师 在 甲 状 腺 外 科 手 术

方 面 进 行 了 不 断 的 探 索。 目 前， 甲 状 腺 手 术 的 病

死率已降至 0.05%[2]。然而，喉返神经损伤仍然是

甲 状 腺 外 科 手 术 后 最 严 重 并 发 症 之 一 [3]。 如 何 在

术 中 避 免 喉 返 神 经 损 伤， 最 大 限 度 保 证 术 后 喉 功

能，成为了甲状腺手术中的一个值得探讨的问题。

1938 年 Lahey 等 [4] 首次提出暴露喉返神经的甲状

腺 手 术 后， 学 者 们 就 暴 露 喉 返 神 经（exposure of 

recurrent laryngeal nerve，ERLN） 与 非 暴 露 喉 返

神经（non-exposure of recurrent laryngeal nerve，

NERLN）的手术方式进行了许多临床对照研究，

然 而 结 论 不 一 而 足。 本 研 究 旨 在 重 新 系 统 搜 集 中

外数据库资料，筛选并纳入高质量随机对照试验，

对纳入文献进行方法学质量评价并进行 Meta 分析，

为 降 低 甲 状 腺 手 术 后 喉 返 神 经 损 伤 的 术 式 选 择 提

供合理的临床依据。

1　资料与方法

1.1  基本情况

研究对象纳入标准：⑴ 纳入文献中均采用开

放 性 甲 状 腺 切 除 术。 试 验 组 术 中 常 规 暴 露 喉 返 神

经， 对 照 组 不 暴 露 喉 返 神 经， 直 接 行 单 侧 或 双 侧

甲状腺切除术。⑵ 纳入对象均为随机对照试验。

⑶ 仅纳入中文及英文文献。研究对象排除标准：

⑴ 非 临 床 试 验。 ⑵ 回 顾 性 研 究 或 非 随 机 对 照 试

验。⑶ 腔镜下或纤维喉镜观察下实施的甲状腺手

术。 ⑷ 采 用 两 种 或 多 种 方 法 暴 露 喉 返 神 经 的 研

究。⑸ 重复发表文献。⑹ 有关神经电生理学监测

（intraoperative neuromonitoring，IONM）的研究。

结局指标：⑴ 喉返神经暂时性损伤发生率。以术

后出现声音嘶哑、进食呛咳、呼吸困难、窒息等症

状或直接 / 间接喉镜检查发现声带麻痹、声带运动

障碍等表现为判断标准 [5-6]。⑵ 喉返神经永久性损

伤发生率。以手术后恢复一段时间（一般为 3 个月

或 6 个月）后上述表现是否完全消失为判断标准。

1.2  文献检索

分别检索中国生物医学文献数据库（CBM）、

中国知识基础设施工程数据库（CNKI）、维普数

据库（VIP）、万方数据知识服务平台、PubMed、

EMBASE、the Cochrane Library、Web of Science

（仅检索科学引文索引扩展版及科学技术会议录索

引）。 检 索 截 止 时 间 为 2013 年 10 月。 采 取 主 题

词与自由词相结合的检索方式。中文以“甲状腺”、

“甲状腺疾病”、“喉返神经”、“随机对照试验”

等 为 检 索 词， 英 文 以“thyroid”、“thyreoid”、

“thyroid gland”、“ thyroid disease”、“recurrent 

laryngeal nerve”、“RLN”、“nervus laryngeus 

r e c u r r e n s ” 、 “ r e c u r r e n t l  a r y n g e a l n e r v e ” 、

“randomized controlled trial”等为检索词。

1.3  文献筛选

由 2 位 研 究 者 独 立 筛 查 文 献， 包 括 阅 读 文 献

题目及摘要，排除明显不符合纳入标准的文献。对

可能符合纳入标准的文献阅读全文，确定其是否真

正符合纳入标准。两位研究者交叉核对纳入结果，

对是否纳入存在分歧的文献，由第 3 位研究者最终

决定其是否纳入。

1.4  文献质量评价

采用 Cochrane Handbook（Version 5.1.0）[7] 第

八 章 第 五 节 The Cochrane Collaboration's tool for 

assessing risk of bias（Table 8.5.a）中评价标准对

two procedures were compared by Meta-analysis.
Results: Seven RCTs were finally included, with a total of 2 074 patients, of whom, 1 015 cases underwent 
thyroid surgery with RLN exposure (exposure group) and 1 059 cases without RLN exposure (non-exposure 
group). Meta-analysis results showed that either the incidence of temporary or permanent postoperative RLN 
injury in exposure group was lower than that in non-exposure group (OR=0.19, 95% CI=0.11–0.34; OR=0.14, 
95% CI=0.06–0.34), and the differences had statistical significance (both P<0.05).
Conclusion: Routine RLN exposure in thyroid surgery can effectively reduce the incidence of postoperative 
RLN damage. However, because no other clinical variables were compared in this study, the pros and cons of the 
two procedures need further verification with a large sample and high-quality RCTs.

