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术前血清前白蛋白水平与直肠癌
ＮＯＳＥＳ 术后住院时间的相关性

李雪冬１，２， 傅传刚１，２， 杜　 涛１，２， 韩俊毅１，２， 鲁　 兵１，２， 周主青１，２

（１． 同济大学附属东方医院胃肠肛肠外科，上海　 ２００１２０； ２． 同济大学附属东方医院普外科，上海　 ２００１２０）

【摘要】 目的　 探讨术前血清前白蛋白水平与直肠癌经自然腔道取标本手术（ｎａｔｕｒａｌ ｏｒｉｆｉｃｅ ｓｐｅｃｉｍｅｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ
ｓｕｒｇｅｒｙ， ＮＯＳＥＳ）术后住院时间的相关性。 方法　 收集 ２０１６ 年 １ 月 １ 日至 ２０１７ 年 ６ 月 ３０ 日在同济大学附属东方

医院住院行 ３Ｄ 腹腔镜腹部无切口直肠前切除术的 ７３ 例直肠癌患者，按术前血清前白蛋白水平分为低前白蛋白组

（前白蛋白＜２２０ ｍｇ ／ Ｌ）和正常前白蛋白组（前白蛋白≥２２０ ｍｇ ／ Ｌ），分析不同前白蛋白组间患者一般资料和临床病

理特征的差异，并采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析和 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 生存分析以及 Ｃｏｘ 比例风险回归模型进一步探讨前白

蛋白与直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后住院时间的相关性。 结果　 低前白蛋白组和正常前白蛋白组患者间进行比较，身高、体
质量、红细胞、血红蛋白、总蛋白、白蛋白、术后首次肛门排气时间、术后首次进食时间、术后住院时间、住院费用等

差异均有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 身高、体质量、ＢＭＩ、男性、白细胞、红细胞、血红蛋白、总蛋白、白蛋白、凝血酶原时

间、糖类抗原 １９⁃９、神经侵犯、术后首次肛门排气时间、术后首次进食时间、术后住院时间、住院费用与前白蛋白水

平存在相关性（Ｐ＜０􀆰 ０５），其中前白蛋白水平与术后住院时间呈负相关（ｒ＝ －０􀆰 ２６５，Ｐ＝ ０􀆰 ０２３），术前低前白蛋白是

直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后延迟出院的独立危险因素（ＨＲ ＝ １􀆰 ８６１，Ｐ ＝ ０􀆰 ０１３）。 结论　 术前低前白蛋白是直肠癌 ＮＯＳＥＳ
术后延迟出院的独立危险因素；监测术前白蛋白水平，将有助于预测直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后的近期预后。

【关键词】 直肠癌； 经自然腔道取标本手术； 前白蛋白； 术后住院时间； 危险因素
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　 　 直肠癌是全球最常见的恶性肿瘤之一，其发病

率和死亡率一直位于前列，且仍呈上升趋势［１－２］。
在保证肿瘤根治效果的同时，努力减少患者的创伤

和住院费用及疾病负担一直是外科医师追求的目

标［３］。 ３Ｄ 腹腔镜经自然腔道取标本手术（ ｎａｔｕｒａｌ
ｏｒｉｆｉｃｅ ｓｐｅｃｉｍｅｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｓｕｒｇｅｒｙ， ＮＯＳＥＳ）治疗直

肠癌已被证实具有与传统腹腔镜腹部辅助切口直肠

前切除术相似的安全性和肿瘤学疗效，并且 ＮＯＳＥＳ
能显著缩短患者术后住院时间，加快术后恢复；而缩

短患者的术后住院时间是控制其住院费用和疾病负

担的必要途径［４⁃７］。 多项研究表明，患者的一般营养

状况是影响结直肠癌、肝癌等肿瘤患者术后恢复、预
后及生存质量的重要因素［８－９］。 前白蛋白是由肝细

胞、胰岛 α 细胞等合成和分泌的一种半衰期很短的

急性负时相反应蛋白，在机体应激反应、坏死组织清

除、组织修复等生理过程中扮演着重要角色；相较于

白蛋白、转铁蛋白等，前白蛋白能够更加敏感地反应

机体的一般营养状况［１０］。 有研究表明，前白蛋白与

肝癌、胃癌、结直肠癌等肿瘤患者的生存预后密切相

关［１１⁃１２］。 然而，前白蛋白与直肠癌切除术的近期预

后的关系仍不确切，尤其是在直肠癌 ＮＯＳＥＳ 患者

中尚缺乏相关研究。 因此，本研究通过检测直肠癌

ＮＯＳＥＳ 患者术前的血清前白蛋白以及各项临床病

理指标，探究术前血清前白蛋白水平是否与直肠癌

ＮＯＳＥＳ 术后住院时间存在相关性，从而进一步探讨

直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后延迟出院的可能危险因素，以
期为直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后近期预后的预测评估提供

临床思路。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料

采用回顾性队列研究方法，选取 ２０１６ 年 １ 月 １
日至 ２０１７ 年 ６ 月 ３０ 日在同济大学附属东方医院胃

肠肛肠外科行 ３Ｄ 腹腔镜ＮＯＳＥＳ 的 ７３ 例直肠癌患者

作为研究对象，其中男 ４２ 例，女 ３１ 例。 本研究符合

《赫尔辛基宣言》的要求；患者及家属均已签署知情同

意书。 纳入标准： （１）术后病理学检查确诊为直肠腺

癌；（２）手术方式为 ３Ｄ 腹腔镜腹部无切口标本经直

肠拖出或经肛门翻出直肠前切除术；（３）年龄大于 １８
周岁；（４）临床病理资料完整。 排除标准： （１）术前行

新辅助放化疗；（２）急诊手术；（３）肿瘤多发；（４）合并

其他肿瘤或严重心肺肝肾疾病或严重感染；（５）临床

病理资料缺失。
１．２　 资料收集

收集研究对象的一般资料如姓名、年龄、性别、
体质量指数（ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ， ＢＭＩ）；记录术前实验

室检查结果： 白细胞、红细胞、血红蛋白、血小板、凝
血酶原时间、总蛋白、白蛋白、前白蛋白、空腹血糖、
糖化血红蛋白、癌胚抗原、糖类抗原 １９⁃９。 以本院实

验室检查的正常范围值为标准进行分组。 本院实验
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室检查中前白蛋白的正常范围值下界为 ２２０ ｍｇ ／ Ｌ，
因此本研究以 ２２０ ｍｇ ／ Ｌ 作为截断值来定义低前白

