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·综述·

结直肠癌是一种常见的消化道恶性肿瘤，死亡率位居

世界前列 ［1］，近年来患者生存率随术式的精进和医疗设备

的改良有所提高，但其长期预后仍然不容乐观。 多数患者

在行低位前切保肛术后出现排便频率增加 、便急 ，甚至粪

便渗漏等症状，临床上将这一系列因肠道紊乱而引起的排

便功能障统称为低位前切除综合征 （low anterior resection
syndrome，LARS）［2］。 LARS 影响了患者的身心健康和正常
社会功能 ［3］。 其发生率差异较大 ，为 25%～90%，产生机制

尚不明确 ［4-5］。建立 LARS 的预测模型有助于评估其发生
率和发生的严重程度，这对患者个性化的恢复治疗具有重

要意义。 本文将围绕 LARS，就其报道较多的重要影响因素
及预测模型进行综述， 并对把机器学习纳入 LARS 预测模
型进行了展望。

1 临床预测模型简述

临床预测模型，又称临床预测规则、风险预测模型、预

测模型或风险评分 ，依据亟待解决的问题 ，在功能上可分

为诊断模型和预后模型 ［6］。 直肠癌术后 LARS 的预测模型
属于预后模型。 要建立此类模型，研究者首先需要根据研

究目的进行针对性和系统性的文献检索，整合筛选出重复

率高的预测因子 ，随后选择适当的统计方法 （包括机器学

习）进行数据分析，建立起一个初步的预测模型，最后从模

型的内部效度和外部效度两方面进行验证与评价，若统计

方式的条件允许，可对模型进行后续调整后再次验证 。 临
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【摘要】 低位直肠前切除术是目前中低位直肠癌的主要手术方式，大量患者在术后出现因肠道

功能紊乱而导致的众多不良症状，如里急后重、大便失禁等，临床上称为低位前切除综合征（LARS）。
LARS 影响了患者术后的生活质量，为降低其发生率，更好地进行预后恢复治疗 ，研究者建立了多种

临床预测模型。 本文对报道较多的危险因素进行了总结，围绕 LARS 的临床预测模型展开综述。
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【Abstract】 Low anterior resection now is the major therapy for low and middle rectal cancer. Many
patients can easily present a series of adverse symptoms due to anal and intestinal dysfunction after the
operation such as tenesmus and fecal incontinence，which is clinically called low anterior resection syndrome
（LARS），seriously damaging patients’ life quality. Many researchers have built clinical prediction models in
order to make patients better recoveries and to reduce its occurrence or severity. In this paper ，we
summarized frequently reported risk factors and reviewed clinical prediction models of LARS.
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床预测模型广泛应用于医疗决策，将各类预测模型优势互

补能够有效诊断疾病并解决预后相关问题。

2 直肠癌术后低位前切除综合征预测模型中的重要影响

因素

2.1 吻合口距肛缘距离 肛管齿状线上方约 2 cm 处存在
较为敏感的神经末梢感受器 ［7］，在进行低位切除时 ，吻合

口距肛缘距离越近，更容易损伤支配该部位的神经及内外

括约肌。 若要根治直肠癌，盆底支配括约肌的神经会受到

不可避免的损伤 ［8］，导致控粪能力下降 。 术后肛管各水平

的阈值电敏感性无显著变化 ， 肛管静息压显著降低 （P＜
0.01），且未恢复到术前值 ，在术后 3、6、12 个月 ，患者产生

最大直肠肛门抑制反射所需的直肠扩张体积呈下降趋势

（P＜0.05）［9］。多项研究发现，吻合口距离肛缘＜5 cm 是发生
LARS 的独立危险因素（P＜0.01）［10-12］。

2.2 新辅助放化疗 新辅助放化疗是指在实施局部治疗

前所做的全身放化疗，可以减小肿瘤负荷，杀死转移细胞，
有利于后续局部治疗（手术或放化疗），从而防止术后癌症

局部复发。 低位前切除术配合新辅助治疗能够有效提高保

肛率 ［13］和总生存效益 ［14］。
一 项 荟 萃 分 析 显 示 重 度 LARS 的 患 病 率 为 41%

（95%CI：34%~48%，P＜0.001），在众多变量中，新辅助治疗

是被报道最多的一项 ［15］。景岚等 ［16］回顾性分析 100 例老年
［（70.92±4.51）岁］直肠癌患者的临床资料，回归结果显示术

前 放 疗 能 够 独 立 预 测 LARS （OR =2.197，95% CI:1.362 ~
3.415），与前人研究结论一致 ［17-19］。 在一项前瞻性研究中，
术前进行放疗和未进行放疗的患者发生重度 LARS 的概率
分别为 67.2%和 35.5% （P＜0.0001）， 术后放疗则分别为
80%和 54.9%（P＜0.0001）［20］。