[Chinese Journal of General Surgery, 2014, 23(5):647-652]
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所纳入文献的方法学质量进行评价。评价内容包括

随机分配方法、隐蔽分组、盲法、结果数据的完整性、

选择性报告研究结果及其他偏倚来源 6 个方面。

1.5  统计分析方法

采用 Cochrane 协作网提供的 Review Manager 

5.2 统计分析软件进行数据分析。二分类变量（计

数资料）采用比值比（odds ratio，OR）为疗效分

析统计量。各效应量均以 95% 可信区间（confidence 

interval，CI） 表 示。 当 合 并 研 究 间 具 有 统 计 学

同 质 性（P>0.1，I2<50%） 时， 采 用 固 定 效 应 模

型； 当 合 并 研 究 间 具 有 统 计 学 异 质 性（P<0.1，

I2>50%） 时， 首 先 分 析 异 质 性 来 源， 若 未 找 到 产

生异质性的原因，则采用随机效应模型进行分析或

不进行数据合并。

2　结　果

2.1  检索结果、筛选过程及纳入研究一般特征

本研究共纳入文献 7 篇 [5, 8-13]，总计 2 074 例

患者，其中 1 015 例甲状腺手术中暴露喉返神经（暴

露组），1 059 例未暴露喉返神经（非暴露组）。

其 中中 文 文 献 6 篇 [5, 9-13]，包 括 1 974 例 患 者；英

文文献 1 篇 [8]，包括 100 例患者。对所得 1 篇英文

文献进行参考文献追踪，未发现可用文献。

文献筛选流程如下（图 1）。

纳 入 研 究 一 般 基 线 特 征 及 疾 病 基 线 特 征 分 别

见表 1-2。

重复 42 篇；腔镜手术 53 篇；
神经监测 10 篇；不同术式
及器械比较 36 篇；不相干
文献 22 篇（n=163）。

中文检出文献 214 篇 , 其中
CBM 62 篇 ,CNKI 91 篇 , 万
方 58 篇 , 维普 3 篇（n=214）。

经 Endnote X6 软 件 查 重，
阅读标题初筛，去除不相干
文献后剩余 51 篇（n=51）。

阅读全文后按照纳入排除
标 准 筛 选， 最 终 纳 入 6 篇
文 献， 包 括 1 974 例 患 者
（n=6）。

最 终 共 纳 入 中 英 文 文 献
7 篇。 包 括 2 074 例 患 者
（n=7）。

非随机对照试验 7 篇；回顾
性研究 11 篇；质量低下或
方法学不合理 1 篇（n=19）。

经 Endnote X6 软 件 查 重，
阅读标题初筛，去除不相干
文献后剩余 20 篇（n=20）。

英 文 检 出 文 献 113 篇， 其
中 PubMed 24 篇 ,EMBASE 
19 篇，the Cochrane Library 
46 篇，Web of Science 24 篇
（n=113）。 重 复 11 篇； 腔 镜 手 术 14

