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新辅助治疗对低位直肠癌经内外括约肌间

切除术后肛门功能的影响*

丛进春 陈春生 冯 勇 马明星 夏志秀 刘鼎盛

摘要 目的：进展期的低位直肠癌行新辅助治疗可明显降低局部复发，但是也可能会带来肛门功能的受损。本研究探讨新

辅助治疗对经内外括约肌间切除术（intersphincteric resection，ISR）术后肛门功能的影响程度。方法：选取2005年9月至2011年3
月中国医科大学附属盛京医院103例行 ISR手术的低位直肠癌患者，按照是否接受术前新辅助治疗分为CRT组（术前放化疗组）

和对照组，通过向量测压、Saito功能问卷和Wexner评分来比较两组的肛门功能。结果：CRT组的术前静息向量容积和收缩向量

容积要明显低于对照组，术后两组的测压结果均显著下降，CRT组的所有指标均低于对照组（P<0.05）。在6、12个月Saito功能问

卷结果除排便困难两组间没有差异外，其余CRT组结果均明显不如对照组；在术后24个月，排便频率、排便截断、气便分辨能力

以及限制饮食4项CRT组仍不及对照组（P<0.05）。到术后24个月，两组Wexner评分均有下降趋势，CRT组高于对照组（P<0.05）。

结论：对于需行 ISR手术的低位直肠癌，新辅助治疗会明显的影响术后的肛门功能，而且这种影响要至少会持续2年时间。
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Abstract Objective: To evaluate the effects of neoadjuvant chemoradiotherapy on anal function after intersphincteric resection

(ISR) with low rectal cancer. Methods: A total of 103 patients were classified into the chemoradiotherapy (CRT) group and control

group according to whether they received neoadjuvant chemoradiotherapy. Anal function was assessed using vectorial manometry, Saito

function questionnaires, and Wexner incontinence scores. Results: The resting vector volume and squeezing vector volume of the CRT

group were significantly lower than those of the control group prior to the operation. Both groups showed decreasing manometric re-

sults after ISR. However, all indices of the CRT group were significantly lower than those of the control group (P<0.05). At 6 and 12

months after operation, the Saito questionnaire results reveal poor function for the CRT group compared with the control group, except

for dyschesia. After 24 months, the stool frequency, ability to distinguish between feces and flatus, fragmentation, and alimentary re-

striction remained poor for the CRT group (P<0.05). Although both groups showed decreasing Wexner scores with time, the score of

the CRT group remained significantly higher than that of the control up to 24 months after operation. Conclusion: Neoadjuvant chemo-

radiotherapy significantly affects the anal sphincter function for intersphincteric resection with low rectal cancer. This effect continues

for at least 2 years after operation.
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在过去 10～15年里，直肠癌的诊治出现了突破

性进展，肿瘤学研究的深入、规范化手术的实施以及

多学科协作的开展，都显著改善了直肠癌患者的预

后。肿瘤的治疗无外乎两个目标，一是肿瘤安全性，

即降低局部复发率、提高生存率，另外就是获得良好

的生活质量。对于前者，在直肠癌中获得显著性改

变的就是新辅助治疗，在 2013年的美国外科医师协

会关于直肠癌的诊治实践中明确提出，对于中低位
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的进展期直肠癌需采用新辅助治疗（1A）［1］。目

前的新辅助治疗主要有两种方式，一是短程放疗

（short-course radiotherapy，SCRT）［2］，即每天 5 Gy
连续 5 d，休息一周后手术；另外一种是长疗程放

化 疗（long-course preoperative chemoradiotherapy，
LCCRT）［3］，即每次 1.8～2 Gy，持续 5-6周，同时予以