蛋白组（前白蛋白＜２２０ ｍｇ ／ Ｌ）和正常前白蛋白组

（前白蛋白≥２２０ ｍｇ ／ Ｌ）。
收集肿瘤病理特征如肿瘤距齿状线距离、肿瘤最

长直径、肿瘤组织学分级、脉管内癌栓、神经侵犯、淋
巴结转移数目、ＴＮＭ 分期［１３］ 等，记录手术情况如手

术时间、术中出血量、输血，以及术后情况如术后首次

肛门排气时间、术后首次进食流质时间、术后吻合口

瘘等并发症情况以及术后住院时间和住院总费用。
１．３　 指标检测

手术前采集研究对象禁食 １２ ｈ 后的空腹静脉

血，检测白细胞、红细胞、血小板、前白蛋白、空腹血

糖、癌胚抗原、糖类抗原 １９⁃９ 等指标；采集研究对象

的肿瘤距齿状线距离（≤５ ｃｍ 为低位直肠癌，＞５ ｃｍ
为高位直肠癌）、ＴＮＭ 分期等肿瘤标本的病理资料。
１．４　 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ ２４􀆰 ０ 统计软件对所有数据进行统计

学分析。 正态分布的计量资料以ｘ±ｓ 表示，组间比

较采用独立样本 ｔ 检验；计数资料组间比较采用 χ２

检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法。 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析用

于分析两正态分布变量的相关性；Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性

分析用于分析非正态分布的变量与术前血清前白蛋

白的相关性。 采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 生存分析法对患者

的术后住院时间进行计算分析。 使用单因素和多因

素 Ｃｏｘ 比例风险回归模型分析患者的临床病理特征

对术后住院时间的影响，并评估影响患者术后住院时

间的独立危险因素。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 　 果

２．１　 一般人口学特征

本研究的研究对象共 ７３ 例，年龄 ３８～８６ 岁，平均

年龄为（６０􀆰 ４０±１􀆰 ３９）岁，ＢＭＩ 为（２２􀆰 ３０±０􀆰 ３０） ｋｇ ／
ｍ２；术前的前白蛋白水平为（２２４􀆰 ９５±７􀆰 ７８） ｍｇ ／ Ｌ。
其中男性 ４２ 例，平均年龄为（６３􀆰 ２１±１􀆰 ６４）岁，ＢＭＩ 为
（２２􀆰 ６４ ± ０􀆰 ４０） ｋｇ ／ ｍ２，术 前 的 前 白 蛋 白 水 平 为

（２４３􀆰 ６４ ± １１􀆰 １０） ｍｇ ／ Ｌ；女性 ３１ 例，平均年龄为

（５６􀆰 ５８±２􀆰 ２７）岁，ＢＭＩ 为（２１􀆰 ８３±０􀆰 ４５） ｋｇ ／ ｍ２，术前

的前白蛋白水平为（１９９􀆰 ６１±８􀆰 ７４） ｍｇ ／ Ｌ。
２．２　 不同前白蛋白水平患者的一般资料比较

低前白蛋白组（前白蛋白＜２２０ ｍｇ ／ Ｌ）患者的身

高、体质量、红细胞、血红蛋白、总蛋白、白蛋白均明

显低于正常前白蛋白组（前白蛋白≥２２０ ｍｇ ／ Ｌ）；而
低前白蛋白组患者的术后首次肛门排气时间、术后

首次进食流质时间、术后住院时间均明显大于正常

前白蛋白组，住院费用也明显多于正常前白蛋白组；
差异均有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 １。

表 １　 前白蛋白不同水平患者的资料比较
Ｔａｂ．１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ａｍｏｎｇ ｂｅｔｗｅｅｎ

ｇｒｏｕｐｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｅａｌｂｕｍｉｎ ｌｅｖｅｌｓ
［ｘ±ｓ， ｎ（％）］

项目
低前白蛋白组

（ｎ＝ ３６）
正常前白蛋白组

（ｎ＝ ３７） Ｐ

年龄 ／ 岁 ５９􀆰 ９４±２􀆰 ０３ ６０􀆰 ８４±１􀆰 ９３ ０􀆰 ７５１

男性 １７（４７􀆰 ２２） ２５（６７􀆰 ５７） ０􀆰 ０８１

身高 ／ ｃｍ １６３􀆰 ２８±１􀆰 １６ １６７􀆰 ４６±１􀆰 ２７ ０􀆰 ０１８

体质量 ／ ｋｇ ５８􀆰 ３５±１􀆰 ５３ ６４􀆰 １１±１􀆰 ６９ ０􀆰 ０１４

ＢＭＩ ／ （ｋｇ·ｍ－２） ２１􀆰 ８０±０􀆰 ４２ ２２􀆰 ７８±０􀆰 ４２ ０􀆰 １０３

白细胞（×１０９） ／ Ｌ－１ ５􀆰 ３８±０􀆰 ２６ ５􀆰 ８６±０􀆰 ３１ ０􀆰 ２４７

红细胞（×１０１２） ／ Ｌ－１ ４􀆰 １２±０􀆰 ０８ ４􀆰 ５０±０􀆰 ０８ ０􀆰 ００１

血红蛋白 ／ （ｇ·Ｌ－１） １２２􀆰 ９７±３􀆰 ０３ １３６􀆰 ９２±２􀆰 ５７ ０􀆰 ００１

血小板（×１０９） ／ Ｌ－１ ２０１􀆰 ６１±９􀆰 ２１ ２１７􀆰 ０５±９􀆰 ４５ ０􀆰 ２４６

凝血酶原时间 ／ ｓ １３􀆰 ０２±０􀆰 １６ １２􀆰 ６１±０􀆰 １６ ０􀆰 ０７２

总蛋白 ／ （ｇ·Ｌ－１） ６４􀆰 １９±０􀆰 ８７ ６７􀆰 ３５±１􀆰 ０２ ０􀆰 ０２１

白蛋白 ／ （ｇ·Ｌ－１） ４０􀆰 ４４±０􀆰 ４１ ４３􀆰 ２４±０􀆰 ６７ ０􀆰 ００１

空腹血糖 ／ （ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ５􀆰 １２±０􀆰 １７ ５􀆰 ０８±０􀆰 １２ ０􀆰 ８５７