有学者认为新辅助放化疗 （特别是放疗 ）会杀死肠道

正常菌群，导致不同程度的机体免疫功能的下降 ［21］。 且治

疗过程中可能损伤直肠神经丛及盆腔自主神经，导致直肠

肛管感知反应迟钝 ，使直肠肛门反射功能退化 ，进而发生

LARS［22］。

2.3 性别 女性肌纤维相较于男性更薄弱 ， 且大部分患

直肠癌的女性已经有过生育经历， 盆底肌肉退化较严重 ，
导致术后控便能力下降幅度远超男性。 Bregendahl 等 ［23］对

928 例丹麦患者进行了一项横断面研究， 发现女性的直肠

肛门功能受手术影响更大 （OR=1.35，95%CI：1.02~1.79），
推测可能是因为对于女性而言，LARS 的危险因素更多，如

产科创伤和盆腔功能障碍等 ，该结论与多项研究结论一

致 ［24-25］。 提示后续科研人员可对男性、女性分别进行 LARS
影响因素的研究。

2.4 体重指数 手术时 ， 若堆积在直肠系膜的脂肪组织

过多 ，会显著操作范围 ，易损伤盆腔周围的神经纤维和肛

门内外括约肌。 另外，肥胖的患者常常患有高脂血症等基

础疾病 ，且赘余的脂肪会增大盆腔压力 ，这些因素均不利

于患者术后肠道功能的恢复 ［26］。 一项关于体重指数 （body

mass index，BMI） 影响女性肛门失禁和排便障碍的横断面研
究采用了盆底功能障碍量表 （pelvic floor distress inventory-
20，PFDI-20）和盆底障碍影响简易问卷 （pelvic floor impact
questionnaire-7，PFIQ-7），结果发现 BMI 每增加 5 个单位 ，
肛失禁的风险就会显著增加 1.25 倍（95%CI:1.09~1.44）［13］。

2.5 吻合口漏 Rahbari 等 ［27］将吻合口漏定义为吻合口的

肠壁缺损 （包括缝合线）， 并将其分为无症状性与有症状

性。 Hain 等 ［28］研究发现，有症状性吻合口漏的患者排便排

尿更频繁 ，且多便血 ，多变量分析结果显示有吻合口漏是

重度 LARS 的独立危险因素（P=0.02）。 有学者进行 1 年的
随访后发现， 多数有吻合口漏的患者在 12 个月后仍存在
不同程度的 LARS（P＜0.01）［26］。 Kim 等 ［29］将 179 例患者根
据有无吻合口漏分为两组， 发生重度 LARS 的风险分别是
37.8%和 11.1%（P＜0.001）。 吻合口漏会导致盆腔附近形成
局部脓肿，造成肠壁纤维增生，改变直肠容量及顺应性，同

时炎症可刺激肠壁细胞分泌增加 ，加快肠道蠕动 ，导致排

便频繁 ［30］。

2.6 术后时间 蒲羽等 ［31］发现患者在行保肛根治术后 6
个月内发生 LARS 的风险显著高于 6 个月后 （OR=3.477，
95%CI : 2.033~5.946，P＜0.05），前期进行回肠造口术有利
于降低 LARS 风险 （OR=0.2，P＜0.01） ［19］。 也有研究显示

