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下肢继发性淋巴水肿患者淋巴管硬化的影响因素分析
夏林曦，刘建科，周煦川，马戈甲，王文飞，秦傲霜，何海山，刘 宾

（西安市中心医院烧伤整形美容外科  陕西 西安  710000）

[摘要]目的：分析下肢继发性淋巴水肿患者淋巴管硬化的影响因素。方法：选取2022年1月-2023年12月于笔者科室行淋巴

静脉吻合术的76例患者为研究对象，记录并分析患者的相关病历资料，包括患者年龄、BMI、水肿时间、放疗史、化疗史、

既往患肢感染次数、并发症、切口部位、吲哚菁绿（ICG）淋巴造影分期以及淋巴管硬化程度的分级。根据术中观察淋巴

管硬化的状况，将其分为非硬化型淋巴管组（非硬化组）和硬化型淋巴管组（硬化组）。采用SPSS 27.0对数据进行统计

学分析，将单因素分析显示有统计学意义的变量纳入二元Logistic回归分析。结果：本研究共分析了312条淋巴管，其中46条

（14.7%）淋巴管被确定为硬化型，纳入硬化组；266条（85.3%）被确定为非硬化型，纳入非硬化组。单因素分析显示，非硬化组

和硬化组在BMI、水肿时间、放疗史、既往患肢感染次数、切口部位以及ICG分期方面的差异具有统计学意义（P＜0.05）。多因

素二元Logistic回归分析发现，与硬化型淋巴管相关的独立危险因素是较高的体重指数（OR=1.067；P＜0.05），有放疗史

（OR=2.987；P＜0.05），既往肢体感染大于2次（OR=1.208；P＜0.05），脚踝切口（OR=4.178；P＜0.05），ICG分期Ⅳ期

（OR=12.124；P＜0.05）。结论：较高的BMI、有放疗史、既往感染大于2次、脚踝切口、ICG淋巴造影Ⅳ期是下肢继发性淋

巴水肿患者淋巴管硬化的独立危险因素。其中ICG分期Ⅳ期与硬化型淋巴管有着最强的相关性。
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Abstract: Objective  To analyze the influencing factors of lymphatic vessel fibrosis in patients with secondary lower limb 
lymphedema. Methods  Seventy-six patients who underwent lymphatic venous anastomosis in our department from September 
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2021 to December 2023 were reviewed, and the relevant medical records of the patients were recorded and analyzed. They 
included patients'age, BMI, duration of edema, history of radiotherapy, history of chemotherapy, number of previous infections 
of the aff ected limb, comorbidities, incision site, indocyanine green (ICG) lymphography stage, and grading of the degree of 
lymphatic sclerosis. Based on the status of lymphatic sclerosis observed intraoperatively, the lymphatic vessels were categorized 
into the non-sclerotic lymphatic vessel group (non-sclerotic group) and the sclerotic lymphatic vessel group (sclerotic group). 
SPSS 27.0 was used to analyze the data statistically. P＜0.05 was taken as statistically signifi cant diff erence. Variables that 
showed statistical signifi cance in single-factor analysis were included in binary logistic regression analysis. Results  A total 
of 312 lymphatic vessels were analyzed in this study, among which 46 (14.7%) were identifi ed as fi brotic type and included 
in the fi brotic group, while 266 (85.3%) were identifi ed as non-fi brotic type and included in the non-fi brotic group. Univariate 
analysis showed statistically signifi cant diff erences between the non-fi brotic and fi brotic groups in BMI, edema duration, history 
of radiotherapy, previous limb infection count, incision site, and ICG staging (P＜0.05). Multivariate binary logistic regression 
analysis revealed that the independent risk factors associated with fibrotic lymphatic vessels were higher body mass index 
(OR=1.067; P＜0.05), history of radiotherapy (OR=2.987; P＜0.05), previous limb infections more than 2 times (OR=1.208; 
P＜0.05), ankle incision (OR=4.178; P＜0.05), and ICG stage IV (OR=12.124; P＜0.05). Conclusion  In this research, 
higher BMI, history of radiotherapy, greater than 2 previous infections, ankle incision, and ICG lymphography stage IV were 
independent correlates of sclerotic lymphatics secondary to lower extremity lymphedema. Among them, ICG lymphography 
stage IV had the strongest correlation with sclerotic lymphatics.
Key words: secondary lower limb lymphedema; lymphatic vessel fibrosis; lymphovenous anastomosis; influencing factors; 
logistic regression analysis