糖化血红蛋白（％） ５􀆰 ６３±０􀆰 ０６ ５􀆰 ８４±０􀆰 ０９ ０􀆰 ０５１

癌胚抗原 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） ２４１􀆰 ７６±２３５􀆰 ２７ ４􀆰 ２４±０􀆰 ７３ ０􀆰 ３０９

糖类抗原１９⁃９／ （Ｕ·ｍＬ－１） １４４􀆰 ９０±８８􀆰 ４９ １８􀆰 ２１±３􀆰 ３３ ０􀆰 １５１

低位直肠癌 ２１（５８􀆰 ３３） ２２（５９􀆰 ４６） ０􀆰 ９２３

肿瘤长径 ／ ｃｍ ３􀆰 ４０±０􀆰 ２３ ３􀆰 ０２±０􀆰 １７ ０􀆰 １８９

肿瘤低分化 ４（１１􀆰 １１） ３（８􀆰 １１） ０􀆰 ６６８

脉管内癌栓 ９（２５􀆰 ００） １０（２７􀆰 ０３） ０􀆰 ８４６

神经侵犯 ９（２５􀆰 ００） ３（８􀆰 １１） ０􀆰 ０５３

淋巴结转移数目 ／ 个 １􀆰 ８６±０􀆰 ６２ ０􀆰 ９２±０􀆰 ２７ ０􀆰 １６４

ＴＮＭ Ⅲ ／Ⅳ期 １４（３８􀆰 ８９） １６（４３􀆰 ２４） ０􀆰 ７１０

手术时间 ／ ｍｉｎ １７８􀆰 ５０±７􀆰 １７ １６５􀆰 ６８±６􀆰 ６５ ０􀆰 １９３

术中出血量 ／ ｍＬ ４３􀆰 ０６±４􀆰 ８２ ４０􀆰 １４±３􀆰 ２９ ０􀆰 ６１７

输血 ２（５􀆰 ５６） １（２􀆰 ７０） ０􀆰 ５４６

术后首次肛门排气时
间 ／ ｄ

２􀆰 ７８±０􀆰 １６ ２􀆰 ２８±０􀆰 ０９ ０􀆰 ００９

术后首次进食时间 ／ ｄ ３􀆰 ７８±０􀆰 １６ ３􀆰 ３０±０􀆰 ０９ ０􀆰 ０１１

术后并发症 １４（３８􀆰 ８９） １０（２７􀆰 ０３） ０􀆰 ２８７

术后吻合口瘘 １（２􀆰 ７８） ０（０􀆰 ００） ０􀆰 ３１４

术后住院时间 ／ ｄ １２􀆰 ９２±０􀆰 ９３ １０􀆰 ６５±０􀆰 ３２ ０􀆰 ０２３

住院费用 ／ 万元 ７􀆰 ８８±０􀆰 １７ ７􀆰 ２７±０􀆰 １４ ０􀆰 ００６

２．３　 前白蛋白水平与各临床特征之间的相关性

相关性分析结果显示，术前的前白蛋白水平与

·７９７·

　 第 ６ 期 李雪冬　 等： 术前血清前白蛋白水平与直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后住院时间的相关性



身高（ ｒ ＝ ０􀆰 ３０６，Ｐ ＝ ０􀆰 ００８）、体质量（ ｒ ＝ ０􀆰 ３６０，Ｐ ＝
０􀆰 ００２）、ＢＭＩ（ｒ＝ ０􀆰 ２５９，Ｐ＝ ０􀆰 ０２７）、男性（ ｒ ＝ ０􀆰 ３３８，
Ｐ＝０􀆰 ００３）、白细胞（ｒ＝ ０􀆰 ２８７，Ｐ ＝ ０􀆰 ０１４）、红细胞（ｒ ＝
０􀆰 ４４９，Ｐ＝０􀆰 ０００）、血红蛋白（ｒ＝ ０􀆰 ４５３，Ｐ＝ ０􀆰 ０００）、总
蛋白（ ｒ ＝ ０􀆰 ４４９，Ｐ ＝ ０􀆰 ０００）、白蛋白（ ｒ ＝ ０􀆰 ５７０，Ｐ ＝
０􀆰 ０００）呈正相关，与凝血酶原时间（ｒ ＝ －０􀆰 ２９１，Ｐ ＝
０􀆰 ０１３）、糖类抗原 １９⁃９（ｒ＝－０􀆰 ２３９，Ｐ＝０􀆰 ０４２）、神经侵

犯（ｒ ＝ －０􀆰 ２６８，Ｐ ＝ ０􀆰 ０２２）、术后首次肛门排气时间

（ｒ＝－ ０􀆰 ３５１，Ｐ ＝ ０􀆰 ００３）、术后首次进食时间 （ ｒ ＝
－０􀆰 ３４２，Ｐ＝ ０􀆰 ００３）、术后住院时间（ ｒ ＝ －０􀆰 ２６５，Ｐ ＝
０􀆰 ０２３）、住院费用（ｒ ＝ －０􀆰 ３５４，Ｐ ＝ ０􀆰 ００２）呈负相关，
见表 ２。

表 ２　 前白蛋白水平与临床特征之间的相关性
Ｔａｂ．２　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐｒｅａｌｂｕｍｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ

ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ

临床特征
前白蛋白

ｒ Ｐ

年龄 ／ 岁 －０􀆰 ０３９ ０􀆰 ７４３
男性 ０􀆰 ３３８ ０􀆰 ００３
身高 ／ ｃｍ ０􀆰 ３０６ ０􀆰 ００８
体质量 ／ ｋｇ ０􀆰 ３６０ ０􀆰 ００２
ＢＭＩ ／ （ｋｇ·ｍ－２） ０􀆰 ２５９ ０􀆰 ０２７
白细胞（×１０９） ／ （Ｌ－１） ０􀆰 ２８７ ０􀆰 ０１４
红细胞（×１０１２） ／ （Ｌ－１） ０􀆰 ４４９ ０􀆰 ０００
血红蛋白 ／ （ｇ·Ｌ－１） ０􀆰 ４５３ ０􀆰 ０００
血小板（×１０９） ／ （Ｌ－１） ０􀆰 ０５１ ０􀆰 ６７１
凝血酶原时间 ／ ｓ －０􀆰 ２９１ ０􀆰 ０１３
总蛋白 ／ （ｇ·Ｌ－１） ０􀆰 ４４９ ０􀆰 ０００
白蛋白 ／ （ｇ·Ｌ－１） ０􀆰 ５７０ ０􀆰 ０００
空腹血糖 ／ （ｍｍｏｌ·Ｌ－１） －０􀆰 ００１ ０􀆰 ９９６
糖化血红蛋白（％） ０􀆰 １０８ ０􀆰 ３６２
癌胚抗原 ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） －０􀆰 ２０４ ０􀆰 ０８３
糖类抗原 １９⁃９ ／ （Ｕ·ｍＬ－１） －０􀆰 ２３９ ０􀆰 ０４２
低位直肠癌 ０􀆰 ０３２ ０􀆰 ７９０
肿瘤长径 ／ ｃｍ －０􀆰 １１６ ０􀆰 ３３０
肿瘤低分化 ０􀆰 ００８ ０􀆰 ９４８
脉管内癌栓 －０􀆰 ０２１ ０􀆰 ８５７
神经侵犯 －０􀆰 ２６８ ０􀆰 ０２２
淋巴结转移数目 －０􀆰 １７８ ０􀆰 １３１
ＴＮＭ Ⅲ ／Ⅳ期 ０􀆰 ００５ ０􀆰 ９６９
手术时间 ／ ｍｉｎ －０􀆰 ０４７ ０􀆰 ６９１
术中出血量 ／ ｍＬ －０􀆰 １９９ ０􀆰 ０９２
输血 －０􀆰 ０５６ ０􀆰 ６４０
术后首次肛门排气时间 ／ ｄ －０􀆰 ３５１ ０􀆰 ００３
术后首次进食时间 ／ ｄ －０􀆰 ３４２ ０􀆰 ００３
术后并发症 －０􀆰 ０８６ ０􀆰 ４７０
术后吻合口瘘 －０􀆰 ０９２ ０􀆰 ４３７
术后住院时间 ／ ｄ －０􀆰 ２６５ ０􀆰 ０２３
住院费用 ／ 万元 －０􀆰 ３５４ ０􀆰 ００２

２．４　 术前低前白蛋白是直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后延迟出

院的独立危险因素

　 　 直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后住院时间在不同前白蛋白

组间存在显著差异，且与术前的前白蛋白水平呈显

著负相关。 进而采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 生存曲线法对低

前白蛋白组和正常前白蛋白组患者的术后住院时间

进行计算分析，并以 Ｌｏｇ⁃ｒａｎｋ 法进行比较检验。 结

果显示，低前白蛋白组患者的术后住院天数明显大

于正常组，术后 １０ ｄ 的出院率分别为 ３６􀆰 １１％和

４８􀆰 ６５％，见图 １。

图 １　 前白蛋白与直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后住院时间密切相关
Ｆｉｇ．１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ

ｉｎ ｔｈｅ ｌｏｗ（＜２２０ ｍｇ ／ Ｌ） ａｎｄ ｎｏｒｍａｌ（≥２２０ ｍｇ ／ Ｌ）
ｐｒｅａｌｂｕｍｉｎ ｌｅｖｅｌ ｇｒｏｕｐｓ

本研究进一步构建了 Ｃｏｘ 比例风险回归模型，
并将患者的一般资料和术前临床指标及手术相关临

床病理特征等因素纳入此模型进行分析。 单因素分

析结果显示，术前低前白蛋白、低位直肠癌与术后住

院时间密切相关；多因素分析结果证实，术前低前白

蛋白 （ＨＲ ＝ １􀆰 ８６１， Ｐ ＝ ０􀆰 ０１３） 以及低位直肠癌

（ＨＲ＝ １􀆰 ７８６，Ｐ＝ ０􀆰 ０２０）是影响直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后

延迟出院的独立危险因素，见表 ３。

表 ３　 单因素 ／多因素 Ｃｏｘ 比例风险回归模型分析各项
临床特征与直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后住院时间的关系

Ｔａｂ．３　 Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｅｓ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃｏｐａ⁃
ｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｉｎ ｒｅｌａｔｉｏｎ ｔｏ ｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ
ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ Ｃｏｘ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎａｌ ｈａｚａｒｄｓ ｍｏｄｅｌ