术后时间低于 3 个月是 LARS 独立危险因素 （OR=3.047，
95%CI:1.795~8.251，P=0.04）［32］。大部分患者在后期情况出

现好转，推测该现象与肛门括约肌功能的自行修复和直肠

肛管反射在一定时间内能够重新建立的机制有关 ， 表明

LARS 具有一定的自限性。

3 传统预测模型研究及应用

3.1 逻辑回归模型 逻辑回归是用似然估计法对分类变

量进行回归分析时的一种统计方法，用于探索疾病危险因

素或探究某种因素对结局的影响。 逻辑回归易于理解与操

作 ，能够处理临床上大量数据集 ，若期待在已有模型基础

上纳入新数据 ，此法更为便捷 ，但无法通过调整参数来适

用于不同数据的模型， 因此需要根据具体目标重新设计 ，
在一定程度上增加了研发负担。

对于发生 LARS 的风险 ，王珂等 ［33］收集 110 例行低位
前切除术患者的临床资料进行回顾性分析。 将术前新辅助

放化疗 、吻合口瘘和结肠成形术纳入逻辑回归模型 ，以危

险因素的个数进行受试者操作特征曲线 （receiver operating
characteristic curve，ROC 曲线）分析，结果显示，满足 2 个或
以上条件的患者更有可能发生 LARS。 该模型曲线下面积
为 0.761（95%CI :0 .665~0.857 ） ，敏感度和特异度分别为
61.54%和 80.23%。

对于发生重度 LARS 的风险 ，张峻岭等 ［34］把逻辑回归

的结果绘制成列线图 ，4 个影响因素分别是低位肿瘤 、高

BMI、术前放化疗和肠系膜下动脉高位结扎 ，总分范围为

2～212 分 ，风险范围为 30%～80%，该得分与重度 LARS 的
风险成正比关系。 该回归模型的 ROC 曲线下面积为 0.749
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（95%CI:0.705~0.793）。
3.2 多元线性回归 有 2 个或 2 个以上自变量的回归分
析称为多元回归。 多因素的综合分析比单用 1 个自变量对
目标进行预测更符合实际情况，也相对更加准确。

Battersby 等 ［35］邀请了低位前切除术后 1 年以上的英
国及丹麦患者分别完成了欧洲癌症研究与治疗组织研制

的生活质量核心调查问卷第三版 （EORTCQLQ-C30v3）、
LARS 问卷和 Wexner 问卷。 他们对采集到的数据集进行线

性回归分析后得到多元线性回归预测模型，并制定了术前

LARS 评分（preoperative low anterior resection syndrome score，
POLARS）。 为验证 POLARS 预测准确度 ，研究者将其应用

