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结肠镜检查前肠道准备中利那洛肽的应用现状

徐浩馨 朱鹤 徐红

吉林大学白求恩第一医院胃肠内科（内镜中心），长春 130021
通信作者：徐红，Email：x_hong@jlu.edu.cn

【提要】　结肠镜检查目前已经成为结直肠癌筛查的金标准，不仅可以发现早期病变，同时还可以

内镜下直接切除病变。良好的肠道准备对于结肠黏膜清晰可视化及病变发现是必不可少的前提。利

那洛肽是一种鸟苷酸环化酶C受体激动剂和肠促分泌剂，已被多个国家批准用于治疗肠易激综合征

DOI：10.3760/cma.j.cn321463-20240208-00291
收稿日期   2024-02-08   本文编辑   周昊

引用本文：徐浩馨 , 朱鹤 , 徐红 . 结肠镜检前肠道准备中利那洛肽的应用现状[J]. 中华消化内镜杂志 , 
2024, 41(10): 836-840. DOI: 10.3760/cma.j.cn321463-20240208-00291.
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伴便秘且效果显著。目前有多个临床研究证实利那洛肽联合聚乙二醇可以有效提高结肠镜检查的肠

道准备质量，减轻肠道准备中的不适，且患者耐受性良好，有望成为一种新的肠道准备方案。本文就

利那洛肽在结肠镜检查前肠道准备中的应用进行了综述。

【关键词】　内窥镜检查，胃肠道；　聚乙二醇；　综述；　利那洛肽

Current status of linaclotide in the bowel preparation for colonoscopy 
Xu Haoxin, Zhu He, Xu Hong
Department of Gastroenterology (Endoscopy Center), The First Bethune Hospital of Jilin University, 
Changchun 130021, China
Corresponding author: Xu Hong, Email:x_hong@jlu.edu.cn

