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摘  要 

直肠癌术后吻合口瘘是一种严重的并发症，影响患者的恢复和生存质量。近年来，研究者们对其相关危

险因素进行了广泛探讨。吻合口瘘的发生可能与多种因素有关，包括患者的临床特征(如年龄、性别、基

础疾病)、手术技术(如吻合方式)、围手术期管理(如营养支持、肠道准备)等。研究表明，术前评估和个

体化治疗可以显著降低吻合口瘘的发生率。本文旨在总结目前直肠癌术后吻合口瘘相关危险因素的研究

进展，为进一步明确各因素之间的关系，以及指导临床实践提供更为坚实的依据。 
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Abstract 
Anastomotic leakage after rectal cancer surgery is a serious complication, which affects the recov-
ery and quality of life of patients. In recent years, researchers have extensively explored its associated 
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risk factors. The occurrence of anastomotic leakage may be related to a variety of factors, including 
the clinical characteristics of the patient (e.g., age, gender, underlying disease), surgical techniques 
(e.g., type of anastomosis), perioperative management (e.g., nutritional support, bowel prepara-
tion), and so on. Preoperative assessment and individualized treatment can significantly reduce the 
incidence of anastomotic leakage. The purpose of this paper is to summarize the research progress 
of the risk factors of anastomotic leakage after rectal cancer operation, and to provide a more solid 
basis for further clarifying the relationship between the factors and guiding clinical practice. 
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1. 引言 

吻合口瘘(Anastomotic leakage, AL)作为直肠癌术后严重的并发症之一，大多发生在术后 4~7 天，常表

现为发热、腹痛、直肠刺激征、局限性腹膜炎以及脓性引流液等。目前对 AL 的定义尚不统一，现常用的

定义是根据 2010 年国际直肠癌研究组的建议，将 AL 被定义为结肠–直肠或结肠–肛门吻合部位肠壁连续

性的中断或缺陷，使肠腔内外相通，同时临近吻合口处的盆腔脓肿也应考虑为吻合口漏；根据 AL 发生的

严重程度，将 AL 分为 3 级：A 级，一般仅有影像学表现而无临床症状，无需特殊治疗；B 级，患者表现为

发热、腹痛、脓性引流液等一系列临床症状，需要进一步处置，如升级抗生素、增加引流等；C 级，AL 伴

有腹膜炎、脓毒症等临床表现，需要再次手术治疗[1]。AL 不仅会导致其他并发症的发生，导致二次手术的

可能，影响患者术后康复及生活质量，甚至还增加了肿瘤局部复发风险、降低了患者远期生存率[2] [3]。 
AL 发生的危险因素众多，目前认为 AL 是多种因素共同作用导致，而其中部分因素是否是术后发生

AL 的危险因素尚且存在争议。本文拟从患者相关因素、肿瘤相关因素及手术相关因素三个角度，总结近

年来关于 AL 相关危险因素的研究进展，为临床工作提供参考。 

2. 患者相关因素 

患者相关因素包括患者的性别、年龄、营养状态及体重指数、术前基础合并症、新辅助治疗。 

2.1. 性别 

关于性别对直肠癌低位前切除术后发生吻合口瘘的影响，目前临床上多数人认为相较于女性，男性

术后发生 AL 的风险更高[4] [5]，Seiichi [5]进行的研究中男性作为术后发生 AL 的独立因素，所纳入的

154 名患者发生 AL 的全是男性，该研究还提示男性在低位直肠前切除术中更容易发生 AL 的原因是男性

骨盆更小，导致术区的狭窄以及吻合更加困难。 

2.2. 年龄 

在 Nobuaki Suzuki [6]所做的多元 Logistic 回归分析中确定了年龄(≥67 岁)是术后发生 AL 的危险性因

素。但在 Tingzhen Li 等人[7]收集的 406 例患者资料所做的预测患者术后 AL 的模型中，并没有发现年龄

的差别。同样在 Hui Qu [8]所做涉及 4580 名患者的 14 项研究的荟萃分析中，以 70 岁年龄为界限分析了
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术后发生吻合口瘘的情况(OR = 1.01, 95%CI: 0.66~1.53: P = 0.97)，因此差异无统计意义，不认为其是 AL
的危险因素。 

2.3. 营养状态及体重指数 

营养不良会影响胶原蛋白的合成以及成纤维细胞的增殖，延缓伤口愈合。对于接受直肠术后的患者，

Nobuaki Suzuki [6]所做的分析中另外还提到了白蛋白(Alb ≥ 4 g/dL)是 AL 的保护性因素。Hao Xu [9]纳入

382 例数据的研究中同样也认为术前低白蛋白是其危险因素(OR = 1.137, 95%CI: 1.004~1.287, P = 0.044)，
另外还提到在年龄(P = 0.796)、身高(P = 0.122)、体重(P = 0.820)或 BMI (P = 0.444)方面没有显著差异。肥

