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脂质代谢指标预测结直肠癌合并糖尿病
患者术后吻合口瘘的临床研究

刘 渊,柯友忠,贾后军

(重庆医科大学附属第一医院胃肠外科,重庆400050)

  [摘 要] 目的 探讨结直肠癌合并2型糖尿病患者血脂水平与术后吻合口瘘的相关性。方法 收集

2020年1月至2022年1月就诊于重庆医科大学附属第一医院胃肠外科的结直肠癌合并2型糖尿病患者39
例,分为吻合口瘘组(n=13)和非吻合口瘘组(n=26)。收集两组患者的脂类代谢指标,包括血清总胆固醇

(TC)、甘油三酯(TG)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)进行分析。
 

结果 吻合口

瘘组的TG水平明显高于非吻合口瘘组,且差异有统计学意义(P<0.05)。ROC曲线分析显示TG的诊断临

界为1.25,曲线下面积(AUC)为0.93,敏感度为92.3%,特异度为95.0%。血清TC、LDL-C、HDL-C水平两

组间差异无统计学意义(P>0.05)。结论 TG早期预测结直肠癌合并2型糖尿病患者术后吻合口瘘有一定

准确性。若TG值大于1.25,提示患者术后吻合口瘘发生率高,可指导下一步临床干预。
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[Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

correlation
 

between
 

blood
 

lipid
 

level
 

and
 

postoperative
 

anasto-
motic

 

fistula
 

in
 

patients
 

with
 

colorectal
 

cancer
 

complicated
 

with
 

type
 

2
 

diabetes.Methods Clinical
 

and
 

patho-
logical

 

data
 

of
 

39
 

patients
 

with
 

colorectal
 

cancer
 

complicated
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

admitted
 

to
 

the
 

Department
 

of
 

Gastrointestinal
 

Surgery,the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Chongqing
 

Medical
 

University
 

from
 

January
 

2020
 

to
 

January
 

2022
 

were
 

collected
 

and
 

divided
 

into
 

anastomotic
 

fistula
 

group(n=13)
 

and
 

non-anastomotic
 

fistula
 

group(n=26).Lipid
 

metabolism
 

indexes,including
 

serum
 

total
 

cholesterol,triglyceride,low
 

density
 

lipopro-
tein

 

cholesterol
 

and
 

high
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol,were
 

collected
 

for
 

analysis.Results The
 

triglyceride
(TG)

 

value
 

of
 

anastomotic
 

fistula
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

non-anastomotic
 

fistula
 

group
(P<0.05),and

 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant.ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

diagnostic
 

threshold
 

of
 

TG
 

was
 

1.25,the
 

area
 

under
 

the
 

curve(AUC)
 

was
 

0.93,the
 

sensitivity
 

was
 

92.3%,and
 

the
 

spe-
cificity

 

was
 

95.0%.There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

serum
 

total
 

cholesterol(TC),low
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol(LDL-C)
 

and
 

high
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol(HDL-C)
 

between
 

the
 

two
 

groups.Conclusion 
TG

 

value
 

has
 

certain
 

clinical
 

value
 

for
 

early
 

prediction
 

and
 

diagnosis
 

of
 

anastomotic
 

fistula
 

in
 

patients
 

with
 

colorectal
 

cancer
 

complicated
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus.If
 

TG
 

value
 

is
 

greater
 

than
 

1.25,it
 

indicates
 

that
 

the
 

incidence
 

of
 

postoperative
 

anastomotic
 

fistula
 

is
 

high,which
 

can
 

guide
 

the
 

next
 

clinical
 

intervention.
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  据统计,2020年中国新增结直肠癌患者高达56
万例,结直肠癌已成为中国最常见的恶性肿瘤之

一[1]。目前结直肠癌的治疗方案主要是以手术切除

病灶,术后根据情况进行放化疗等,实现了个体化的

精准治疗。另外,得益于腹腔镜技术的进步和各式吻

合器的应用,腹腔镜下结直肠癌根治术越来越广泛地
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应用于临床。目前腹腔镜下已经可以开展各种类型