篇；神经监测 19 篇；不同
术式及器械比较 16 篇；非
英文 4 篇；不相干文献 29
篇（n=93）。

阅读全文后按照纳入排除
标准筛选，最终纳入 1 篇文
献，包括 100 例患者（n=1）。

非 随 机 对 照 试 验 17 篇；
回 顾 性 研 究 19 篇； 质 量
低下或方法学不合理 9 篇
（n=45）。

图 1　文献筛选流程图
Figure 1　Literature screening process

表 1　纳入研究的一般基线特征
Table 1　General base-line data of the included studies

研究
例数（n） 性别 年龄（岁）

国籍 随访
暴露组 非暴露组 男 女 暴露组 非暴露组

Ahmed，等 2013[8] 50 50 12 88 37.24±7.88 40±7.10 巴基斯坦 6 个月
张信来，等 2011[5] 174 174 155 193 50.45±16.37 51.45±15.36 中国 3 个月
乔维军，等 2011[9] 232 248 143 337 未报道 未报道 中国 未报道
燕速，等 2009[10] 232 248 143 337 未报道 未报道 中国 3 个月
陈季松，等 2011[11] 173 200 119 254 47.6±7.5 47.9±6.5 中国 6 个月
李建强，等 1999[12] 114 67 30 151 34.96±11.7 34.19±11.81 中国 6 个月
巫水周，等 2013[13] 56 56 49 63 44.05±10.37 43.46±10.24 中国 6 个月
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2.2  方法学质量评价

所纳入 7 个 RCT 中，4 个研究 [5, 8-10] 采用随机

数 字 表 进 行 随 机 分 组，3 个 研 究 [11-13] 未 报 导 具 体

随机方法，所有研究分配方案隐藏及盲法均不清楚，

所有研究均无失访（表 3）。

2.3  Meta 分析结果

2.3.1  喉返神经暂时性损伤发生率　7 个研究 [5, 8-13] 

均 报 告 了 喉 返 神 经 暂 时 性 损 伤 发 生 率， 异 质 性

检 验 结 果（P=0.91，I2=0%）， 采 用 固 定 效 应 模

型。Meta 分 析 结 果 显 示， 暴 露 组 喉 返 神 经 暂 时

性 损 伤 发 生 率 低 于 非 暴 露 组， 差 异 有 统 计 学 意 义

（OR=0.19，95% CI=0.11~0.34，P<0.05）（图 2）。

2.3.2  喉返神经永久性损伤发生率　7 个研究 [5, 8-13] 

均 报 告 了 喉 返 神 经 永 久 性 损 伤 发 生 率， 异 质 性

检 验 结 果（P=0.95，I2=0%）， 采 用 固 定 效 应 模

型。Meta 分 析 结 果 显 示， 暴 露 组 喉 返 神 经 永 久

性 损 伤 发 生 率 低 于 非 暴 露 组， 差 异 有 统 计 学 意 义

（OR=0.14，95% CI=0.06~0.34， P<0.05）（图 3）。

表 2　纳入研究的疾病基线特征
Table 2　Disease base-line data of the included studies

研究
病理类型（暴露组 / 非暴露组） 病变部位（暴露组 / 非暴露组）

腺瘤 结节性肿 Graves 病 桥本病 甲状腺癌 单侧 双侧
Ahmed，等 2013[8] 16/16 27/28 2/2 -/- 5/4 16/16 34/34
张信来，等 2011[5] 97/99 49/47 21/19 7/9 -/- 未报道 未报道
乔维军，等 2011[9] 76/69 148/174 -/- 8/5 -/- 148/157 84/91
燕速，等 2009[10] 74/67 145/172 -/- -/- 7/5 148/157 84/91
陈季松，等 2011[11] 72/84 30/37 41/45 -/- 30/34 148/171 25/29
李建强，等 1999[12] 44/28 5/1 65/37 -/1 -/- 42/72 26/41
巫水周，等 2013[13] 31/30 10/11 10/9 -/- 5/6 40/16 42/14

表 3　纳入研究方法学质量评价
Table 3　Assessment of methodological quality of the included studies

研究 随机方法 隐蔽分组 盲法 结果数据的完整性 选择性报告研究结果 其他潜在偏倚
Ahmed，等 2013[8] 随机数字表 不清楚 不清楚 是 不清楚 不清楚
张信来，等 2011[5] 随机数字表 不清楚 不清楚 是 不清楚 不清楚
乔维军，等 2011[9] 随机数字表 不清楚 不清楚 是 不清楚 不清楚
燕速，等 2009[10] 随机数字表 不清楚 不清楚 是 不清楚 不清楚
陈季松，等 2011[11] 不清楚 不清楚 不清楚 是 不清楚 不清楚
李建强，等 1999[12] 不清楚 不清楚 不清楚 是 不清楚 不清楚
巫水周，等 2013[13] 不清楚 不清楚 不清楚 是 不清楚 不清楚

Ahmed，等 2013[8]

张信来，等 2011[5]

乔维军，等 2011[9]

燕速，等 2009[10]

陈季松，等 2011[11]

李建强，等 1999[12]

巫水周，等 2013[13]