胖一般都被认为是术后并发症的危险因素，肥胖患者脏器周围脂肪组织过多，网膜过大或肠系膜增厚，

这些因素可能会增加结直肠切除和吻合的技术难度，扭曲正常的解剖结构，减少操作空间，并减少了术

野的暴露，Nugent [10]按种族特定体重指数(BMI)区分肥胖率和 AL 率的荟萃分析中就提到西方和亚洲队

列中肥胖患者的 AL 发病率都显著增加，但是由于缺乏异质性，仅在其亚组中具有意义。 

2.4. 术前基础合并症 

糖尿病通过影响术区微循环以及抑制成纤维细胞的增殖分化等机制导致吻合口愈合缓慢，作为术后

发生 AL 的危险因素大多数人认可[9] [11] [12]，尽管其中有部分研究提示糖尿病并没有导致 AL 的风险

增加，但患有糖尿病的 AL 患者的死亡率要高得多。在 Dias [11]所涉及的多项研究中肺部疾病包括 COPD
以及冠心病是否是 AL 的危险因素仍存在明显争议。但 Z. Shen [13]应用主动脉钙化指数(ACI)来反映患者

动脉粥样硬化的程度，去评估其是否为 AL 的危险因素，发现 ACI 越高越是 AL 的独立风险因素(OR 2.391, 
P = 0.04)，且与其严重程度也相关。 

2.5. 术前新辅助治疗 

术前新辅助治疗作为目前中晚期直肠癌的常规治疗手段，其可以降低肿瘤的局部复发率是公认的，

但其是否与 AL 的发生有关仍存在争议。尽管部分研究认为其与 AL 的发生无关[14] [15]，Min-Hui Hu 等

学者[14]通过检索多个数据库来纳入了 9675 名患者数据并对其进行建模，得出了新辅助治疗并没有增加

中低位直肠前切除术后 AL 发生率的作用(OR = 1.16，95%CI：0.99~1.36，P = 0.07，随机效应模型)；但

也有部分研究[8] [16]认为新辅助放化疗会造成盆腔粘连，组织水肿等情况，导致手术难度加大，降低吻

合口愈合能力，李俊[16]所收集 550 例直肠癌患者进行的多因素分析结果显示，吻合口漏发生的独立危险

因素为新辅助放化疗(OR = 2.402, 95%CI: 1.004~5.749, P = 0.049)。术前新辅助治疗对 AL 的影响尚无定

论，这也就需要更多的数据以及研究加以明确。 

3. 肿瘤相关因素 

肿瘤相关因素包括肿瘤远端距肛缘的距离、肿瘤的大小和分期。 

3.1. 肿瘤远端距肛缘的距离 

大多数研究都认为，肿瘤距肛缘越近，所吻合的位置就越低，越容易出现 AL [12] [17] [18]。这或许

与肿瘤所处节段越低，术区空间越小，且术后吻合口部位没有浆膜层覆盖保护有关。Pommergaard [18]所
纳入的多项研究都发现低吻合口是发生 AL 的重要危险因素。 

3.2. 肿瘤的大小和 TNM 分期 

Pommergaard [18]纳入的 15 项观察研究，只发现 1 项肿瘤分期与吻合口瘘相关，余 8 项的荟萃分析
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发现肿瘤分期不是 AL 的危险因素。但 Degiuli [17]的回顾性研究发现临床 T 分期被认为与 AL 显著相关