的结直肠癌术式,其安全性、预后和5年生存率均可

达到与传统开放式手术相同的疗效,甚至更好,满足

了患者对术后高生活质量的要求[2-3]。然而,虽然腹

腔镜手术可以显著减少手术创伤,使患者预后得到改

善,但手术相关并发症的发生风险并没有得到明显下

降。吻合口瘘是结直肠癌术后最常见的并发症之一,
相 关 研 究 显 示 直 肠 癌 术 后 吻 合 口 瘘 的 发 生 率 为

2.4%
 

~15.9%[4]。术后一旦发生吻合口瘘,不仅导

致患者的住院时间延长,还会影响患者化疗的如期进

行,使患者的经济压力加大,激化医患矛盾,严重者甚

至会导致患者死亡[5-6]。
已有大量研究表明,糖尿病作为一种独立危险因

素影响着结直肠癌术后吻合口瘘的发生。然而,糖尿

病作为一种全身性代谢紊乱疾病,其影响吻合口瘘的

机制尚不完全清楚。有研究者认为,糖尿病对结直肠

癌患者术后吻合口瘘的影响主要来自微血管病变,随
着糖尿病患者的病程进展,会出现细小动脉硬化,动
脉管壁增厚、变硬,管腔狭窄,机体携氧能力降低,造
成全身器官组织细胞缺血,影响吻合口愈合[7]。有研

究人员发现,脂质代谢指标异常与2型糖尿病患者微

血管病变发生具有相关性[8]。本研究旨在探讨结直

肠癌合并2型糖尿病患者的脂质代谢指标与吻合口

瘘的关系,评估血清总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、
低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高密度脂蛋白胆固醇

(HDL-C)对预测吻合口瘘发生的临床价值。以期改

善患者预后,缩短住院时间及降低住院费用。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2020年1月至2022年1月重

庆医科大学附属第一医院就诊的结直肠癌合并2型

糖尿病患者的相关数据,并进行回顾性分析。纳入标

准:(1)行肠镜取活检,病检结果证实为结直肠癌的患

者;(2)术前CT、MRI等影像学检查未报告远处转移;
(3)已诊断为2型糖尿病;(4)本院行腹腔镜下结直肠

癌根治性切除术;(5)术后病检报告中远、近切缘未见

癌累及。排除标准:(1)因肿瘤导致穿孔、出血、梗阻

等并发症行急诊手术的患者。(2)行新辅助放化疗后

再进行手术的患者。(3)术后局部复发拟再次手术的

患者。(4)近期有服用糖皮质激素或其他类似药物的

患者。
将符合条件的患者纳入研究,2020-2022年结直

肠癌合并2型糖尿病患者共313例,其中发生术后吻

合口瘘
 

13例。按照1∶2匹配进行病例对照研究,从
未发生吻合口瘘的患者中随机选取26例患者组成非

吻合口瘘组。根据是否诊断为术后吻合口瘘分为吻

合口瘘组(n=13)和非吻合口瘘组(n=26),两组患者

性别、年龄、体重指数(BMI)、手术部位、肿瘤分期等

指标比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。见表1。
 

表1  两组患者一般资料比较

项目
吻合口瘘组

(n=13)