临床特征
术后住院时间

ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ

单因素分析

　 年龄＞６０ ｖｓ ≤６０ ／岁 ０􀆰 ８６３（０􀆰 ５４０～１􀆰 ３７８） ０􀆰 ５３７

　 男 ｖｓ 女 ０􀆰 ９２８（０􀆰 ５８１～１􀆰 ４８４） ０􀆰 ７５６

·８９７·
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（续表 ３）

临床特征
术后住院时间

ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ

　 ＢＭＩ（＜１８􀆰 ５ ｖｓ ≥１８􀆰 ５） ／ （ｋｇ·ｍ－２） １􀆰 １０３（０􀆰 ４７７～２􀆰 ５５５） ０􀆰 ８１８

　 白细胞（＜３􀆰 ５ ｖｓ ≥３􀆰 ５） ／ （１０９·Ｌ－１） ０􀆰 ９７１（０􀆰 ４６４～２􀆰 ０３４） ０􀆰 ９３８

　 红细胞（＜３􀆰 ８ ｖｓ ≥３􀆰 ８） ／ （１０１２·Ｌ－１） ０􀆰 ８４２（０􀆰 ４４７～１􀆰 ５８３） ０􀆰 ５９３

　 血红蛋白（＜１１５ ｖｓ ≥１１５） ／ （ｇ·Ｌ－１） ０􀆰 ９１４（０􀆰 ４８８～１􀆰 ７１３） ０􀆰 ７７９

　 血小板（＜１２５ ｖｓ ≥１２５） ／ （１０９·Ｌ－１） ０􀆰 ７８７（０􀆰 ２７７～２􀆰 ２３３） ０􀆰 ６５２

　 凝血酶原时间（＞１２􀆰 １ ｖｓ ≤１２􀆰 １） ／ ｓ ０􀆰 ８５４（０􀆰 ５０２～１􀆰 ４５２） ０􀆰 ５６０

　 总蛋白（＜６５ ｖｓ ≥６５） ／ （ｇ·Ｌ－１） ０􀆰 ８２４（０􀆰 ５１４～１􀆰 ３２２） ０􀆰 ４２２

　 白蛋白（＜４０ ｖｓ ≥４０） ／ （ｇ·Ｌ－１） １􀆰 ４１６（０􀆰 ８２７～２􀆰 ４２３） ０􀆰 ２０５

　 前白蛋白（＜２２０ ｖｓ ≥２２０） ／ （ｍｇ·Ｌ－１） ０􀆰 ５６５（０􀆰 ３４８～０􀆰 ９１７） ０􀆰 ０２１

　 糖化血红蛋白＞６ ｖｓ ≤６ ／ ％ １􀆰 ４９０（０􀆰 ７９７～２􀆰 ７８７） ０􀆰 ２１２

　 癌胚抗原（＞５􀆰 ２ ｖｓ ≤５􀆰 ２） ／ （ｎｇ·ｍＬ－１） ０􀆰 ９９８（０􀆰 ５８９～１􀆰 ６９０） ０􀆰 ９９４

　 糖类抗原１９⁃９（＞２７ ｖｓ ≤２７） ／ （Ｕ·ｍＬ－１） １􀆰 ０８４（０􀆰 ５７９～２􀆰 ０２９） ０􀆰 ８０１

　 肿瘤距齿状线距离（≤５ ｖｓ ＞５） ／ ｃｍ ０􀆰 ５９１（０􀆰 ３６４～０􀆰 ９５７） ０􀆰 ０３３

　 肿瘤长径＞３ ｖｓ ≤３ ／ ｃｍ １􀆰 ３３８（０􀆰 ８３５～２􀆰 １４４） ０􀆰 ２２７

　 肿瘤低分化 ｖｓ． 中 ／高分化 １􀆰 ０９９（０􀆰 ５０１～２􀆰 ４１５） ０􀆰 ８１３

　 ＴＮＭ 分期 Ⅲ／Ⅳ期 ｖｓ． ≤Ⅰ／Ⅱ期 ０􀆰 ９８４（０􀆰 ６１４～１􀆰 ５７６） ０􀆰 ９４６

　 手术时间（＞１８０ ｖｓ ≤１８０） ／ ｍｉｎ ０􀆰 ７２７（０􀆰 ４４１～１􀆰 １９７） ０􀆰 ２１０

　 术中出血量（＞５０ ｖｓ ≤５０） ／ ｍＬ ０􀆰 ８５０（０􀆰 ４９３～１􀆰 ４６８） ０􀆰 ５６０

　 有输血 ｖｓ 无 ０􀆰 ６０５（０􀆰 １８９～１􀆰 ９３８） ０􀆰 ３９８

　 有术后并发症 ｖｓ 无 ０􀆰 ６８７（０􀆰 ４１１～１􀆰 １４９） ０􀆰 １５３

多因素分析

　 前白蛋白（＜２２０ ｖｓ ≥２２０） ／ （ｍｇ·Ｌ－１） ０􀆰 ５３７（０􀆰 ３２９～０􀆰 ８７８） ０􀆰 ０１３

　 肿瘤距齿状线距离（≤５ ｖｓ ＞５） ／ ｃｍ ０􀆰 ５６０（０􀆰 ３４４～０􀆰 ９１１） ０􀆰 ０２０

３　 讨　 　 论

直肠癌是一种高发病率、高死亡率的恶性肿瘤，
对人民生命健康造成了重大危害，耗费了大量医疗

资源，造成了庞大的医疗负担［１⁃３］。 如何在保证直肠

癌根治效果和生存率的同时，将手术对患者的创伤

降到最低，降低住院费用，减轻患者和国家的医疗负

担，一直是临床研究的重点和难点，具有急迫的现实

意义［３］。 随着新器械、新技术的发展，微创外科逐

渐成为解决之一难题的最佳方案［１４］。 ＮＯＳＥＳ 是新

近发展的一类使用腹腔镜器械等设备完成腹腔内手

术操作，经自然腔道（直肠或肛门等）取标本的腹壁

无辅助切口手术［１５⁃１６］。 该技术通过使用常规微创

手术器械，结合独特的消化道重建方式以及标本取

出途径，术后腹壁仅存留几处戳卡疤痕，既保证了肿

瘤的根治性切除，同时也能达到最佳的微创效果，被
誉为“微创中的微创” ［５，１６］。 直肠癌 ＮＯＳＥＳ 是一种

巧妙结合了腹腔镜手术的操作优势和 ＮＯＳＥＳ 的微

创理念的新兴手术方式。 我院作为国内率先开展该

手术方式的单位之一，已经积累了大量的 ３Ｄ 腹腔

镜腹部无切口直肠前切除术病例和丰富的手术经

验［４，１７⁃１９］。 众多研究已证实，它具有与传统腹腔镜

腹部辅助切口直肠前切除术相似的安全性和肿瘤学

疗效，而且有利于患者的术后恢复，可以明显缩短术

后住院时间，降低住院费用，减轻疾病负担［５－７］。 患

者术前的一般营养状况、合并症、手术方式及操作、
术后护理等都分别在一定程度上影响着患者的术后

康复进程［８⁃９，２０⁃２１］。 本研究尝试以患者术前的一般

营养状况为切入点，探讨其对直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后

恢复、术后住院时间及住院费用等的影响。 前白蛋

白是一种半衰期很短的急性负时相反应蛋白，在机

体应激反应、坏死组织清除、组织修复等生理过程中

扮演着重要角色；能够敏感地反应人体的一般营养

状况［１０］。 研究显示，前白蛋白与肝细胞癌、胃癌、结
肠癌等患者的术后预后密切相关，是影响其长期生

存的独立危险因素［１１⁃１２］。 然而，前白蛋白与肿瘤近

期预后关系的研究仍几近空白，尤其是在直肠癌

ＮＯＳＥＳ 手术方面。
本研究通过回顾性研究于本中心行 ３Ｄ 腹腔镜

腹部无切口直肠前切除术的 ７３ 例直肠癌患者，收集

并分析其年龄和 ＢＭＩ 等一般资料、术前的血清前白

蛋白水平等实验室检查资料、肿瘤 ＴＮＭ 分期等肿

瘤病理特征、手术相关情况、术后恢复情况和术后住

院时间及住院费用等，发现患者的身高、体质量、术
前红细胞、术前总蛋白、术后首次肛门排气时间、术
后首次进食时间、术后住院时间和住院费用等在不

同的前白蛋白组间存在明显差异。 进一步的相关性

分析研究还发现术前的血清前白蛋白水平与患者的

身高、体质量、ＢＭＩ、术前白细胞、红细胞、血红蛋白、
总蛋白、白蛋白等反应人体营养状况的相关指标呈

正相关，而与术前凝血酶原时间、糖类抗原 １９⁃９、神
经侵犯、术后首次肛门排气时间、术后首次进食时

间、术后住院时间和住院费用等呈负相关；过低的术

前血清白蛋白水平是不利于术后康复的，这与以往

研究和设想相符合［２０］。 本研究进一步运用 Ｋａｐｌａｎ⁃
Ｍｅｉｅｒ 生存曲线法和 Ｃｏｘ 比例风险回归模型对术前

血清前白蛋白水平与术后住院时间的关系进行验

证。 结果证实，术前低前白蛋白与术后住院时间密

切相关，是影响直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后延迟出院的独

立危险因素；低前白蛋白组患者的术后住院天数明

显大于正常组，术后平均住院时间较后者要多出

·９９７·
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２􀆰 ２７ ｄ，平均住院费用也要多出 ０􀆰 ６１ 万元。 但本研