(P = 0.043)，而 cN 和 cM 则不相关。Nobuaki Suzuki [6]和 Sparreboom [19]同样也提到因肿瘤生长变大所

进行的大范围切除是导致 AL 的危险因素。 

4. 手术相关因素 

手术相关因素包括术前肠道准备、腔镜手术与开放手术、留置造口及引流袋。 

4.1. 术前肠道准备 

在胃肠道手术中，常规对患者进行灌肠、口服泻药(机械性肠道准备：MBP)以及术前抗生素来减少肠

内容物以及肠道细菌，减小吻合口感染并进展到 AL 的可能性，这是大家所熟知的。但近来越来越多研

究开始质疑肠道准备的益处，他们认为术前只需使用抗生素，因为 MBP 同时也会导致术前脱水以及水电

解质平衡紊乱，存在增加 AL 风险的可能，并且肠道菌群并没有因为肠道准备而减少[4]。值得一提的是，

Caterina 在其研究中提到抗炎药(NSAIDs)并不能预防 AL，抗炎药在消除炎症本身没有发挥主要作用，可

能是由于 NSAIDs 对环氧化酶(COX)的抑制影响了白细胞的功能，诱导细胞凋亡并减少血管内皮生长因

子的产生及血管生成，干扰胶原蛋白的形成和交联，但是其机制由于肠道存在大量微生物的情况下仍不

明确[20]。 
另外，结合一篇关于肠道菌群的研究[21]中提到，胆汁酸在肠道菌群的作用下通过作用表达 G 蛋白

耦联的胆汁酸受体(GPR131 和 GPR130)，来调节肠道激素分泌、胃肠运动、局部免疫功能以及肠道干细

胞的自我更新、增殖和分化。其是否会由于手术打击及肠道准备影响到肝功能尤其是胆汁酸的分泌来诱

发 AL 的发生目前的临床研究很少涉及。 

4.2. 腔镜手术与开放手术 

腹腔镜手术其造成的组织创伤较小，引起的免疫反应以及炎症反应较轻，这可以改善吻合口愈合和

降低渗漏率[22]。但是也有研究[17]提到微创手术后 AL 的比例明显更高(P = 0.003)，这可能与更长的手术

时间、使用更多的切割吻合器有关。虽然腔镜技术在大多数手术中的优越性被广为认可，但关于开腹或

腹腔镜手术与吻合口瘘是否相关仍具有争议性。 

4.3. 留置造口及引流袋 

AR 术后进行预防性造口是否与 AL 有关仍然是一个具有争议的问题。Yun 等[15]在一项前瞻性研究

中发现预防性肠造口术与 AL 无显著相关性(P = 0.919)，对 AL 也没有预防作用，但是预防性造口有利于

使已经发生的 AL 局限在盆腔当中，避免其进一步恶化甚至二次手术的可能。在 Degiuli 等[17]进行的回

顾性研究也得到了类似的结果。但另外一项荟萃分析[23]中指出近端进行造口分流患者的 AL 发生率较

低，因为其保持了吻合口的清洁，降低肠腔压力，避免了吻合口功能紊乱，有助于降低 AL 发生率。 
盆腔引流可以预防术区形成的渗液以及血肿，这些渗液以及血肿构成了细菌的繁殖载体，并可能进

一步导致感染甚至 AL。如果确实发生 AL，盆腔引流也能有助于控制渗漏，从而减轻其炎症反应。但吻

合后的常规预防性引流仍是有疑义的[4] [24]，Sciuto [24]所纳入的部分研究提到引流和非引流患者的盆腔

败血症没有显著差异，盆腔引流与 AR 后 AL 发生率较低有关，但没有达到统计学意义。而近来许多学者

推测经肛门引流将是预防术后 AL 的好方法，因为其可以减轻术后排便甚至是肠道紊乱对吻合口带来的

不良影响。 
另外，有研究[25]提到术后腹泻与术后 AL 的相关性，作者认为术后腹泻会导致肠腔压力升高，并且

水样便更容易通过瘘口渗出。但往往临床医师多只在意患者术后肠道恢复排便功能即恢复饮食，忽略患

https://doi.org/10.12677/acm.2024.14123118


黄逸虎，吴平辉 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.14123118 567 临床医学进展 
 

者术后排便习惯改变同时意味着患者肠道功能紊乱、菌群失调及其后续发展。 

5. 总结和展望 

在分析 AL 与其危险因素之间的联系时，其中一些临床变量和手术问题已经得到了广泛研究，但其

中仍然有许多存在争议与不足，并且目前仍然很难去预测吻合口瘘的发生发展。多数研究认为高龄不再

是结直肠癌手术的禁忌症甚至是危险因素，但高龄往往伴随着各种各样的复杂合并症，尤其是心肺相关

的基础病与其关系仍不明确。中晚期直肠癌所进行的术前新辅助治疗一方面能扼杀局部肿瘤的生长，但

其另一方面化疗的无差别杀伤、放疗对局部粘膜等组织的损伤不可避免，从而导致术后发生 AL，致使其

与吻合口的相关性仍不明确，临床医生如何去评估其优劣并决定治疗方案仍是个难题。患者围手术期肝

功能尤其是胆汁酸对肠道影响与 AL 是否有关。另外腔镜条件下患者经历的手术时间更长，所使用的切

割吻合器的次数可能也会更多，这同样可能导致 AL 的发生[26] [27]，这也就意味着需要更有经验的临床

医生去进行这类手术。吻合口水平的局部微生物的显著变化与 AL 相关[20]，但是其影响机制依旧有较大

空白。预防性的造口虽能减缓已出现 AL 的程度，但其与发生 AL 的关系尚不确切。患者术后排便习惯改

变是否对术后 AL 有提示意义。这表明这种严重并发症的病因及危险因素依旧不完全清楚，仍需要进一

步研究，充分认识危险因素对于识别高危患者并正确选择他们的诊疗措施以减轻甚至预防吻合口瘘的严

重临床后果至关重要。 
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