氟尿嘧啶化疗，8～12周后手术。二者均可降低局部

复发率、提高总生存期，LCCRT在肿瘤的降期方面更

具有优势，虽有争议，目前更多的认为LCCRT会增加

保留肛门括约肌的几率［1］。然而，无论是哪种方法，

其带来的并发症也是毋庸置疑的，主要表现在胃肠

道和性功能等方面［4-5］。至于哪种方法对肛门功能的

影响更大目前尚无定论，SCRT 每次的剂量大，而

LCCRT的持续时间长，对于括约肌功能的影响程度

尚不清楚。

对于低位直肠癌，除了肿瘤安全性的提高，获得

良好的生活质量则是另一个努力的目标。所以越来

越多的努力付诸于保留肛门括约肌的研究中，其中

病理生理、解剖研究以及外科技术的进展促生了一

种极端的保肛手术——经内外括约肌间切除术（inter⁃
sphincteric resection，ISR）［6］。ISR手术是针对肿瘤下

缘距离肛缘 3～5cm（平均 31.1mm）的低位直肠癌切

除部分或全部内括约肌然后行结肠肛管吻合，97%可

以达到R0切除，其局部复发率6.7%左右，5年总生存

率和无病生存率分别为 86.3%和 78.6%，ISR术后的

肛门功能评估目前尚没有确切的标准，51.2%
（35.4%～67.1%）患者可以达到良好的节制功能［7］。

ISR手术选择包括T1～T3的肿瘤，以新辅助治疗的观

点，T3以及有可疑阳性淋巴结的直肠癌需先行新辅助

治疗，新辅助下的 ISR手术也确实达到降低局部复发

率的效果［8-10］，不过其带来对肛门功能的影响同样也

不可避免［11-12］。然而有关这方面的研究目前还很少，

外科医生常常追求手术的完美，肿瘤内科医生则更

多的关注肿瘤安全性，患者本身的生活质量往往被

忽略。

本研究通过向量测压和问卷调查的方法，评估

新辅助治疗对低位直肠癌 ISR手术后肛门功能的

影响。

1 材料与方法

1.1 材料

1.1.1 病例资料 回顾性分析从2005年9月到2011
年3月，在中国医科大学附属盛京医院结直肠肿瘤外

科行 ISR手术并有至少 2年随访资料的的 103例患

者，其中接受新辅助治疗的32例为CRT（chemoradio⁃
therapy）组，其他 71例为对照组；手术方式分别采用

开腹和腹腔镜技术，其中开腹手术66例（23例接受新

辅助），腹腔镜手术 37例（从 2007年 2月到 2011年 3
月，9例接受新辅助治疗，表1）
表1 一般资料

Table 1 Clinical data of the patients

直肠癌的诊断依据国际抗癌联盟标准，包括临

床查体、腹部CT、经肛超声、核磁共振（MRI）以及肠

镜活检。

1.1.2 ISR手术的入选标准为 1）肿瘤距离肛缘3～
5 cm；2）组织学分级为高中分化腺癌；3）没有远处转

移；4）肛门括约肌功能正常；5）肿瘤 T分期 T1～T3。

排除 T4肿瘤以及侵及耻骨直肠肌或外括约肌的肿

瘤。手术均获得入选患者的同意，同时得到中国医

科大学附属盛京医院伦理委员会的认可。

1.1.3 新辅助治疗 对于T3以及可疑淋巴结阳性的

患者采用新辅助治疗，研究中开始采用标准的

LCCRT（45 Gy），不过由于手术前的时间长，患者的依

从性不是很好，后逐渐调整，整个研究样本的放疗剂量

在25～50.4 Gy之间，71.9%（23/32）患者维持在30 Gy，
连续5周，同时加以静脉的氟尿嘧啶（250 mg/m2/d）持

续滴注，3周后手术。其中至少完成一周放疗而后终

止新辅助治疗的病例也并未被排除。本研究中不是

所有T3以及可疑淋巴结阳性的患者都接受新辅助治

疗，首先得征求患者的同意。

1.2 方法

1.2.1 手术方法 ISR的手术方法如Schiessel等［6］所

述，但近年来具体操作过程略有改动。手术过程分

为腹部和会阴部两部分。首先在腹部行标准的全系

Group
Age（years）
Sex（%）

Male
Female

BMI（kg/m2）

Distance from the
dentate line
Surgical technique

Open
Laparoscopy

T stage（%）

T1

T2

T3

Methods（%）

Partial ISR
Subtotal ISR
Total ISR

CRT group（n=32）
58.3±13.6

18（56.3）
14（43.7）
25.3±2.1
4.1±0.6

23
9

11（34.4）
21（65.6）

18（56.3）
9（28.1）
5（15.6）

Control group（n=71）
62.1±15.9

39（54.9）
32（45.1）
25.1±4.3
3.9±0.7

43
28

9（12.7）
45（63.4）
17（23.9）

39（54.9）
20（28.2）
12（16.9）

P

0.203
0.786

0.187
0.177
0.273

0.242

0.873
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膜切除术，由术者决定是否高位结扎肠系膜下动脉