究作为一个单中心回顾性研究，具有一定的局限性，
仍需要扩大样本量开展多中心、前瞻性研究来进一

步验证这种相关性及术前血清前白蛋白对直肠癌

ＮＯＳＥＳ 术后近期预后的预测作用。
近年来，研究者们已经逐渐开始认识到以血清前

白蛋白为代表的反应患者一般营养状况的各项实验

室检查指标在肿瘤患者，尤其是术后康复中的影响。
肿瘤患者在围手术期处于高代谢状态，丢失、消耗了

大量的蛋白质，正是需要机体大量合成各种蛋白质来

应对这一状态，进而促进患者术后吻合口与伤口的愈

合、体力状态的维持与恢复等。 当患者一般营养状况

不佳时，机体处于负氮平衡中，前白蛋白等蛋白质的

消耗明显增加，而合成显著减少；且前白蛋白作为一

种半衰期很短的急性负时相反应蛋白，能够非常灵敏

地反应机体蛋白质合成与消耗的总体状态，当机体处

于亚健康状态时即能作出反映，能够先期体现患者的

一般营养状况，对早期准确预测患者的术后恢复情况

具有重要价值［２０⁃２１］。 本研究进一步证实了前白蛋白

对直肠癌 ＮＯＳＥＳ 术后住院时间、住院费用等近期预

后的影响和预测作用，为其预测评估及缩减住院时间

和住院费用提供了临床思路；通过提升患者术前的前

白蛋白水平可能有助于改善预后。
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Ｃａｎｃｅｒ Ｊ Ｃｌｉｎ， ２０１９，６９（３）： １６６ １８３．

［ ４ ］　 ＧＵＡＮ Ｘ， ＬＩＵ Ｚ， ＬＯＮＧＯ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｃｏｎ⁃

ｓｅｎｓｕｓ ｏｎ ｎａｔｕｒａｌ ｏｒｉｆｉｃｅ ｓｐｅｃｉｍｅｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｓｕｒｇｅｒｙ

（ＮＯＳＥＳ） ｆｏｒ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Ｒｅｐ

（Ｏｘｆ）， ２０１９，７（１）： ２４ ３１．

［ ５ ］　 ＮＧＵ Ｊ， ＷＯＮＧ Ａ Ｓ． Ｔｒａｎｓａｎａｌ ｎａｔｕｒａｌ ｏｒｉｆｉｃｅ ｓｐｅｃｉ⁃

ｍｅｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｓｕｒｇｅｒｙ： ｂａｃｔｅｒｉｏｌｏｇｉｃａｌ

ａｎｄ ｏｎｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｏｎｃｅｒｎｓ［ Ｊ］ ． ＡＮＺ Ｊ Ｓｕｒｇ， ２０１６，８６
（４）： ２９９ ３０２．

［ ６ ］　 ＺＨＯＵ Ｓ Ｃ， ＷＡＮＧ Ｘ Ｗ， ＺＨＡＯ Ｃ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍ⁃
ｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｈｏｒｔ⁃ｔｅｒｍ ａｎｄ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｆｏｒ
ｔｒａｎｓａｎａｌ ｎａｔｕｒａｌ ｏｒｉｆｉｃｅ ｓｐｅｃｉｍｅｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｃｏｎ⁃
ｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｍｉｎｉ⁃ｌａｐａｒｏｔｏｍｙ ａｆｔｅｒ ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ ａｎｔｅｒｉｏｒ
ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｆｏｒ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｍａｎａｇ Ｒｅｓ，
２０１９，１１： ５９３９ ５９４８．

［ ７ ］　 ＧＵＮＤＯＧＡＮ Ｅ， ＫＡＹＡＡＬＰ Ｃ， ＧＵＮＥＳ Ｏ， ｅｔ ａｌ． Ａ
ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｎａｔｕｒａｌ ｏｒｉｆｉｃｅ ｖｅｒｓｕｓ ｔｒａｎｓａｂｄｏｍｉｎａｌ
ｓｐｅｃｉｍｅｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ ｔｏｔａｌ ｃｏｌｅｃ⁃
ｔｏｍｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｌａｐａｒｏｅｎｄｏｓｃ Ａｄｖ Ｓｕｒｇ Ｔｅｃｈ Ａ， ２０１９，２９
（４）： ４７１ ４７５．

［ ８ ］　 ＳＵＮ Ｆ， ＰＥＮＧ Ｈ Ｘ， ＧＡＯ Ｑ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ＦＰＲ ａｎｄ ＣＣＦ ｓｃｏｒｅ ａｒｅ ｐｒｏｍｉｓｉｎｇ ｂｉｏｍａｒｋ⁃
ｅｒｓ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ｓｔａｇｅ Ⅱ Ⅲ ｃｏｌｏｒ⁃
ｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｍａｎａｇ Ｒｅｓ， ２０１８，１０：
２１５１ ２１６１．

［ ９ ］　 ＣＨＥＮ Ｑ Ｇ， ＺＨＡＮＧ Ｌ， ＳＵＮ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｅｌｅｖａｔｅｄ ＦＰＲ
ｃｏｎｆｅｒｓ ｔｏ ｒａｄｉｏｃｈｅｍｏｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ａｎｄ ｐｒｅｄｉｃｔｓ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ． Ａｇｉｎｇ （ Ａｌｂａｎｙ ＮＹ）， ２０１９， １１ （ ６）：
１７１６ １７３２．

