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摘   要	 目的：评价预防性使用抗生素在择期腹腔镜胆囊切除术中的作用。

方法：检索相关数据库，收集在 2003 年 1 月—2014 年 12 月期间公开发表的关于预防性使用抗生素在

择期腹腔镜胆囊切除术的随机对照试验（RCT），按纳入排除标准进行文献筛选、资料提取和方法学

质量评价后，采用 RevMan 5.2.10 软件进行 Meta 分析。

结果：最终共纳入 9 篇 RCT 研究，共 2 316 例患者，其中预防组 1 165 例，对照组 1 151 例。Meta 分

析结果显示，预防组与对照组比较，术后总感染率（RR=0.98，95% CI=0.59~1.61）、表浅切口感染率

（RR=0.82，95% CI=0.48~1.41）及胆汁培养阳性率（RR=0.82，95% CI=0.64~1.05）差异均无统计学

意义（均 P>0.05）；在纳入包含糖尿病及胆绞痛的 RCT 中，总感染率及表浅切口感染率差异无统计学

意义（均 P>0.05）。

结论：择期腹腔镜胆囊切除术预防性使用抗生素不能降低术后感染的发生率，但该结论仍需多中心、

大样本、前瞻性 RCT 研究验证。
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Abstract	 Objective: To evaluate the efficacy of antibiotic prophylactic regimens in elective laparoscopic cholecystectomy.

Methods: The randomized controlled trials (RCTs) concerning use of prophylactic antibiotics in elective 

laparoscopic cholecystectomy publicly published between January 2003 and December 2013 were collected by 

searching the relevant online databases. After literature screening according to inclusion and exclusion criteria, 

data extraction and methodological quality evaluation, a Meta-analysis was performed using RevMan 5.2.10 

software.

Results: Nine RCTs were finally included, involving 2 316 patients with 1 165 cases in prophylactic group and 
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腹腔镜胆囊切除术（laparoscopic cholecystectomy，