淋巴水肿是一种由于淋巴管输送功能障碍而导致组织

内液体积聚的复杂疾病，分为原发性水肿和继发性水肿。

在临床上，以继发性淋巴水肿最为多见，约占淋巴水肿的

99%，主要的影响部位为四肢，通常发生在癌症患者手术

治疗之后，尤其是伴有淋巴结清扫的患者[1-2]。根据文献报

道，妇科恶性肿瘤综合治疗后继发性下肢淋巴水肿的总发

生率约为25%[3]。目前，淋巴管静脉吻合术（Lymphovenous 

Anastomosis，LVA）是治疗继发性下肢淋巴水肿的首选方

法，该手术的疗效与淋巴管硬化的严重程度密切相关，随

着淋巴管硬化程度的加重，LVA的手术效果也越来越差[4-5]。

因此，了解与淋巴管硬化相关的因素对于预判手术的效果

和治疗方案的选择都至关重要。本研究回顾性分析接受淋

巴管静脉吻合术（LVA）的下肢淋巴水肿女性患者的病历

资料，旨在探讨下肢继发性淋巴水肿淋巴管硬化的影响因

素，具体如下。

 

1  资料和方法

1.1 研究对象：本研究纳入2021年9月-2023年12月在笔者

科室行LVA的76例女性下肢淋巴水肿患者病历资料。纳入标

准：有妇科肿瘤手术史，且在术后出现的下肢淋巴水肿；

术前行ICG淋巴造影；初次行LVA治疗。排除标准：其他疾

病引发水肿症状的患者；病史资料及临床数据不完整。

1.2 研究方法：收集纳入患者的临床资料，包括年龄、

BMI、水肿时间、放疗史、化疗史、既往患肢感染次数（丹

毒、蜂窝织炎）、并发症（糖尿病、高血压、冠心病）、

切口位置、ICG分期以及术中超显微镜下淋巴管是否为硬

化型。ICG淋巴造影结果大致可分为两种类型：线型（Ⅰ

期）和真皮回流型。真皮回流型又可分为三个亚型：飞溅

型（Ⅱ期）、星辰型（Ⅲ期）和弥散型（Ⅳ期）[6-7]。于患

肢的腹股沟、膝关节上方、膝关节下方以及脚踝处分别作

切口寻找淋巴管，具体切口位置的确定需借助术前ICG淋巴

造影模式。当ICG淋巴造影呈现线型模式时，于该线型模式

处作切口；若为真皮回流模式，则沿着大隐静脉作切口。

Mihara M等[8]根据淋巴管硬化的严重程度对其进行了分型，

分别为正常型、扩张型、收缩型以及硬化型，即NECST分

级，见表1、图1。在LVA中，由2～4名有经验的显微外科淋

巴医生根据淋巴管的管壁厚度、外观、管壁的可扩张程度

以及是否容易识别，对术中发现的淋巴管进行判断。在本

研究中将正常型、扩张型和收缩型纳入非硬化组，硬化型

淋巴管纳入硬化组。

表1  淋巴管硬化严重程度分型

严重程度        管壁厚度 外观 可扩张性   可识别性

正常型（N） 很薄 半透明 可扩张   可识别

扩张型（E） 薄 白色 可扩张   可识别

收缩型（C） 较厚 白色 不可扩张   可识别

硬化型（S） 很厚 白色 不可扩张   不易识别

1.3 统计学分析：采用SPSS 27.0对数据进行统计学分析，

符合正态分布的计量资料以均数±标准差（x̄±s）表示，

两组间比较采用t检验；非正态分布的计量资料以M（P25，

P75）表示，两组间比较采用Wilcoxon秩和检验；计数资料
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以[n（%）]表示，两组间比较采用χ2检验；P＜0.05为差异