非吻合口瘘组

(n=26)
P

性别(n) 0.566

 男 7 16

 女 6 10

年龄(x±s,岁) 61.76±11.63 63.20±12.69 0.854

BMI(x±s,kg/m2) 22.42±2.45 23.52±2.55 0.761

手术部位(n) 0.693

 直肠 9 20

 乙状结肠 3 4

 左半结肠 1 1

 右边结肠 0 1

分期(n) 0.783

 Ⅰ期 4 4

 Ⅱ期 7 11

 Ⅳ期 2 5

 Ⅳ期 0 0

1.2 方法 收集39例患者术前脂质代谢指标:TC、

TG、LDL-C、HDL-C等数据进行比较分析。

1.3 吻合口瘘诊断标准 出现以下任何一种情况即

可诊断为吻合口瘘:(1)在腹腔引流液中发现浑浊的

粪渣样液体;(2)肛门指检时扪及吻合口有破损;(3)
经二次手术,在术中发现吻合口处有瘘口;(4)消化道

造影明确诊断吻合口瘘;(5)CT报告提示吻合口处肠

壁连续性中断[4]。

1.4 统计学处理 采用SPSS27.0统计软件进行数

据分析。计量资料以x±s表示,两组独立样本采用t
检验。P<0.05为差异有统计学意义。通过ROC曲

线分析血脂水平与结直肠癌合并2型糖尿病患者术

后吻合口瘘的关系,找到最佳的诊断界限值。

2 结  果

2.1 两组患者术前血脂水平比较 两组患者的TC
水平吻合口瘘组高于非吻合口瘘组,但差异无统计学

意义(P>0.05);TG水平吻合口瘘组高于非吻合口

瘘组,差异有统计学意义(P<0.05);HDL水平非吻

合口瘘组高于吻合口瘘组,但差异无统计学意义(P>
0.05);LDL水平吻合口瘘组高于非吻合口瘘组,但差

异无统计学意义(P>0.05)。见表2。

2.2 两组患者TG值预测吻合口瘘的准确性比较 
通过患者TG值的ROC曲线图可以得出TG早期预

测、诊断吻合口瘘的价值,TG曲线下面积(AUC)为

0.93,说明TG值预测吻合口瘘有较高的准确性。取
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TG曲线最左上角的坐标为最佳诊断临界值1.25,此
时敏感度为92.3%,特异度为95.0%。TC、LDL-C、

HDL-C的AUC均低于0.6,临床诊断价值较低。见

图1。

313例结直肠癌合并2型糖尿病患者中共有122
例患者TG水平高于1.25,其中有9例患者出现术后

吻合口瘘,吻合口瘘发生率为7.37%;191例患者TG
水平低于1.25,其中有4例患者出现术后吻合口瘘,
吻合口瘘发生率为2.09%。当结直肠癌合并2型糖

尿病患者TG水平高于1.25时,术后吻合口瘘发生

率显著上升。
表2  两组患者术前血脂水平比较(x±s,mmol/L)