我国癌症中心于 2022年 2月发布的最新一期癌症统计

数据显示 2020年我国结直肠癌新发病例数位居第 2位，死

亡率占据第 5 位，且男性及女性结直肠癌的发生率和死亡

率均呈上升趋势［1］。在许多病例对照研究中，结肠镜检查

发现腺瘤性息肉并切除可降低人群结直肠癌 25% 的死亡

率，也有可能将结肠癌的发病率降低 70%~90%［2‑6］。因此，

提高腺瘤检出率至关重要，而肠道准备质量是结肠镜检查

质量控制中至关重要的元素之一，肠道准备不充分可能导

致手术时间延长、检查不能完成、直径<9 mm的病变漏诊率

提高、检查成本提高、盲肠插管率下降、后续结肠镜检查间

隔缩短等［7‑13］。肠道准备的质量在不同地区、不同医疗中心

参差不齐，并且因患者耐受性、依从性不同而明显不同。常

用的肠道准备药物有聚乙二醇（polyethylene glycol，PEG）和

磷酸钠盐，前者是惰性的乙烯氧化物形成的聚合物，可作为

容积性泻剂，对肠道的吸收和分泌无明显影响，亦不引起水

和电解质紊乱，但其需要通过口服大量液体清洗肠道，该方

案的口服液体量较大且口味差，5%～15%的患者无法完成

肠道准备［14］；后者可将水分从肠道组织吸收进入肠腔，进而

促进肠道内容物的排空，虽然磷酸钠口服溶液剂量少，且溶

液为柠檬口味，患者的耐受性和依从性更好，但由于伴有大

量的体液和电解质转移，会导致患者水电解质紊乱及严重

的肾功能损害。Chokshi 等［15］的回顾性研究中指出，高达

1/4的患者肠道准备不充分。因此，为患者制定安全、合理

的肠道准备方案对于提高患者的肠道准备质量显得尤为重

要。利那洛肽是美国食品和药物管理局（food and drug 
administration，FDA）批准的一种治疗便秘的新药，近期有多

项临床研究表明利那洛肽可以用于肠道准备，以提高肠道

准备质量或降低患者不良反应，本文将就利那洛肽在结肠

镜检查前肠道准备的研究现状进行概述，以期为肠道准备

的临床方案的选择提供相关参考。

一、利那洛肽的导泻机制及药理作用

利那洛肽是鸟苷酸环化酶 C（guanylate cyclase‑C， GC‑
C）受体激动剂，是一种口服制剂，主要用于治疗便秘为主的

肠易激综合征和慢性特发性便秘［16‑18］。利那洛肽由 14个氨

基酸肽组成，它与其活性代谢产物都可与小肠上皮管腔表

面的GC‑C受体结合，活化GC‑C。GC‑C是一种表达于肠上

皮细胞腔表面的酶，可合成环鸟苷单磷酸（cyclic guanosine 

monophosphate， cGMP）。cGMP 是一种广泛分布的第二信

使，它可通过激活 cGMP依赖性蛋白激酶Ⅱ及抑制磷酸二酯

酶Ⅲ等方式促进氯离子、碳酸氢根离子和水向肠腔分泌增

加，故其具有刺激小肠液分泌增多及促进结肠转运速度增

快的生理功能［19‑22］。此外它还可以通过抑制结肠痛觉感受

器及防止炎性因子等进入肠上皮内引起痛觉感受器的炎性

反应从而减轻内脏疼痛等生理功能［23‑25］。利那洛肽可能对

于心肾综合征的治疗有效，还可能在高血压、肾病、中枢神

经系统调控相关疾病等领域存在治疗潜力［26‑30］。并且利那

洛肽口服生物利用度仅为 0.1%，仅在肠道起效，几乎无全

身分布，故安全性更高，全身不良反应少，最常见不良反应

是轻中度腹泻［31］。

二、利那洛肽在肠道准备中的应用

2014年美国胃肠病学会年会上首次报道了使用单剂量

利那洛肽用于视频胶囊内镜（video capsule endoscopy，VCE）
肠道准备的一项回顾性研究，这 27 例患者在 VCE 前 1 h 口

服 290 μg利那洛肽，结果显示可显著提高准备质量并且缩

短 20%的传输时间（与先前报道的平均时间相比）［32］。Stein
等［33］在 2018年进行了一项非随机的历史对照试验，指出在

VCE前 1 h给予患者单剂量利那洛肽，可达到类似 2 L PEG
的肠道准备质量，患者耐受性良好且不良反应较小，或可替

代 PEG在VCE中的应用。目前，关于该药的临床研究基本

包括两类人群，即普通人群和便秘人群，下面将从这两部分

分别进行讨论。

1. 利那洛肽在普通人群结肠镜检查前肠道准备中的

应用

汪伟和温巧生［34］收集上海交通大学苏州九龙医院的结

肠镜检的患者 156例，随机分为 3组（2 L/3 L PEG组和利那

洛肽组），被检者进行严格饮食控制（即镜检前 2 天即被要

求少渣饮食，并于镜检前 1 天被要求流质及半流质饮食），

PEG组患者镜检当天连续口服 2 L/3 L PEG溶液，利那洛肽

组患者在检查日当天清晨 5点服用 1粒利那洛肽（290 μg），

2 h 后服用复方 PEG 电解质散 2 L，该研究用波士顿肠道准

备评分标准（Boston bowel preparation score，BBPS）评估患者

肠道清洁度，同时记录患者用药后不良反应，如恶心呕吐、

腹痛腹胀、头晕心悸等。结果显示利那洛肽组和 3 L PEG组

肠道准备效果相近，而不良反应发生率更低。姚鑫［35］一项
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随机对照试验结果亦显示，严格饮食控制 3 d后，单剂量 2 L 
PEG联合单剂量利那洛肽胶囊组与单剂量 3 L PEG组肠道