L C ） 是 作 为 有 症 状 胆 囊 结 石 及 某 些 良 性 胆 囊 疾

病的标准治疗方式。与开放性胆囊切除术（open 

cholecystectomy，OC）相比，LC的术后感染发生

率很低[1-3]：3个多中心回顾性病例研究的Meta分析

显示切口感染的平均发生率在0.4%~1.1%[1, 3-4]。由

于相关研究已表明LC术后感染发生率较低，当前指

南未支持择期LC中常规预防性使用抗生素[5-6]。然

而，许多临床规范在择期LC中仍常规预防使用抗

生 素 ， 因 为 许 多 外 科 医 师 认 为 预 防 性 使 用 抗 生 素

会降低术后感染发生率[7-10]。预防性使用抗生素是

否会降低择期LC术后感染发生率尚无明确定论，

国内外已经进行 了很多临床随机对照实验 [ 11]，希

望 阐 明 在 择 期 L C 中 预 防 性 使 用 抗 生 素 的 作 用 ，

但 由 于 样 本 量 较 小 或 者 单 中 心 数 据 ， 说 服 力 及 推

广 作 用 不 强 ， 本 文 遂 结 合 近 年 来 的 最 新 的 前 瞻 性

国外临床随机对照试验（randomized  con t r o l l ed 

t r ia ls，RCT）对择期LC中预防性使用抗生素的作

用进行系统评价。

1  资料与方法

1.1  文献检索方法

通 过 计 算 机 检 索 C o c h r a n e 、 P u b M e d 、

M e d l i n e 、 E M B A S E 、 S c i e n c e D i r e c t 、 S p r i n g e r 

l i n k 、 C B M 、 中 国 知 网 、 万 方 以 及 维 普 数 据 库 公

开 发 表 的 文 献 及 相 关 文 章 的 参 考 文 献 ， 并 手 工 检

索 相 关 杂 志 及 会 议 论 文 中 未 发 表 的 文 献 ， 检 索 的

时 间 限 制 为 2 0 0 3 年 1 月 1 日 — 2 0 1 4 年 1 2 月 3 1 日 。

检 索 策 略 ： 按 照 C o c h r a n e 协 作 网 手 工 手 册 要

求 制 定 检 索 策 略 ， 英 文 检 索 词 为 ： “ e l e c t i v e 

l a p a r o s c o p i c  c h o l e c y s t e c t o m y ” 、 “ l o w - r i s k 

laparoscopic cholecystectomy”、“prophylact ic 

Antibiotics”、“antibiotics prophylaxis”。检索

的文献语言只包含英文文献。

1.2  纳入及排除标准

1.2.1  文献纳入标准　⑴ 纳入研究应是在 2003 年

1月 1 日—2014 年 12 月 31 日公开发表的英文文献；

⑵ 文 献 设 计 类 型： 择 期 LC 使 用 抗 生 素 的 随 机 对

照临床试验，即 RCT；⑶ 预防组在术前 30 min 或

1 h 内（和）或 24 h 内使用头抱类或其它抗生素，

对照组使用等量生理盐水或安慰剂；⑷ 所有研究

必须提供以下至少 1 项的研究终点指标：总感染率、

切口感染、其他部位感染（如腹腔、呼吸道感染、

泌尿道感染或体温 >38.5℃等）、胆汁细菌培养。

1.2.2  文献排除标准　⑴ 回顾性研究不予以纳入；

⑵ 前瞻性研究如未明确交代随机对照方法的不予

以纳入；⑶ 研究对象的术前具有以下因素之一者 :

术前 7 d 内有使用抗生素者、头孢类及相关抗生素

过敏者、伴有胆管结石、胆管炎或胆源性胰腺炎者、 

既往有胆道手术史，术中中转开腹者；⑷ 研究发

表年限应在 2003 年 1 月 1 日—2014 年 12 月 31 日，

此范围之外的研究不予以纳入；⑸ 文献中未交代

随访记录或者无原始临床资料。

1.3 文献筛选及资料提取

严 格 按 照 纳 入 排 除 标 准 ， 由 2 位 研 究 者 独 立

阅 读 文 献 进 行 筛 选 ， 整 个 筛 选 过 程 采 用 盲 法 。 先

独 立 阅 读 所 获 文 献 的 题 目 及 摘 要 ， 剔 除 明 显 不 符

合 纳 入 标 准 的 文 献 ， 再 对 可 能 符 合 纳 入 标 准 的 文

献 阅 读 全 文 ， 以 确 定 该 文 献 是 否 真 正 符 合 纳 入 标

1 151 cases in control group. The results of Meta-analysis-based comparison between prophylactic group and 

control group showed no statistical difference (all P>0.05) in terms of the overall postoperative infection rate 

(RR=0.98, 95% CI=0.59–1.61), superficial incisional surgical site infection rate (RR=0.82, 95% CI=0.48–1.41) 

and positive rate of bile culture (RR=0.82, 95% CI=0.64–1.05), as well as no statistical difference in the overall 

postoperative infection rate and superficial incisional surgical site infection rate in the included RCTs that 

recruited patients with diabetes and biliary colic (both P>0.05).

Conclusion: Antibiotics for prophylaxis cannot reduce the incidence of postoperative infection in elective 

laparoscopic cholecystectomy, but this conclusion still needs to be proven by large sample and multicenter 

prospective RCTs.

Key words	 Cholecystectomy, Laparoscopic; Antibiotic Prophylaxis; Meta-Analysis
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准 。 对 筛 选 过 程 中 有 分 歧 而 难 以 确 定 是 否 纳 入 的