组别 TC TG HDL-C LDL-C

吻合口瘘组 4.24±0.88 1.64±0.37 0.98±0.21 2.74±0.77

非吻合口瘘组 3.88±0.89 0.88±0.24 1.11±0.36 2.47±0.65

P 0.780 0.041 0.075 0.551

图1  两组患者血脂水平的ROC曲线图

3 讨  论

  目前,结直肠癌是我国最常见的恶性肿瘤之一,
而吻合口瘘是结直肠癌术后最严重的并发症之一。
大部分发生吻合口瘘的患者都会出现严重的粪便性

腹膜炎及感染性休克,需要尽快手术挽救患者生命。
如果能在吻合口瘘的早期就发现并进行处理,可以有

效改善患者的预后,挽救患者的生命。因此找到与吻

合口瘘相关的临床指标具有重要的意义。目前认为

吻合口瘘主要与吻合口的血供、张力、手术医师、手术

方式及时间有关。有研究者认为,术中不离断左结肠

动脉可以保证吻合口周围的血供更加丰富,有利于组

织的自我修复[9]。对于乙状结肠冗长,肿瘤位置较低

的患者都推荐保留左结肠动脉。但保留左结肠动脉

可能会增加手术难度,影响区域淋巴结的清扫,因此

是否保留左结肠动脉需要依据术中具体情况来决定。
根据相关文献报道,不同外科医生之间的术后吻

合口瘘发生率存在显著差异。主要与外科医生的手

术时间、手术操作的娴熟程度、与助手的配合及术后

支持治疗的差异有关[10]。因此,主刀医师需要熟练的

操作以缩短手术时间,尽可能避免不必要的副损伤,
离断血管时要注意保证吻合口的血供。外科医师娴

熟、规范的操作是手术成功的基础。
目前,腹腔镜技术已经发展成熟,腹腔镜下已经

可以开展各种类型的结直肠癌术式,其安全性、预后

和5年生存率均可达到与传统开放式手术相同的疗

效,甚至更好。相关研究表明,在腔镜下行结直肠癌

手术的吻合口瘘发生率比传统开放式手术更低。但

另有文献报道腹腔镜手术并不能降低术后吻合口瘘

的发生率,反而会增加术后吻合口瘘的发生率[11]。
一般来说手术时间越长说明手术难度越大,在结

直肠癌手术中,由于肠壁及手术周围区域水肿,腹腔

的粘连较重,解剖结构模糊,骨盆狭窄或膀胱子宫遮

挡盆腔手术视野等原因均可使手术的时间延长。在

手术当中患者长时间处于麻醉状态和气腹压力下,会
使患者产生应激反应。这些都可能使患者预后不良,
加大术后吻合口瘘的风险。

但以上指标难以量化测量,而血清检测作为一种

成本低廉的无创性检查,可以重复进行检查,不会过

多增加患者的经济负担,因此广泛应用于临床。本研

究中探究了血清指标中的血脂水平对预测结直肠癌

术后吻合口瘘的准确性。本研究表明,TG早期预测

结直肠癌合并2型糖尿病患者术后吻合口瘘有一定

准确性,但吻合口瘘组TC、HDL-C、LDL-C与非吻合

口瘘组比较,差异无统计学意义(P>0.05)。出现这

种情况的可能解释是,本研究的患者样本量较小,得
出的结论有一定片面性。

目前还无流行病学研究证实结直肠癌和血清循

环脂质水平之间的关联性,其相互影响的具体机制也

尚不清楚[12]。本文中收集的脂质代谢指标包括血清

TC、TG、HDL-C、LDL-C,经分析得出 TG与结直肠

癌合并2型糖尿病患者术后发生吻合口瘘相关。这

可能是脂质代谢异常加剧了糖尿病患者广泛存在的

微血管病变[13]。当血清中TG、TC等血脂水平正常

时,其会在血液中与磷脂和蛋白质结合;当血脂水平

过高时,游离的TC和TG会导致血管内皮损伤[14]。
当血脂水平异常时,血管内皮细胞会增加对脂质的吸

收,使脂蛋白酶活性升高,HDL-C在血液中的含量降

低,LDL-C的含量增加。而 HDL-C可以保护血管内

皮,防止微血管病变发生[15]。在高血糖状态下,糖脂

代谢异常的相互作用加速了微血管疾病的发生,这进

一步影响了吻合口的愈合水平。
本研究中,收集到的病例数较少,主要是由于在

结直肠癌患者中同时合并糖尿病及术后发生吻合口
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瘘的患者基数本身就很小,且直到近几年才将血脂水

平作为常规筛查的指标,因此得出的结果可能有一定

局限性。本研究作为一项回顾性分析,其实验的结论

会受到本身偏倚的影响。还有其他因素如吻合器的

种类、手术医师等其他非病理性的因素可能影响到研

究结果。
综上所述,TG值早期预测结直肠癌合并2型糖

尿病患者术后吻合口瘘有一定准确性,若术前TG大

于1.25,提示患者术后吻合口瘘的发生率较高,需要

及时进行抗生素预防感染、营养支持、密切关注引流

液等措施,避免吻合口瘘的发生、发展。
随着腹腔镜技术越来越广泛地运用到结直肠癌

手术当中,结直肠癌患者的预后得到了明显改善。
 

然

而术后吻合口瘘的发生率并没有显著下降,吻合口瘘

的患者前期大多表现为体温升高、心率加快、腹部疼

痛。如果不能及时、准确地诊断并进行治疗,可进展

为严重的粪便性腹膜炎、感染性休克、多器官功能障

碍,往往需要二次手术,甚至危及患者生命。生物标

志物是预测吻合口瘘发病的客观指标,为早期诊断吻

合口瘘提供了契机。目前,吻合口瘘危险因素及临床

问题仍未达成统一,临床上还不能做到对吻合口瘘的

发生发展进行准确预测。各种临床指标独立预测吻

合口瘘的准确性欠佳,但多种临床指标相结合能够显

著增加结直肠癌术后吻合口瘘的预测成功率。不管

生物标志物预测吻合口瘘的准确率如何,外科医生都

应该保持临床敏锐性,及时预料到吻合口瘘的发生发

展,及时采取相应的措施,以期缩短患者的住院时长

和降低住院费用,改善患者预后。
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