准备效果相似，但前者的服药依从性更高。

Zhang 等［36］在山东省立医院招募了 432 例拟行结肠镜

检查患者，该试验的所有被检者仅要求在镜检前 1 天少渣

饮食，该研究将患者分为 3组，实验组患者被要求在结肠镜

检查操作前 7 h服用单剂量利那洛肽（290 μg），结肠镜检当

天服用 2 L PEG溶液，该研究显示 2 L PEG联合单剂量利那

洛肽肠道准备合格率高于单剂量 2 L PEG组，并可能成为 4 
L PEG分剂量的替代方案，并且在该项试验的便秘亚组，试

验者还发现利那洛肽服用者的首次排便时间缩短，即利那

洛肽可能在便秘患者的肠道准备中也有作用。

也有研究开展非单剂量利那洛肽在普通人群结肠镜检

查中的作用，如许世世等［37］在台州市中心医院回顾性分析

150例已完成结肠镜检的患者，该研究是在我国常用的肠道

准备方案——分剂量 3 L PEG的基础上，将利那洛肽的给药

剂量及方式调整为结肠镜检前一天早晚及结肠镜检查当天

分别服用 1 粒利那洛肽胶囊（共给予患者 580 μg 利那洛

肽），研究显示与分剂量 3 L PEG 相比，联合 580 μg 利那洛

肽组可提高右半结肠的肠道准备质量，同时缩短首次排便

时间、提高患者对肠道准备的舒适度及此次结肠镜检的满

意度。在谈涛等［38］的前瞻性研究中比较了同样给药时间的

580 μg 利那洛肽联合 2 L PEG 组与分次剂量 3 L PEG 组的

肠道准备效果，也得出利那洛肽可在减少液体饮用量的情

况下获得良好的肠道准备效果且不良反应发生率低。李夏

西等［39］在同样的给药方案上更改了利那洛肽给药时间，即

结肠镜检前 1 d早餐前 30 min服用 580 μg利那洛肽，该研究

考虑患者服用利那洛肽后产生排便感的时间，故为达到利

那洛肽起效及肠道准备的最佳效果制定了不同的给药时

间，清洁效果及安全性与3 L PEG效果相当。于晓欢等［40］则

在同时联合分剂量 3 L PEG溶液基础上，更改了利那洛肽的

给药剂量及时间，即分为 580 μg组（镜检前 1天早晚各服用

290 μg 利那洛肽）与 870 μg 组（镜检前 3 天每日晨起服用

290 μg利那洛肽），结果显示 870 μg组肠道准备的 BBPS评

分高于 580 μg组，差异有统计学意义（P>0.05），两组发生恶

心呕吐等不良反应的发生率差异无统计学意义。因此非单

剂量利那洛肽联合PEG溶液在普通人群结肠镜检查前肠道

准备中的意义更大，可能带来更为良好的肠道准备效果，但

给药时间及剂量仍在积极讨论中。

2.利那洛肽在慢性便秘患者结肠镜检查前肠道准备中

的应用

中国成人慢性便秘的患病率为 4.0%~10.0%，便秘患者

肠道准备不合格率更是高达 65.45%，故提高便秘患者肠道

准备的合格率是急需解决的临床问题［41‑42］。有研究者已经

开始研究利那洛肽在便秘患者结肠镜检查前肠道准备中的

临床效果。陈婷婷等［43］前瞻性纳入 60例便秘患者，对照组

和观察组均按照肠道准备指南采用分剂量服用 4 盒复方

PEG 电解质散（Ⅳ），观察组则在服用 4 盒 PEG 的基础上同

时需要检查前 3天连续每天早餐前服用 1粒利那洛肽胶囊

（290 μg），结果显示联合利那洛肽可以提高肠道准备质量，

结肠息肉发现率高、同时减轻腹痛、腹胀、恶心、呕吐等不良

反应发生率，对于便秘患者肠道准备具有一定的临床意义。

齐贞光等［44］的研究在利那洛肽给药剂量不变的基础上更改

给药时间同时减少 PEG的服用量，即联合利那洛肽组的便

秘患者镜检前 2天及结肠镜检当天各服用 1粒利那洛肽胶

囊（共 870 μg），并与分剂量 4 L PEG 方案对比，结果显示

870 μg利那洛肽联合分剂量 3 L PEG的肠道准备效果优于