文献通过讨论或由第3位研究者决定其是否纳入。

2位研究人员独立地对符合纳入标准的试验进行资

料 提 取 ， 填 写 资 料 提 取 表 格 ， 并 交 叉 核 对 提 取 的

资 料 ， 缺 乏 的 资 料 通 过 于 临 床 试 验 人 的 通 讯 作 者

联系予以补充。

1.4  文献质量评估

在 完 成 文 献 的 筛 选 和 纳 入 后 ， 由 两 位 评 论 员

按照参照Jadad量表[12-13]（表1），对入选文献进行

质量评价，Jadad积分>3分为高质量的研究。按照

表1评分标准对纳入文献进行质量评估。

1.5  统计学处理

本 文 采 用 C o c h r a n e 协 作 网 提 供 的 R e v M a n 

5 . 2 . 1 0 软 件 进 行 统 计 学 分 析 。 对 预 防 组 和 对 照 组

之 间 总 感 染 、 表 面 切 口 感 染 、 胆 汁 培 养 的 相 对 危

险度（relative risk，RR）进行分析。显著性水平

设定为P=0.05，用I2评估异质性大小。异质性检验

P>0.05时表示各研究间无明显异质性，此时合并分

析采用固定效应模型（fixed effects model），否则

采用随机效应模型（random effects model）。统计

结果用95%可信区间（confidence interval，CI）表

示，以漏斗图（funnel plot model）判断发表偏倚。

2　结　果

2.1  文献筛选及纳入文献特点

严 格 按 照 既 定 的 文 献 纳 入 及 排 出 标 准 进 行

文 献 筛 选 ， 共 纳 入 9 篇 前 瞻 性 R C T 文 献 ， 发 表 年

限 在 2 0 0 3 — 2 0 1 3 年 ， 因 此 纳 入 M e t a 分 析 的 文 献

为9篇 [14-22]。纳入文献的病例总数为2 316例，预防

组病例总数为1 165例，对照组病例总数为1 151例，

其文献筛选的流程见图1。具体纳入各文献的基本

情况、例数的构成及用药情况详见表2。所有研究

均 介 绍 了 两 组 之 间 的 患 者 基 线 情 况 ， 统 计 结 果 分

析 两 组 患 者 术 前 基 线 情 况 差 异 无 统 计 学 意 义 ， 具

有可比性。

图 1　文献筛选流程
Figure 1　Literature selection process

18 篇相关文献进行阅读全文

9 篇文献最终被纳入本次研究

比较预防组与对照组

涉 及 切 口 感 染 或 总
感染率作为终点指标
之一

检索数据库获得 122 条记录

排除 104 篇文献

9 篇文献被排除

非随机对照实验

纳入病例非择期 LC

比较两种不同的抗生素

2.2  纳入文献的质量评价

纳 入 的 9 个 文 献 均 为 前 瞻 性 R C T 研 究 ， 其 纳

入的病例均为择期LC患者，包括胆囊结石、胆囊

息肉等，其纳入文献的Jadad量表评分均在3分以

上，文献质量较好（表3）。 

2.3  抗生素使用的情况

在选取的研究中有不同的抗生素使用，5个研

究使用头孢唑啉，1个研究使用头孢呋辛，1个使

表 1　Jadad 量表的项目及评分方法
Table 1　Application of Jadad scale for assessing randomized trials

项目
描述内容及对应值

0 分 1 分 2 分
随机 未提到随机，或提到随机但随机

序列产生方法不恰当（如按出
生日期单双数，入院顺序等）

提到随机，但随机序列产生方法
不详

描述了随机序列产生方法且方法
恰当（如随机序列表或计算机
产生等）

双盲 未提到双盲，或提到双盲但盲法
不恰当

提到双盲，但盲法不详 描述了实施双盲的方法且盲法恰
当

退出与失访 未提到退出与失访 对退出与失访的例数和理由进行
了详细描述

——



汪超，等：择期腹腔镜胆囊切除术预防性使用抗生素的作用Meta 分析第 2 期 261

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://www.zpwz.net

表 3　纳入文献的质量评价
Table 3　Quality evaluation of the included studies

纳入研究 随机方法 双盲 退出与失访 总分
Uludag , 等 [14] 2 2 1 5
Chang, 等 [15] 2 1 1 4
Al-Qahtani[16] 2 1 1 4
Shah, 等 [17] 2 1 1 4
Sharma, 等 [18] 1 2 1 4
Gaur, 等 [19] 2 1 1 4
Turk, 等 [20] 1 2 1 4
Koc, 等 [21] 1 1 1 3
Yildiz, 等 [22] 1 1 1 3