于 5 种实际临床情景 ，发现术后 LARS 的情况均在预测范
围内，可信度较高。

4 机器学习预测模型的展望

机器学习是人工智能的核心， 非线性映射能力强 ，且

建模灵活度更高。 近年来，机器学习在各个领域都得到了

广泛应用。 在结直肠癌领域，机器学习广泛应用于胃肠道

内镜学 ［36］和癌症风险预测 ［37］。机器学习可通过学习患者的

临床检测数据或监测记录数据 ， 发现疾病的潜在特征指

标 ，帮助医生对患者的疾病进行提前干预和治疗 ，降低患

病风险，降低医疗成本，对疾病防控具有重要意义。 但是，
不同的机器学习算法具有各自适宜预测的疾病，在实际应

用时，需要找到最适合预测某种疾病的对应算法 ［38］。
鉴于其他机器模型尚未应用于 LARS 相关的研究 ，本

综述仅以支持向量机与人工神经网络为代表，与传统预测

模型作一比较，为今后机器模型的引入作出一些参考。

4.1 支持向量机 支持向量机（support vector machine，SVM）
是一种适合构建强大分类器的机器学习方法，可处理具有

高维度特征的数据，且需要的样本量小、训练速度快，能够

适应新增加的样本 ［39］。它在最大限度提高预测精度的基础

下同时防止数据过度拟合 ［40］，准确率优于逻辑回归。
低位前切除术可能造成医源性的肛门括约肌损伤 ，从

而导致肛门失禁。 进行人工肛门括约肌手术则能够起到疗

愈作用，但目前仍存在较大隐患，如出现术后感染、便秘等

并发症 ［41］。 昝鹏等 ［42］利用 SVM 能够识别直肠压力信号的
非线性特性 ，将其与小波包分析相结合 ，得到的预测模型

准确性显著 ，识别率高达 94.7%，提高了人工肛门括约肌

感知肠道蠕动的精度 ， 有望成为缓解 LARS 的有效措施 。
赵丹丹 ［43］在以 SVM 构建结直肠癌预测模型时 ，为避免低

维数据特征选取不当 ， 提出一种基于逻辑回归和 ROC 曲
线的双重特征选取方法。 首先，利用逻辑回归模型筛选出

结直肠癌的重要危险因素，然后利用 ROC 曲线 ，根据曲线

下面积的大小选择最优的组合因素作为 SVM 的输入 ，最

终组合特征的曲线下面积为 0.942， 特异度和敏感度分别
为 0.908 和 0.933，提高了模型准确度 ，提示集成模型为预

测模型的建立提供了新的思路。

4.2 人工神经网络 人工神经网络（artificial neural network，
ANN） 技术以仿生学理论为基础建立出的一种神经元网

络 ，本质上是对模型参数进行非线性的统计回归 ，每个神

经元相当于一个逻辑回归 ［44］。其优势在于处理复杂的非线

性关系，有较好的容错率，处理信息多变，具有强适应性及

高灵活度。
一项基于 ANN 的低位直肠癌预后模型研究对 186 例

患者的资料进行回顾性分析 ， 分别构建了 ANN 和逻辑回
归模型，分析比较 2 种模型的准确度、敏感度和特异度，发

现 ANN 均优于逻辑回归模型 ，且 ROC 曲线下面积也更高
［分别为（0.796±0.101 ）和（0.704±0.110）］，表明 ANN 很可
能在预测评判能力方面更具优势 ［45］，但目前仍未用于直肠

癌术后肛门功能的预测中。
既有文献报道最多的危险因素为吻合口距肛缘距离 、

新辅助放化疗 、骨盆径线 、BMI、性别 、吻合口漏和术后时

间，其他因素报道相对较少，故本综述未纳入考虑范围。 大

量 LARS 预测模型的研究局限于传统统计学方法， 如逻辑

回归和线性回归，导致模型准确度不高。 而机器学习种类

繁多 ， 且有大量的研究证实其强大的数据提取与预测能

力，在医学诊断领域已有广泛应用。 在目前的研究趋势中，
用机器学习建立 LARS 预测模型或将对后续研究提供更加
广阔的发展空间。
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病源体———病原体

侧枝———侧支

成份———成分

大肠———结直肠

发烧———发热

返流性食管炎

———反流性食管炎

阿酶素———多柔比星

阿斯匹林———阿司匹林

疤痕———瘢痕

细胞浆———细胞质

报导———报道

分子量———相对分子质量

份量———分量

服帖———服贴

浮肿———水肿

幅射———辐射

腹泄———腹泻

肝昏迷———肝性脑病

肛皮线———齿状线

枸缘酸钠———枸橼酸钠

海棉———海绵

合并症———并发症

何杰金病———霍奇金病

返流———反流

雪旺氏细胞———雪旺细胞

甘油三脂———甘油三酯

基因片断———基因片段

记数法———计数法

甲氨碟磷 /甲氨喋磷 /
甲氨喋呤———甲氨碟呤

简炼———简练

节段性肠炎———局限性肠炎

禁忌症———禁忌证

抗菌素———抗生素

化验检查———实验室检查

环胞素———环孢素

机理———机制

几率 /机率———概率

机能———功能

肌肝———肌酐

考马斯亮兰———考马斯亮蓝

克隆氏病———克罗恩病

离体———体外

连结———联结

淋巴腺———淋巴结

瘘道———瘘管

录象———录像

毛细血管嵌压

———毛细血管楔压

尿生殖隔———尿生殖膈

氨基糖甙类———氨基糖苷类

mg/kg/次———mg/（kg·次）
核分裂像———核分裂象

牵联———牵连

色采———色彩

石腊———石蜡

食道———食管

适应症———适应证

水份———水分

排便———排粪

盆隔———盆膈

剖腹产———剖宫产

其它———其他

丝裂酶素———丝裂霉素

松驰———松弛

探察———探查

提肛肌———肛提肌

同功酶———同工酶

同位素———核素

图象———图像

胃食管返流———胃食管反流

无须———无需

消毒中———无菌中

血色素———血红蛋白

5-羟色氨———5-羟色胺
核磁共振———磁共振

黏连———粘连

轶和检验———秩和检验

应急性溃疡———应激性溃疡

影象———影像

瘀血———淤血

愈合期———恢复期

愈后———预后

匀桨———匀浆

血象———血常规

血液动力学———血流动力学

炎症性肠病———炎性肠病

已往———以往

粘膜———黏膜

粘液———黏液

直肠阴道膈———直肠阴道隔

指证———指征

质膜———细胞膜

转酞酶———转肽酶

姿式———姿势

综合症———综合征

纵膈———纵隔

H-E 染色
———苏木精-伊红染色

组织胺———组胺

幽门螺旋杆菌———幽门螺杆菌

横隔———横膈
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