Total (95% CI)
Total events
Heterogeneity: Chi2=2.05, df=6 (P=0.91); I2=0%
Test for overall effect: Z=5.76 (P<0.00001)

Odds Ratio
M-H, Fixed, 95% CI

Odds Ratio
M-H, Fixed, 95% CI

0.22 [0.04, 1.09]
0.21 [0.05, 1.00]
0.25 [0.08, 0.77]
0.17 [0.05, 0.58]
0.09 [0.01, 0.71]
0.06 [0.00, 1.16]
0.34 [0.09, 1.35]

0.19 [0.11, 0.34]

10.5%
12.2%
20.8%
23.5%
15.1%

7.7%
10.3%

100.0%

50
174
248
248
200

67
56

1 043

8
9

16
18
12

4
8

75

50
174
232
232
173
114

56

1 031

2
2
4
3
1
0
3

15

Study or Subgroup Events EventsTotal Total Weight
暴露组 非暴露组

0.005            0.1          1          10              200
             暴露组               非暴露组

图 2　暴露组与非暴露组喉返神经暂时性损伤发生率比较
Figure 2　Comparison of the incidence of temporary RLN injury between exposure group and non-exposure group
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3　讨　论

甲 状 腺 手 术 中 是 否 应 该 常 规 解 剖 暴 露 喉 返 神

经，一直是学术界存在争议的话题。国内 2005 年

张海添等 [14] 就此问题的 Meta 分析存在入选资料的

方法学质量低（仅为病例对照研究）、检索数据库

局限（仅搜索维普、万方及清华同方光盘数据库）、

结 局 指 标 测 量 单 一（ 仅 测 量 喉 返 神 经 暂 时 性 损 伤

发生率）及所引参考文献少（仅有 3 篇参考文献且 

3 篇文献与文章均无明显相关性）的不足之处。

本研究采用 Meta 分析的方法对国内外暴露与

非 暴 露 喉 返 神 经 的 甲 状 腺 手 术 随 机 对 照 试 验 研 究

结果进行了定量合成分析。研究结果表明，暴露喉

返 神 经 的 甲 状 腺 手 术 较 非 暴 露 喉 返 神 经 的 甲 状 腺

手术，其喉返神经暂时性和永久性损伤率均较低。

本 研 究 的 优 点 在 于 严 格 按 照 纳 入 排 除 标 准 筛

选文献。纳入研究均为随机对照试验，方法学质量

普遍较高。缺点之一在于所纳入研究中在界定喉返

神经永久性损伤的时间不统一（其中 Ahmed[8]、陈

季 松 [11]、 李 建 强 [12] 及 巫 水 周 等 [13] 文 章 中 以 6 个

月为界，张信来 [5] 与燕速等 [10] 文章中以 3 个月为

界， 乔 维 军 [9] 文 章 中 未 报 导 具 体 时 间）， 势 必 会

对研究结果产生一定影响。其二，纳入研究结局观

察指标有限，没有测量术中出血量及手术时间，可

能 对 读 者 综 合 评 价 两 种 手 术 方 式 孰 优 孰 劣 增 加 一

定困难。另外，虽然所有研究均未采用盲法且未实

施分配方案隐藏，但由于研究结果均为客观指标，

并不会对结果产生影响。鉴于本研究纳入文献数量

有 限， 未 报 导 的 阴 性 试 验 结 果 存 在 的 可 能 性， 且

本研究只比较了喉返神经暂时性和永久性损伤率，

并未比较手术时间及术中出血量，未对两种手术方

式进行多个方面综合比较，所以结论可能存在一定

的不准确性。尚需更多大样本、高质量的 RCT 进

一步论证本研究结果。

喉返神经在喉部走行复杂，解剖变异较大 [15]。

根据其与甲状腺下动脉的关系，可以归纳为以下 4 种

类型：神经位于动脉前方（32%）、神经位于动脉

后方（39%），神经位于动脉分支之间（15%），

神经与动脉相互夹持 (14%)[16]。如此复杂的解剖结

构及解剖学变异，必然导致手术难度增加，术中喉

返 神 经 损 伤 屡 屡 发 生。 甲 状 腺 术 中 喉 返 神 经 损 伤

的原因主要可以归结为以下 4 个方面：⑴ 病变组

织与周围粘连，导致解剖关系不清；⑵ 术者对喉

返神经的解剖变异及手术入路不熟悉；⑶ 手术粗

糙，止血不彻底，操作时对组织过度缝扎、电灼、

钳夹、牵拉；⑷ 较少数为术后组织肿胀、血肿压迫、