2.4  感染情况

2.4.1  总 感 染 率　 共 8 篇 文 献 [14-16, 18-22] 报 道 了

感 染 率（ 包 括 切 口 感 染、 腹 腔 感 染、 其 他 部 位 感

染）。预防性使用抗生素组感染总数有 29 例，占

总 数 1 011 的 2.87%； 对 照 组  感 染 总 数 30 例， 占

总 数 995 的 3.01%。 采 用 RevMan 5.2.10 软 件 进

行 异 质 性 分 析， 各 研 究 间 异 质 性 很 小（P>0.05，

I2=0%），故采用固定效应模型进行分析，结果 显示，

预防组的总感染率与对照组无明显差异（RR=0.98，

95% CI=0.59~1.61，P>0.05）（图 2）。

2.4.2  表浅切口感染率　共 8 篇文献 [14-18, 20-22] 报

道了表浅切口感染率的比较，其中预防组表面切口

感染 23 例，占总数 957 的 2.4%，对照组表面切口

感 染 28 例， 占 总 数 942 的 2.97%， 采 用 RevMan 

5.2.10 软件进行异质性分析，各研究间异质性较小

（P>0.05，I2=0%），故采用固定效应模型进行分

析， 结 果 显 示 显 示 预 防 组 的 表 浅 切 口 感 染 率 与 对

照组无明显差异（RR=0.82，95% CI=0.48~1.41，

P>0.05）（图 3）。

用头孢曲松，1个使用环丙沙星及甲硝唑，1个使

用头孢噻肟。抗生素使用情况见表2，其中1个随

机对照试验在术后24 h再次使用抗生素。

表 2　纳入文献的一般情况
Table 2　Th e general features of the included studies

纳入研究及年限 国家
糖尿

病
患者例数（预防

组 / 对照组）
预防组处理 对照组处理

随访时间
（d）

Uludag , 等 [14] （2009）土耳其 排除 144（68/76） 头孢唑林 1 g （麻醉诱导后） 生理盐水（麻醉诱导后） 30
Chang, 等 [15]（2006） 台湾 包含 277（141/136） 头孢唑林 1 g （麻醉诱导期） 生理盐水（麻醉诱导期） 28
Al-Qahtani[16]（2011） 沙特 排除 221（112/109） 头孢呋辛 1.5 g（术前 30 min） 未予以抗生素处理 30
Shah, 等 [17] （2012） 尼泊尔 排除 310（154/156） 头孢唑林 1 g 未予以抗生素处理 7
Sharma, 等 [18]（2010） 印度 包含 100（50/50） 头孢曲松 1 g（麻醉诱导后） 生理盐水（麻醉诱导后 28
Gaur, 等 [19] （2010） 印度 包含 417（208/209） 环丙沙星 0.2g+ 甲硝唑 0.5 g（麻

醉诱导后）
生理盐水（麻醉诱导后 30

Turk, 等 [20] （2013） 土耳其 包含 547（278/269） 头孢唑林 1 g（麻醉诱导期） 生理盐水（麻醉诱导期） 30
Koc, 等 [21] （2003） 土耳其 包含 92（49/43） 头孢噻肟 2 g（术前及术后 24 h

内各 1 次）
生理盐水 30

Yildiz, 等 [22] （2009） 土耳其 包含 208（105/103） 头孢唑林 1 g（麻醉诱导期） 生理盐水（麻醉诱导期） 30

图 2　预防组和对照组总感染率比较
Figure 2　Comparison of overall postoperative infection rate between prophylaxis group and control group

Gaur, 等 [19] 2010
Al-Qahtani[16] 2011
Yildiz, 等 [22] 2009
Turk, 等 [20] 2013
Koc, 等 [21] 2003
Sharma, 等 [18] 2010
Uludag M, 等 [14] 2009
Chang, 等 [15] 2006

Total (95% CI)
Total events
Heterogeneity: Chi2=2.45, df=7 (P=0.93); I2=0%
Test for overall effect: Z=0.09 (P=0.93)

Risk Ratio
M-H, Fixed, 95% CI

Risk Ratio
M-H, Fixed, 95% CI

1.17 [0.40, 3.43]
0.58 [0.14, 2.38]
1.31 [0.30, 5.70]

1.94 [0.36, 10.48]
0.88 [0.06, 13.61]
0.50 [0.10, 2.61]
1.12 [0.41, 3.02]
0.48 [0.04, 5.26]

0.98 [0.59, 1.61]
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2.4.3  包含糖尿病的 RCT 感染率比较　总感染率