及是否游离脾曲。游离到肛提肌水平后，腹腔镜手

术在经腹部镜下切断Hiatal韧带，进入肛提肌裂口，

尽可能的将耻骨直肠肌/外括约肌与内括约肌分离。

所有患者均接受回肠临时造口，在术后 2～4个月内

闭瘘。

1.2.2 功能评估 功能评估分为肛门测压和问卷调

查两个部分。肛门测压采用肛门直肠向量测压方

法，仪器设备包括瑞典CTD－SYNECTICS 公司生产

的高分辨率多通道胃肠功能监测系统（PC Polygram
HR）及压力换能器；瑞典CTD－SYNECTICS 公司生

产的向量测压软件分析系统；低顺应性水灌注系统：

氮气瓶提供压力维持在 40 kPa ，压力传导介质为纯

净蒸馏水，液体滴数为0.5 mL/min ；测压导管：选择8
通道聚乙稀测压导管，直径0.5 cm ，各通道侧孔直径

1.0 mm ，开口位于距导管顶端5 cm 的同一横断面上，

相邻侧孔间距为45°。检测时采用左侧卧位，安静下

检测。测压导管连接在8 个换能器上，压力定标范围

0～50 mmHg ，导管插入肛门6～8 cm ，观察肛管纵轴

8个方位上每一横断面的压力值，启用恒速拖拽系统

以 0.17 cm/s 匀速向外牵拉，分别观察肛管在松弛和

收缩肛门状态时的压力变化，信号经传感器输入计

算机进行分析和储存。检测指标包括最大静息压、

最大收缩压、静息向量容积、收缩向量容积。

问卷调查采用Saito功能问卷［13］和Wexner评分［14］。

Saito功能问卷包括排便频率、分辨排便和排气的能

力，排便紧迫感，排便截断，排便困难，应用护垫，止

泻药物以及限制饮食 8项。Wexner评分是以分数表

示便失禁的严重程度的调查问卷，由五个项目组成，

分为失禁的类型和频率（固体、液体、气体以及是否

需要使用护垫）和生活方式的改变，总分 20分，得分

越高表示肛门功能越差。

1.3 数据统计

数据分析采用SPSS 15.0统计软件处理，数据结果

以 x±s表示，采用 t检验和单因素方差分析，P<0.05为

差异有统计学意义。

2 结果

所有病例均有术前经肠镜取得病理，为高中分

化腺癌。肿瘤T分期对照组为术后病理分期，CRT组

为术前 MRI、CT 或经肛超声显示的影像分期（表

1）。CRT组术后病理 12.5%（4/32）未见瘤细胞，为

坏死组织，28.1%为（9/32）pT1期，34.4%为（11/32）pT2
期，25%（8/32）为 pT3期。平均远端切除距离为 2.3
（1.5～3.1）cm，远端切缘常规做术中冰冻病理，所有