［１０］　 ＫＥＬＬＥＲ Ｕ． Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｍａｌｎｕｔｒｉ⁃
ｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄ， ２０１９，８（６）： Ｅ７７５．

［１１］　 ＧＵＯ Ｚ Ｑ， ＹＵ Ｊ Ｍ， ＬＩ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｒｖｅｙ ａｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ
ｏｆ ｔｈｅ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ｓｔａｔｕｓ ｉｎ ｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｇａｓｔｒｉｃ ｔｕｍｏｒｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｎ ｔｈｅ ｑｕａｌｉ⁃
ｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ ［ Ｊ］ ． Ｓｕｐｐｏｒｔ Ｃａｒｅ Ｃａｎｃｅｒ， ２０２０，２８ （ １）：
３７３ ３８０．

［１２］　 ＺＨＡＮＧ Ｌ Ｑ， ＺＨＡＮＧ Ｊ Ｄ， ＷＡＮＧ Ｙ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｐｏ⁃
ｔｅｎｔｉａｌ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａ⁃
ｐｅｕｔｉｃ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｔａ⁃
ｓｔａｔｉｃ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｌａｂ Ａｎａｌ， ２０１９，３３
（８）： ｅ２２９５８．

［１３］　 ＡＭＩＮ Ｍ Ｂ， ＧＲＥＥＮＥ Ｆ Ｌ， ＥＤＧＥ Ｓ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ
ｅｉｇｈｔｈ ｅｄｉｔｉｏｎ ＡＪＣＣ ｃａｎｃｅｒ ｓｔａｇｉｎｇ ｍａｎｕａｌ： ｃｏｎｔｉｎｕｉｎｇ
ｔｏ ｂｕｉｌｄ ａ ｂｒｉｄｇｅ ｆｒｏｍ ａ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ⁃ｂａｓｅｄ ｔｏ ａ ｍｏｒｅ
“ｐｅｒｓｏｎａｌｉｚｅｄ” ａｐｐｒｏａｃｈ ｔｏ ｃａｎｃｅｒ ｓｔａｇｉｎｇ ［ Ｊ］ ． ＣＡ
Ｃａｎｃｅｒ Ｊ Ｃｌｉｎ， ２０１７，６７（２）： ９３ ９９．

［１４］　 ＸＵ Ｄ， ＬＩ Ｊ， ＳＯＮＧ Ｙ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ ｓｕｒｇｅｒｙ
ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｍｏｒｅ ｔｏ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃ ｒｅｃｏｖ⁃
ｅｒｙ ｔｈａｎ ｆａｓｔ⁃ｔｒａｃｋ ｃａｒｅ ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｗｏｒｌｄ
Ｊ Ｓｕｒｇ Ｏｎｃｏｌ， ２０１５，１３： １８．
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Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ， ２０１５，３４（８）： ５４１ ５４９．

［ ７ ］　 ＧＡＷＥŁ⁃Ｂ ＢＥＮ Ｋ， ＡＬＩ Ｎ， ＥＬＬＩＳ Ｖ， ｅｔ ａｌ． ＴＭＥＦＦ２

ｓｈｅｄｄｉｎｇ ｉｓ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｂｙ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ
ＡＤＡＭｓ ａｎｄ ｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅ ｓｅｒｉｎｅ ｐｒｏｔｅａｓｅｓ ｉｍｐｌｉｃａｔｅｄ
ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ Ｉｎｔ， ２０１８，４２（３）： ２７３
２８０．

［ ８ ］　 ＡＬＩ Ｎ， ＫＮＡÜＰＥＲ Ｖ． Ｐｈｏｒｂｏｌ ｅｓｔｅｒ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｓｈｅｄｄｉｎｇ
ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｍａｒｋｅｒ ｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｗｉｔｈ ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ａｎｄ ｔｗｏ ｆｏｌｌｉｓｔａｔｉｎ ｍｏｔｉｆｓ
２ ｉｓ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｄｉｓｉｎｔｅｇｒｉｎ ａｎｄ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ⁃
１７［Ｊ］ ． Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ， ２００７，２８２（５２）： ３７３７８ ３７３８８．

［ ９ ］　 ＧＥＯＲＧＥＳＣＵ Ｃ， ＣＯＲＢＩＮ Ｊ Ｍ， ＴＨＩＢＩＶＩＬＬＩＥＲＳ Ｓ，
ｅｔ ａｌ． Ａ ＴＭＥＦＦ２⁃ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｃｅｌｌ ｃｙｃｌｅ ｄｅｒｉｖｅｄ ｇｅｎｅ ｓｉｇ⁃
ｎａｔｕｒｅ ｉｓ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｏｆ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｒｉｓｋ ｉｎ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ
［Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｃａｎｃｅｒ， ２０１９，１９： ４２３．

［１０］　 ＳＵＮ Ｔ Ｔ， ＤＵ Ｗ， ＸＩＯＮＧ Ｈ， ｅｔ ａｌ． ＴＭＥＦＦ２ ｄｅｒｅｇｕ⁃
ｌａｔｉｏｎ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｇａｓｔｒｉｃ ｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｉｎｄｉｃａｔｅｓ
ｐｏｏｒ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｏｕｔｃｏｍｅ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ， ２０１４，２０
（１７）： ４６８９ ４７０４．

［１１］　 ＰＡＴＡＩ Á Ｖ， ＶＡＬＣＺ Ｇ， ＨＯＬＬÓＳＩ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐｒｅ⁃
ｈｅｎｓｉｖｅ ＤＮＡ ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｒｅｖｅａｌｓ ａ ｃｏｍｍｏｎ
ｔｅｎ⁃ｇｅｎｅ ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｓｉｇｎａｔｕｒｅ ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ａｄｅｎｏｍａｓ
ａｎｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａｓ ［ Ｊ ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１５， １０ （ ８ ）：
ｅ０１３３８３６．

［１２］　 ＣＨＡＮＧ Ｈ， ＳＨＩＮ Ｂ Ｋ， ＫＩＭ Ａ， ｅｔ ａｌ． ＤＮＡ ｍｅｔｈｙｌ⁃
ａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｔｈｙｒｏｉｄ ｎｏｄｕｌｅｓ⁃ａ ｐｉ⁃

ｌｏｔ ｓｔｕｄｙ ｗｉｔｈ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｔｏ ＢＲＡＦＶ６００Ｅ ｍｕｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｙ⁃
ｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｒｅｓｕｌｔｓ［ Ｊ］ ． Ｃｙｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ， ２０１６，２７（２）：
１２２ １３０．