有统计学意义。将单因素分析显示有统计学意义的变量纳

入二元Logistic回归分析。

2  结果

2.1 下肢继发性淋巴水肿患者临床资料的单因素分析：本

研究行LVA的76例女性下肢淋巴水肿患者，分别于患肢的腹

股沟、膝关节上方、膝关节下方以及脚踝处作切口寻找淋

巴管，共计312个切口及淋巴管。其中硬化型淋巴管46条，

占比14.7%（46/312），纳入硬化组；非硬化型淋巴管266

条，占比85.3%（266/312），纳入非硬化组。单因素分

析显示，两组患者BMI、切开部位、水肿时间、既往患肢

感染次数、放疗史以及ICG分期比较，差异有统计学意义

（P＜0.05）；而两组年龄、化疗史、并发症比较差异无统

计学意义（P＞0.05）。见表2。

2.2  下肢继发性淋巴水肿硬化型淋巴管影响因素的

Logistic回归分析：以硬化型淋巴管为因变量（1=是，0=

否），以BMI、水肿时间、放疗史、既往肢体感染次数、切

开部位以及ICG分期为自变量进行Logistic回归分析。结果

显示，较高的BMI、有放疗史、既往肢体感染大于2次、脚

踝切口以及ICG淋巴造影Ⅳ期是硬化型淋巴管的独立影响因

素。见表3～4。

2.3 非硬化组和硬化组患者吻合通畅率比较：非硬化组吻

合通畅率显著高于硬化组（P＜0.05），见表5。

     

3  讨论

在盆腔肿瘤或周围淋巴结切除术后，患者的淋巴系统

往往会遭受一定的损伤，随着淋巴系统回流压力升高，进

而出现淋巴液流速减缓的现象，同时淋巴管在组织学上也

会经历一系列渐进性的改变，被称为淋巴硬化的病理生理

过程[4]。这一进行性组织学改变与术中使用NECST分类所观

察到的淋巴管相符，也是吻合硬化型淋巴管会使LVA的疗效

最小化的原因之一。

本研究显示较高的BMI是硬化型淋巴管的独立相关因

素。Sudduth CL等[9]研究表明，BMI超过40的肥胖患者易出

现继发性淋巴水肿，BMI超过60者几乎普遍存在。肥胖可增

加患淋巴水肿的风险，损害淋巴功能并引发异常的炎症反

应，影响皮下组织淋巴管的密度、内皮细胞增殖、淋巴管

年龄

BMI

水肿时间

≤60个月

＞60个月

放疗史

无

有

化疗史

无

有

既往感染次数

0次

1～2次

＞2次

并发症

无

有

切开部位

腹股沟

膝上

膝下

脚踝

ICG分期

Ⅰ期

Ⅱ期

Ⅲ期

Ⅳ期

59.00（52.00，64.00）

24.91（22.86，28.04）

184（69.17）

82（30.83）

86（32.33）

180（67.67）

105（39.47）

161（60.53）

189（71.10）

68（25.60）

9（3.40）

204（76.70）

62（23.30）

71（26.69）

71（26.69）

68（25.56）

56（21.05）

20（7.52）

90（33.83）

84（31.58）

72（27.07）

58.50（49.50，63.00）

26.55（24.46，29.85）

20（43.48）

26（56.52）

6（13.04）

40（86.96）

15（32.61）

31（67.39）

27（58.70）

12（26.10）

7（15.20）

32（69.60）

14（30.40）

7（15.22）

7（15.22）

10（21.74）

22（47.83）

1（2.17）

5（10.87）

9（19.57）

31（67.39）

-0.676

-3.011

11.440

7.017

0.781

11.579

1.081

15.605

29.673

0.499

0.003

＜0.001

0.008

0.377

0.003

0.298

0.001

＜.001

               表2  两组临床资料比较    [M（P25，P75）,n（%）]

资料 非硬化组（n=266） 硬化组（n=46） z/χ2值 P值

表3  Logistic回归分析赋值表

变量                赋值说明

放疗史  无=0，有=1

既往感染次数 0次=1，1～2次=2，＞2次=3

切开部位  腹股沟=1，膝上=2，膝下=3，脚踝=4

ICG分期  Ⅰ期=1，Ⅱ期=2，Ⅲ期=3，Ⅳ期=4

淋巴管硬化 否=0，是=1

C D

注：A.正常型；B.扩张型；C.收缩型；D.硬化型

图1  术中在显微镜下观察到的淋巴管

A B
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的泵送能力、淋巴渗漏等[10]。淋巴液不能被淋巴管吸收导