比较：纳入包含糖尿病患者的比例 预防组 9.4%，

对 照 组 10.1%。 表 浅 切 口 感 染 率 比 较： 纳 入 包 含

糖尿病患者的比例预防组 9.8%，对照组 12.1%。

Meta 分析结果：预防组与对照组总感染率及表浅

切口感染率差异无统计学意义（P>0.05）（表 4）。

2.4.4  包含胆绞痛的 RCT 感染率比较　总感染率

比较：纳入包含胆绞痛患者的比例为预防组 12.0%，

对照组 14.2%。表浅切口感染率比较：纳入包含胆

绞痛患者的比例为预防组 12.2%，对照组 18.1%。

Meta 分析结果：预防组与对照组总感染率及表浅切

口感染率差异无统计学意义（P>0.05）（表 5）。

2.5  胆汁培养阳性率比较

共5篇文献 [14-16,18 ,21 ]报道了胆汁培养的比较，

其 中 预 防 组 胆 汁 培 养 阳 性 8 3 例 ， 占 总 数 4 2 0 例 的

1 9 . 7 6 % ， 对 照 组 胆 汁 培 养 阳 性 1 0 0 例 ， 占 总 数

4 1 4 例 的 2 4 . 1 5 % 。 采 用 R e v M a n  5 . 2 . 1 0 软 件 进 行

异 质 性 分 析 ， 各 研 究 间 异 质 性 较 小 （ P > 0 . 0 5 ，

I 2 = 0 % ） ， 故 采 用 固 定 效 应 模 型 进 行 分 析 ， 预

防 组 的 胆 汁 培 养 感 染 率 与 对 照 组 无 统 计 学 差 异

（RR=0.82，95% CI=0.64~1.05，P>0.05）（图4）。

0.001             0.1         1         10               1  000
                预防组                  对照组

图 3　预防组和对照组术后表浅切口感染率比较
Figure 3　Forest plot of comparison of superfi cial incisional surgical site infection rate between prophylaxis group and control group
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表 4　包含糖尿病 RCT 的预防组与对照组感染率比较
Table 4　Comparison of the infection rate between prophylaxis group and control group in RCTs containing diabetes patients

　　项目 预防组 对照组
异质性检验

RR（95% CI） P
糖尿病所占比例
（预防 vs. 对照）I2（%） P

总感染率 [15, 18-22] 19/831（2.29%） 18/810（2.22%） 0 0.87 1.04（0.55~1.96） 0.91 9.4% vs. 10.1%
表浅切口感染率 [15, 18, 20-22] 11/623（1.76%） 12/601（2.0%） 0 0.82 0.89（0.40~1.99） 0.78 9.8% vs. 12.1%

表 5　包含胆绞痛 RCT 的预防组与对照组感染率比较
Table 5　Comparison of the infection rate between prophylaxis group and control group in RCTs containing cholecystalgia patients

　　项目 预防组 对照组
异质性检验

RR（95% CI） P
胆绞痛所占比例
（预防 vs. 对照）I2（%） P

总感染率 [15, 18-19] 10/399（2.5%） 12/395（3.0%） 0 0.62 0.83（0.36~1.90） 0.66 12.0% vs. 14.2%
表浅切口感染率 [15, 17-18] 9/345（2.6%） 15/342（4.4%） 0 0.94 0.60（0.27~1.35） 0.22 12.2% vs. 18.1%

图 4　预防组和对照组胆汁培养阳性率比较
Figure 4　Comparison of positive rate of bile culture between prophylaxis group and control group
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2.6  文献发表偏倚

根 据 预 防 组 和 对 照 组 总 感 染 率 的 森 林 图 绘 制

漏斗图（图5），由图可见，漏斗图基本对称，未

见明显偏倚。

图 5　预防组和对照组总感率比较的漏斗图
Figure 5　Funnel plot of comparison of overall infection rate 

between prophylaxis group and control group
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3  讨　论