［１３］　 ＣＨＥＮ Ｙ Ｃ， ＴＳＡＯ Ｃ Ｍ， ＫＵＯ Ｃ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｑｕａｎｔｉｔａ⁃
ｔｉｖｅ ＤＮＡ ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｇｅｎｅｓ ｉｎ ｅｎ⁃
ｄｏｍｅｔｒｉａｌ ｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］ ． Ｔａｉｗａｎ Ｊ Ｏｂｓｔｅｔ Ｇｙｎｅｃｏｌ，
２０１５，５４（５）： ５７２ ５７９．

［１４］　 ＣＨＥＮ Ｅ Ｊ， ＺＨＥＮＧ Ｆ Ｆ， ＹＵＡＮ Ｘ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ
ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＴＭＥＦＦ２ ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｔｕｍｏｒ ｓｔａｇｅ ａｎｄ
ｓｕｒｖｉｖａｌ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ｃｌｅａｒ ｃｅｌｌ ｒｅｎａｌ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］ ．
Ｃａｎｃｅｒ Ｂｉｏｍａｒｋ， ２０１７，１９（２）： ２０７ ２１２．

［１５］　 郁霞青，宋影春，李丹．ＴＤＧ 介导的去甲基化在细胞
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报（医学版），２０１９，４０（４）： ５１６ ５２２．
［１６］　 ＣＯＵＮＴＳ Ｓ Ｅ， ＭＵＦＳＯＮ Ｅ Ｊ． Ｒｅｇｕｌａｔｏｒ ｏｆ ｃｅｌｌ ｃｙｃｌｅ

（ ＲＧＣＣ ） ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ􀆳ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ ］ ． Ｃｅｌｌ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ， ２０１７， ２６
（４）： ６９３ ７０２．

［１７］　 ＥＶＥＲＳ Ｃ， ＰＡＲＡＭＡＳＩＶＡＭ Ｎ， ＨＩＮＤＥＲＨＯＦＥＲ Ｋ，
ｅｔ ａｌ． ＳＩＰＡ１Ｌ３ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｂｙ ｌｉｎｋａｇｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ
ｗｈｏｌｅ⁃ｅｘｏｍｅ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ａｓ ａ ｎｏｖｅｌ ｇｅｎｅ ｆｏｒ ａｕｔｏｓｏｍａｌ
ｒｅｃｅｓｓｉｖｅ ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｃａｔａｒａｃｔ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｈｕｍ Ｇｅｎｅｔ，
２０１５，２３（１２）： １６２７ １６３３．

［１８］　 ＪＡＣＫＳＯＮ Ｖ Ａ， ＭＥＨＭＯＯＤ Ｓ， ＣＨＡＶＥＮＴ Ｍ， ｅｔ
ａｌ． Ｓｕｐｅｒ⁃ｃｏｍｐｌｅｘｅｓ ｏｆ ａｄｈｅｓｉｏｎ ＧＰＣＲｓ ａｎｄ ｎｅｕｒａｌ
ｇｕｉｄａｎｃｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ［Ｊ］ ． Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎ， ２０１６，７： １１１８４．
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［１５］　 ＡＢＵ ＧＡＺＡＬＡ Ｍ， ＷＥＸＮＥＲ Ｓ Ｄ． Ｒｅ⁃ａｐｐｒａｉｓａｌ ａｎｄ
ｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｓｕｒｇｅｒｙ ｉｎ ｃｏｌｏｒｅｃ⁃
ｔａｌ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Ｒｅｐ（Ｏｘｆ）， ２０１７，５（１）：
１ １０．

［１６］　 ＷＯＬＴＨＵＩＳ Ａ Ｍ， ＤＥ ＢＵＣＫ ＶＡＮ ＯＶＥＲＳＴ⁃
ＲＡＥＴＥＮ Ａ， Ｄ􀆳ＨＯＯＲＥ Ａ． Ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ ｎａｔｕｒａｌ ｏｒｉ⁃
ｆｉｃｅ ｓｐｅｃｉｍｅｎ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ⁃ｃｏｌｅｃｔｏｍｙ： ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅ⁃
ｖｉｅｗ ［ Ｊ］ ． Ｗｏｒｌｄ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ， ２０１４， ２０ （ ３６ ）：
１２９８１ １２９９２．

［１７］　 傅传刚，周主青，韩俊毅，等．中高位直肠癌和乙状结

肠癌腹腔镜经直肠标本取出手术的保护措施［ Ｊ］ ．中
华胃肠外科杂志，２０１７，２０（１０）： １１５１ １１５５．

［１８］　 杜涛，傅传刚，周主青，等．３Ｄ 腹腔镜单吻合器法经肛

门取出标本在超低位直肠癌保肛手术中的运用［ Ｊ］ ．
同济大学学报（医学版），２０１９，４０（３）： ３７６ ３７９．

［１９］　 朱哲，傅传刚，周主青，等．经直肠取出标本的全腹腔

镜前切除术治疗 Ｔ４ａ 期高位直肠癌及乙状结肠癌的

安全性分析［ Ｊ］ ．中华胃肠外科杂志，２０１９，２２（５）：
４８４ ４８７．

［２０］　 ＬＩＮ Ｊ Ｘ， ＣＨＥＮ Ｘ Ｗ， ＣＨＥＮ Ｚ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｍｕｌｔｉｄｉｓ⁃
ｃｉｐｌｉｎａｒｙ ｔｅａｍ ａｐｐｒｏａｃｈ ｆｏｒ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓ
ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｂｙ ｓｐｅｃｉａｌｉｓｔ ｎｕｒｓｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ
ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ： Ａ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｔｒｉａｌ ［ Ｊ ］ ． Ｍｅｄｉｃｉｎｅ （ Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ ）， ２０１７， ９６ （ ２６ ）：
ｅ７３７３．

［２１］　 ＷＡＮＧ Ｚ， ＰＥＮＧ Ｙ Ｓ， ＣＡＩ Ｘ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｔｏｔａｌ
ｐａｒｅｎｔｅｒａｌ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ ｓｔａｎｄａｒｄｉｚａｔｉｏｎ ｌｅｄ ｂｙ ｐｈａｒｍａｃｉｓｔ ｏｎ
ｑｕａｌｉｔｙ ｉｎ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ
［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｎｕｔｒ， ２０１９，７３（２）： ２４３ ２４９．
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