致慢性炎症、皮下脂肪沉积增加、纤维化，这些都可能导

致淋巴管硬化的进展加快[11-12]。所以，控制体重对预防淋

巴水肿至关重要。尤其是对于盆腔术后的高危群体，保持

一个合理的BMI则有利于延缓淋巴水肿和淋巴管硬化的进

程。Hespe GE等[13]研究亦表明控制体重、运动、抗炎以及

抗纤维化可改善肥胖相关的淋巴功能障碍。

Gross GP等[14]研究表明放疗可以增加淋巴水肿的风

险，尤其是与手术淋巴结清除相结合时，风险将显著提

升。创伤后放疗可减少术后新生的淋巴管，损害淋巴功

能，使新建的淋巴循环再次受损，导致进行性纤维化软组

织损伤，诱发或加重淋巴水肿的进程[15]。LEC在新淋巴管

生成的过程中是非常关键的，放疗通过下调暴露于辐射LEC

中的VEGFR-3蛋白水平，导致LEC对VEGF-C和VEGF-D的反应

性降低[16]。此外，辐射剂量的增加亦会增加淋巴水肿的风

险，长期受照射区域的淋巴管发生硬化的概率要高于非照

射区域，这可能直接或间接地影响淋巴管生成，加快受辐

射照射区域以及远端淋巴管硬化的速度[17]。

在本研究中既往患肢感染大于2次的患者找到硬化型淋

巴管的概率是既往无感染史的6.523倍。丹毒和蜂窝织炎的

本质都是淋巴系统的感染，也是淋巴水肿主要的并发症之

一。富含蛋白质的淋巴液是细菌生长良好的培养基，当其

反复发作时，淋巴管会经历多次的炎症损伤和修复过程，

这些异常可能引起淋巴管壁的纤维组织增生，使得淋巴管

更加僵硬、管腔狭窄甚至闭塞，进一步影响淋巴液的流

动，可能加剧淋巴水肿以及淋巴管硬化的速度。因此预防

感染是治疗淋巴水肿中一个非常重要的环节。

在下肢不同切开部位中脚踝位置硬化组的占比最高，

相较于其他几个部位有着更高的OR值。下肢淋巴水肿通常

表现为单侧肢体肿胀，起初在脚踝位置，随着病情发展逐

渐波及整个下肢；由于脚踝处于身体的最低点，重力的作

用通常会阻碍淋巴液从远端向近端的回流，因此脚踝承受

着更大的负荷；长期的站立和久坐都不利于下肢淋巴回

流，可能造成脚踝部位的肿胀加剧；长期的淋巴高压会对

淋巴瓣膜的功能带来很大的影响，进一步削弱了其正常的

阻止逆流的能力，如此“恶性循环”或加速淋巴管的硬化

的进程[18]。

从本研究结果来看，ICG淋巴造影Ⅳ期显示为硬化型

淋巴管最重要的相关因素，随着ICG分期的升高OR值逐渐增

大，其分期可能与疾病严重程度增加以及淋巴管纤维化增

加相对应[19]，尤其是对于Ⅳ期弥散型显影有着最高的优势

比，这一结果提示在弥散型区域寻找到硬化型淋巴管的比

例可能会大大增加。因此，对于Ⅳ期严重弥散型显影的区

域应慎重行LVA，否则可能会导致较差的疗效。对于完全缺

乏“线型”模式和（或）存在“弥漫”模式提示严重淋巴

管损伤，血管化淋巴结移植术则更合适，此外，也可考虑

保守治疗或减容性手术[20-23]。

本研究的结果可以帮助淋巴外科医生使用一种客观的

淋巴硬化评估方法，即ICG淋巴造影，以及研究中发现的其

他促成因素。结合两组间吻合后的通畅率，这一结果不仅

提示我们在术中要尽可能规避硬化型淋巴管，还有助于我

们在术前预测淋巴管硬化的严重程度，提高淋巴管静脉吻

合成功率以及更好地选择治疗方案。另外，本研究也存在

一定的局限性。首先，样本量小，影响淋巴管硬化的未知

因素还有很多，未来可对此进行更为全面、确切的研究；

其次，本研究只针对下肢继发性淋巴水肿而未对原发性淋

巴水肿进行研究，这两种疾病的潜在机制是不同的，因

此，可能导致淋巴管硬化进展的因素也存在一定的差异，

未来我们会据此进行进一步的研究。

综上，较高的BMI、有放疗史、既往感染大于2次，脚

踝切口以及ICG淋巴造影Ⅳ期均是硬化型淋巴管的独立危险

因素，其中ICG淋巴造影Ⅳ期造影模式与硬化型淋巴管呈现

最强的相关性。
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