M a n g r a m 等 [ 2 3 ] 把 择 期 L C 归 为 清 洁 - 污 染 手

术，急性胆囊炎（acute  cholecys t i t i s）归为污染

手术。Lipper t等 [24]通过RCT研究认为：无论常规

开腹手术还是LC术，围手术期预防性抗生素使用

都能降低感染发生率，但Hel l [25]认为LC预防性使

用 抗 生 素 不 仅 没 有 必 要 且 增 加 外 科 手 术 及 住 院 治

疗的整体费用。可见，LC是否需要预防性应用抗

生 素 还 未 达 成 统 一 意 见 。 本 文 是 一 个 更 新 的 系 统

Meta分析[26-27]，结合2003—2014年关于择期LC预

防使用抗生素的RCT，结果表明：择期LC是否预

防 性 使 用 在 术 后 总 感 染 率 、 表 浅 切 口 感 染 率 、 胆

汁 培 养 结 果 方 面 差 异 无 统 计 学 意 义 。 为 进 一 步 降

低异质性，本文将纳糖尿病及胆绞痛的RCT单独进

行Meta分析，结果显示总感染率及表浅切口感染

率差异也无统计学意义。

本 文 纳 入 的 文 献 部 分 包 含 糖 尿 病 、 胆 绞 痛 、

肝 硬 化 及 应 用 免 疫 抑 制 药 物 患 者 ， K o c 等 [ 2 1 ] 和

Tocchi等[28]发现年龄（>60岁）、糖尿病、胆绞痛

与 感 染 并 发 症 发 生 率 增 高 有 关 ， 但 C h a n g 等 [ 1 5 ]和

Kuthe等[29]没有得出类似的结果。高龄（>60岁）、

糖 尿 病 、 肝 硬 化 、 梗 阻 性 黄 疸 、 糖 皮 质 激 素 长 期

应 用 、 胆 绞 痛 等 被 视 为 感 染 的 高 危 因 素 ， 这 些 因

素也是LC中是否需预防性使用抗生素最主要的争

议来源，本文将纳入包含糖尿病及胆绞痛的RCT单

独进行Meta分析，结果显示总感染率及表浅切口

感 染 率 差 异 也 无 统 计 学 意 义 ， 但 纳 入 研 究 的 糖 尿

病 及 胆 绞 痛 患 者 占 总 数 的 比 例 较 低 ， 因 此 很 难 解

释 这 一 数 据 的 实 际 价 值 ， 需 要 随 机 对 照 试 验 提 供

带有这些高危因素人群在择期LC中预防性使用抗

生素的详细数据。

系 统 评 价 是 一 种 观 察 性 分 析 ， 本 文 虽 严 格 按

照 纳 入 及 排 除 标 准 进 行 文 献 筛 选 ， 异 质 性 较 小 ，

但 是 各 研 究 仍 存 在 不 同 程 度 的 异 质 性 ， 分 析 其 异

质 性 的 主 要 来 源 有 ： ⑴  文 献 中 统 计 各 感 染 并 发

症 的 定 义 不 一 致 ， 阅 读 纳 入 文 献 全 文 ， 有 多 种 定

义，不同的感染定义标准影响研究的结果；⑵ 文

献 纳 入 的 部 分 患 者 带 有 不 同 合 并 症 ， 这 是 产 生 异

质性及争议的最主要来源；⑶ 纳入文献的病例数

仍较少，虽然本研究纳入2 316例LC患者，仍需有

大样本多中心的RCT进一步分析带有高危因素患者

在术后感染率方面的差异。

降 低 择 期 腹 腔 镜 胆 囊 切 除 术 后 感 染 ， 关 键 在

于 手 术 中 的 无 菌 微 创 操 作 、 必 要 的 腹 腔 冲 洗 引 流

及减短手术时间[30-31]。不必要的使用抗生素，不但

造 成 浪 费 ， 而 且 其 引 起 的 细 菌 耐 药 性 增 加 有 更 深

远的不良影响。

总之，通过Meta分析，在尽量排除不同单位

间 评 价 的 差 异 后 ， 从 循 证 医 学 角 度 证 实 择 期 腹 腔

镜 胆 囊 术 预 防 性 使 用 抗 生 素 对 降 低 术 后 感 染 的 发

生率意义不大，本文虽纳入了部分高危因素，但包

含高危因素的人群占总数比例较低，仍需要多中心

的，包含高危因素人群的研究来完善这一判断。
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