病例均无阳性者。

研究中没有住院期间死亡的病例，CRT组和部分

对照组（高危Ⅱ期及Ⅲ期）术后予以辅助化疗（FOLF⁃
OX4/mFOLFOX6/CapeOX）。所有患者的 2年局部复

发率 3.9%（4/103），其中CRT组 1例，为 3.1%（1/32），

对照组3例，为4.2%（3/71），均行经腹会阴切除术；远

处转移2例，均为对照组2.8%（2/71），皆为肝转移，其

中一例行左半肝切除，另一例肝多发转移，行介入治

疗，在术后 21个月死亡。所有病例的 2年无病生存

率为95.1%。

两组均在术前和术后 6个月行肛门直肠向量测

压。术前两组间的最大静息压和收缩压无显著性差

异，但是CRT组的静息向量容积和收缩向量容积要

明显低于对照组。两组术后的测压指标均显著下降

（所有P<0.05），术后 6个月，CRT组的所有指标均低

于对照组（表2）。
所有病例均接受回肠临时造口，在术后 2～4个

月内闭瘘。分别在术后6、12和24个月行问卷调查，

剔除调查过程中已经出现局部复发和死亡者。随着

时间推移，无论是CRT组还是对照组，问卷的各项指

标均获得显著改善，两组的术后 24个月各项指标均

明显优于术后6个月（所有P<0.05）。在术后6个月，

除排便困难两组间无显著性差异外，其余CRT组结

果均显著不如对照组，术后 12个月两组间差异与术

后6个月相似。在术后24个月，两组间排便紧迫感、

排便困难、止泻药物和应用护垫 4项没有差异，其他

均有显著性差异。失禁评分结果显示，直至术后 24
个月，两组Wexner评分均有下降趋势（P<0.05），不过

CRT组一直高于对照组（表3）。

表2 向量测压结果

Table 2 Vectorial manometric results
Group
Maximum resting anal pressure（mmHg）
Maximum squeezing anal pressure（mmHg）
Resting vector volume［cm（mmHg）2］