瘢痕组织牵连等引起 [9, 11]。这就要求外科医师不仅

要 熟 练 掌 握 甲 状 腺 解 剖 学 知 识， 在 手 术 操 作 时 还

要 做 到 操 作 轻 柔， 分 离 干 净， 止 血 彻 底， 对 组 织

保护充分，术后仍需预防各种并发症发生。同时，

术中采取一定的技巧或措施保护喉返神经，往往能

取得事半功倍的效果。较常用的术中喉返神经保护

措施有：⑴ 术中与患者不断对话，根据患者音量

及音色判断喉返神经是否损伤；⑵ 根据甲状腺下

动 脉 与 喉 返 神 经 在 靠 近 甲 状 腺 下 极 部 位 特 殊 的 解

剖关系，采取结扎甲状腺下动脉时远离甲状腺下极

的措施来减少误伤喉返神经的可能性；⑶ 常规解

剖暴露喉返神经，使其可视化以达到术中实时保护

的目的；⑷ 使用一些对组织损伤较小的手术器械

（如超声刀、钛夹、微创腔镜甚至达芬奇机器人等）；

⑸ 采取 IONM 的甲状腺手术来保护喉返神经。

由 于 喉 返 神 经 解 剖 的 复 杂 性 及 其 变 异 的 多 样

Ahmed，等 2013[8]

张信来，等 2011[5]

乔维军，等 2011[9]

燕速，等 2009[10]

陈季松，等 2011[11]

李建强，等 1999[12]

巫水周，等 2013[13]

Total (95% CI)
Total events
Heterogeneity: Chi2=1.60, df=6 (P=0.95); I2=0%
Test for overall effect: Z=4.32 (P<0.0001)

Odds Ratio
M-H, Fixed, 95% CI

Odds Ratio
M-H, Fixed, 95% CI

0.10 [0.01, 1.95]
0.06 [0.00, 1.13]
0.30 [0.06, 1.46]
0.13 [0.02, 1.05]
0.07 [0.00, 1.14]
0.19 [0.01, 4.82]
0.19 [0.01, 4.11]

0.14 [0.06, 0.34]

11.6%
19.4%
17.4%
20.0%
20.4%

4.9%
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100.0%
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1 043

4
7
7
8
8
1
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Study or Subgroup Events EventsTotal Total Weight
暴露组 非暴露组

0.005              0.1          1           10             200
             暴露组                 非暴露组

图 3　暴露组与非暴露组喉返神经永久性损伤发生率比较
Figure 3　Comparison of the incidence of permanent RLN injury between exposure group and non-exposure group
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性，有时外科医师仅通过手工解剖暴露喉返神经的

方 式 来 避 免 其 损 伤， 不 仅 对 医 师 手 术 水 平 要 求 较

高，而且具有一定的盲目性，实施起来困难很大 [17]。

近 年 来， 越 来 越 多 国 家 的 外 科 医 师 开 始 尝 试 开 展

IONM 的甲状腺手术 [18-20]。其基本原理为在术中通

过 电 刺 激 运 动 神 经， 形 成 神 经 冲 动 并 传 导 至 支 配

肌 肉 产 生 肌 电 信 号， 形 成 肌 电 图 波 形 及 提 示 音，

进而判断神经功能完整性 [21]。通过神经检测技术，

手 术 医 师 可 以 在 不 用 解 剖 显 露 喉 返 神 经 的 条 件 下

于 术 中 实 时 监 测 喉 返 神 经 功 能。 这 无 疑 在 很 大 程

度 上 减 少 了 手 术 操 作 的 盲 目 性， 将 手 术 原 因 引 起

的 喉 返 神 经 损 伤 降 到 最 低。 虽 然 此 项 技 术 目 前 还

处于起步阶段，对其确切监测效果各家报导不一，

但其在术中保护喉返神经方面具有明显的优越性，

能在术中实时监 测神经功能的完整性 [22-23]。可能

成为一种术中保护喉返神经的新方式。

志谢：感谢兰州大学循证医学中心田金徽老师

为我在该中心学习期间提供的诸多帮助，同时感谢

田老师给我文章提出的诸多修改建议！
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