单纯分剂量 3 L PEG，并达到了与分剂量 4 L PEG同样的肠

道准备效果，且不良反应发生率更低。吴光耀等［45］的研究

中则更为大胆地减少利那洛肽及 PEG电解质散的用量，即

在纳入的 151例便秘患者中结肠镜检前仅应用 1粒利那洛

肽胶囊同时结肠镜检前 6 h 服用 2 L PEG，另 148 例患者采

取分剂量服用 3 L PEG，结果显示两组患者肠镜下肠道准备

评分差异无统计学意义（P>0.05），该试验表明联合利那洛

肽行肠道准备中患者在首次服药时无须服用大量液体，即

使是在便秘患者中，此法能明显提高患者的依从性和耐受

性。因此利那洛肽在便秘患者肠道准备中具有重要的临床

意义。

3.利那洛肽在肠道准备中临床应用的风险、依从性及

耐受性

基于现有临床试验可以发现，目前利那洛肽应用于肠

道准备中未有剧烈腹泻等严重不良反应的病例报道，虽然

利那洛肽是相对安全有效的药物，但其使用中的不良反应

依然不容忽视，其中最常见的包括恶心呕吐、腹部不适及疼

痛，以及少见的头晕头痛、大量液体排泄所致脱水等，对利

那洛肽药物过敏者更应警惕［18，46‑47］。患者对于利那洛肽的

依从性也是我们重点考虑的一个方面，以上研究虽表明利

那洛肽可通过降低不良反应发生率以提高患者肠道准备的

依从性。但影响患者依从性的因素包括但不限于副作用、

用药便利性、用药频率等，例如分剂量服用利那洛肽所致服

药次数增加及药物成本提高则可能导致患者依从性下降。

关于利那洛肽的耐受性，有多项研究显示利那洛肽可提高

肠道准备中患者的耐受性，这可能与副作用发生率降低及

睡眠质量提高相关。

三、总结与展望

目前已有多个医院正在进行利那洛肽用于肠道准备可

行性的临床试验，例如华中科技大学附属协和医院、上海长

海医院分别牵头的多中心前瞻性研究，均拟采用更长的用

药时间和符合中国人群的 2 L/3 L PEG方案为基础，探索在

结肠镜术前肠道准备中辅助应用利那洛肽是否有助于提高

肠道准备质量或有助于减少泻药的用量。同时利那洛肽在

糖尿病、帕金森病、卒中或脊髓损伤史等肠道清洁不充分危

险因素的患者肠道准备中是否有积极影响的多中心研究也

在开展中。目前利那洛肽治疗 6~17 岁儿童功能性便秘的

3 期试验已经获得积极顶线结果，已成为首个 FDA 批准用

于儿童功能性便秘治疗的药物，由此可见在不久的将来针
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对于儿童肠道准备方面利那洛肽有着不可小觑的巨大潜

能。目前国外未见关于利那洛肽在肠道准备中的临床研

究，故还需更多的数据证实该药的有效性、安全性及适用

人群。

对于利那洛肽在肠道准备中的应用价值，许多研究人

员做了相关临床研究，可以初步得出利那洛肽能在降低

PEG 电解质溶液用量的同时提高患者肠道准备的效果，同

时也能很好地降低患者腹胀、腹痛等不良反应的发生率，提

高患者的依从性及结肠镜检的满意度的结论，不论是在普

通患者或是具备肠道准备不良的危险因素的患者。这可能

与利那洛肽可促进肠液的分泌，增加粪便的含水量，增加自

发排便次数高度相关［48］。虽然利那洛肽在结肠镜检查前肠

道准备中的作用目前已进行了多个临床研究，但是缺少多

中心研究，这可能导致结果存在一定的偏移并限制利那洛

肽应用的普遍性，且部分研究并未具体评价利那洛肽对息

肉及腺瘤检出率的影响。同时患者的依从性和耐受性是我

们需要进一步关注和改进的地方。综上，利那洛肽作为一

种治疗便秘的新药，可能未来在结肠镜检前甚至结肠术前

的肠道准备中具有一定的临床意义，其应用潜力值得深入

探讨。
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