Squeezing vector volume［cm（mmHg）2］

Preoperation
CRT group（n=32）

197.9±27.8
301.6±41.2

47 986.2±6 875.3
85 531.7±7 654.2

Control group（n=71）
205.6±23.7
309.6±34.5

54 896.2±7 425.3
98 756.3±8 976.1

P

0.063
0.088
0
0

6 months after operation
CRT group（n=32）

87.6±17.2
190.6±19.8

13 485.6±1 864.7
28 761.4±4 812.3

Control group（n=71）
176.3±24.2
213.4±21.5

37 869.3±4 935.4
59 845.6±7 698.2

P

0
0.001
0
0
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表3 肛门功能问卷调查

Table 3 Results of the questionnaire survey on anal function

Group

Stool frequency per 24 h
Urgency（%）

Stool fragmentation（%）

Dyschesia（%）

Feces-flatus discrimination（%）

Antidiarrheal medications（%）

Alimentary restriction（%）

Pad wearing（%）

Continence Wexner score

6 months after operation
CRT group
（n=32）
6.5±2.1

25（78.1）
26（81.3）
13（40.6）
5（15.6）

25（78.1）
23（71.9）
21（65.6）
13.5±5.3

Control group
（n=71）
3.4±1.8

31（43.7）
33（46.5）
30（42.3）
28（39.4）
33（46.5）
31（43.7）
25（35.2）
7.3±3.7

P

0
0.001
0.001
0.878
0.016
0.002
0.011
0.006
0

12 months after operation
CRT group
（n=32）
4.6±1.9

19（59.4）
21（65.6）
8（25.0）

14（43.8）
18（56.3）
17（53.1）
14（43.8）
8.7±4.3

Control group
（n=70）
2.9±1.7

17（23.9）
19（26.8）
19（26.8）
51（71.8）
16（22.5）
16（22.5）
17（23.9）
5.2±3.1

P

0
0
0
0.853
0.006
0.001
0.002
0.043
0

24 months after operation
CRT group
（n=31）
3.5±1.9
9（28.1）

15（46.9）
5（15.6）

21（65.6）
9（28.1）

11（34.3）
8（25.0）
5.1±3.3

Control group
（n=68）
2.5±1.7

11（15.5）
13（18.3）
12（16.9）
66（93.0）
11（15.5）
10（14.1）
9（12.7）
3.6±1.9

P

0.003
0.194
0.002
0.873
0
0.136
0.018
0.121
0.002

3 讨论

ISR手术需切除部分或全部的内括约肌，其对肛

门功能产生的影响在所难免，在这项研究中，对进展

期的低位直肠癌采用目前推荐的新辅助治疗，结果

发现新辅助对 ISR手术后的肛门功能影响更为显著，

从术前一直持续到术后2年。

研究中首先采用向量测压的方法，在术前，虽然

最大静息压和收缩压无显著性差异，但是新辅助治

疗后的静息向量容积和收缩向量容积明显低于未行

放化疗者，这可能是放疗直接影响了直肠的顺应性

的结果。因为向量测压是将测压导管连接在 8 个换

能器上，导管插入肛门 6～8 cm ，观察肛管纵轴 8个

方位上每一横断面的压力值，这样除了肛门括约肌

的张力，还能在一定程度上反应直肠的顺应性。术

后由于切除了部分或全部的内括约肌，ISR手术后的

测压指标不可避免的出现下降，笔者曾经对未行新

辅助治疗的 ISR病例和低前切除者进行比较，直至术

后1年，ISR手术的测压结果要一直显著低于低前切除

者［15］。在本项研究中，所以无论是CRT组还是对照

组，在术后 6个月，所有测压指标均显著下降，但是

CRT组要更为明显。由于在术后 12个月只有 35.9%
的病例还行测压检查，患者依从性不是很好，故无法

再行进一步的统计分析。

问卷调查的结果除去中途死亡及复发的病例一

直持续到术后2年，在术后12、24个月是采用电话问

卷的方式。CRT组的术后 Saito功能问卷结果在 6个
月时要显著差于对照组，这与向量测压的结果相

符。在术后 12个月，两组间各项问卷内容差异的没

有变化，和 6个月时一样；在术后 24个月，两组的问

卷指标均有改善，但排便频率、排便截断、气便分辨

能力以及限制饮食方面CRT组仍不如对照组。两组

的术后Wexner评分虽然术后均有下降趋势，但是

CRT组要一直高于对照组。这说明新辅助治疗后的

肛门功能要较未行术前放化疗者差，这种新辅助的

影响到术后2年仍未完全缓解。

这种新辅助对肛门功能的影响原因目前仍不是十

分清楚。本研究无单独术前化疗的病例，Nishizawa曾
对单独化疗的病例和未进行新辅助治疗的病例进行

比较，结果未发现有显著性差异，说明新辅助对肛门

功能的影响是由于放疗引起的［16］。放疗导致的组织

损伤先是组织纤维化，其次是血管损伤，然后是神经

的变性［17-18］。行 ISR手术的肿瘤位置都很低，所以放

疗不可避免的会损伤肛门括约肌以及支配括约肌的

神经、血管，这也许是导致CRT组术后肛门功能较差

的原因。不过即使是CRT组，其术后的肛门功能也

会逐渐恢复，说明放疗导致的神经、血管损伤是可逆

的，但是由于本组研究只持续到术后24个月，尚不清

楚这种修复会延续到多久。另外这种损伤和修复是不

是和放疗剂量和强度有关目前尚未可知。

本研究的一项缺陷即是并没有将 SCRT 和

LCCRT影响予以区分，因为本组纳入的病例本来就

不多，再加上患者的依从性不是很好，严格符合

LCCRT的样本量过少，所以放疗剂量和强度的影响

并没有被单独考虑。这当然会导致研究的误差，不

过所有CRT组的患者均接受过放疗，只是时间和剂

量可能不一样而已。高剂量和强度的放疗对手术精

细操作影响很明显，尤其对 ISR手术，对括约肌间的

分离要求比较苛刻，放疗导致的水肿和纤维化一定

程度上会影响手术的操作。所以研究组中的放疗剂

量一直在摸索，最后维持在30 Gy水平。从术后的肿

瘤安全性来说，CRT组的 2年局部复发率为 3.1%，而

且这例复发的病例是术前没能坚持完成新辅助治疗
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的患者，只是持续了 1周的时间，在 2年的随访期间

CRT组没有远处转移的病例。不过由于样本量小，这

个研究尚不足以说明我们采用的30Gy剂量是不是完

全可行。

本研究并未将腹腔镜技术的影响单独拿出来做

比较，虽然缺乏 1类的证据，不过多项研究显示低位

直肠癌行腹腔镜 ISR手术是安全可行的，而且其术后

肛门功能和开腹手术无明显差异［19-20］。本研究样本

量较小，所以就无额外分析腹腔镜技术的影响。另

外一个因素是手术方式的影响，由于本项研究中两

组间的手术方式无显著性差异，所以对不同种 ISR手

术方式的结果没有进行分别比较。不过有研究认为

全 ISR手术后的肛门功能受影响程度可能要强于部

分及次全 ISR［16］。还有一个可能的干扰因素是肿瘤

的T分期，CRT组65.6%为T3，而对照组63.4%为T2分

期，两组的T分期在统计学没有差异，可能是样本量

较小的缘故，这种分期上的差异是否会对术后的肛

门功能造成影响尚不得而知，目前也没有相关的

报道。

新辅助治疗带来的益处已经得到公认，不过其

对低位直肠癌术后生活质量的影响也逐渐暴露出

来。本研究的结果显示，对于需行 ISR手术的低位直

肠癌，新辅助治疗会明显影响术后肛门功能，而且这

种影响要至少持续2年的时间。
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