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Abstract: Postoperative complications of colorectal cancer (CRC) are the main cause of postoperative death 
and seriously affect the quality of life and survival time of patients. The application of a clinical prediction 
model for postoperative complications of CRC can help promptly identify high-risk patients. Accordingly, 
reasonable intervention measures can be actively taken to reduce the incidence of postoperative complications 
of CRC. A scientific basis can also be provided to improve the prognosis of patients. In this work, literature 
on the risk-factor analysis and prediction-model construction of postoperative complications of CRC at 
home and abroad in recent years was collected and reviewed. The evaluation content and efficiency of the 
clinical prediction models in postoperative complications of CRC were summarized. Their advantages and 
disadvantages were also analyzed. The purpose of this study was to provide a reference for the subsequent 
optimization of such models and the development of a strong, clinically practical, and universal risk-screening 
tool for postoperative complications of CRC.
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摘  要：结直肠癌（CRC）术后并发症是患者术后死亡的主要原因，严重影响患者的术后生活质量及

生存时间。临床预测模型在CRC术后并发症中的应用，有助于早期识别高危患者并积极采取合理的干

预措施，以降低CRC术后并发症的发生率，为改善患者预后提供科学依据。本文通过收集近几年国内

外CRC术后并发症危险因素分析及预测模型构建有关文献进行综述，总结临床预测模型在CRC术后并

发症中的评估内容及效能，分析其优势与不足。旨在为后续优化模型并制定临床实用性强且具有普适

性的CRC术后并发症风险筛查工具提供参考依据。
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·综  述·

0  引言
结直肠癌（colorectal cancer, CRC）是全球最

常见的恶性肿瘤之一。2020年，全球报告了约190
万新发CRC病例和93.5万CRC死亡病例，使其成为

癌症发病率的第三大原因和癌症死亡的第二大原

因[1]。目前，CRC的治疗主要包括手术、放疗、化

疗和靶向治疗。随着手术和吻合技术的改进以及新

器械的应用，外科医生在CRC的根治方面取得了

重大进展[2-3]。然而，CRC手术治疗的并发症发生

率约为10%~37%，严重影响患者预后[4]。通过构建

CRC术后并发症临床预测模型，可为医务人员早

期识别高危患者提供更为准确的风险信息，有助于

指导合理的围手术期管理，降低术后并发症的发

生率。因此，本研究通过综述近几年国内外相关文

献，对不同结直肠癌术后并发症的危险因素分析和

预测模型构建的相关研究进行总结与分析。

1  临床预测模型概述
通过使用特定预测因子来预测个体患有某种

疾病（诊断预测模型）或未来某时刻发生某一事
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件（预后预测模型）的发生概率或风险即为临床

预测模型[5]。模型的开发通常仔细筛选需要分析的

预测变量，并限制预测变量数以避免过度拟合[6]。

预测模型的效能评价主要包括区分度和校准度两

个方面[7]。区分度可通过受试者工作特征曲线下

面积（area under the curve, AUC）、C-指数（C-
index）及C-统计量（C-statistics）来显示模型的优

劣程度。校准度一般是通过校准度曲线来直观评

价，观察实际曲线与理想曲线的贴合程度。模型

验证可分为内部和外部验证，内部验证通常将数

据集拆分为两个子集来完成，可使用自助重抽样

或交叉验证等方法，外部验证将通过不同数据集

评估模型可传递性 [8]。当模型在临床实际中难以

理解和使用时，通过绘制列线图能将其进行可视

化处理，更方便临床工作者对患者进行个体化评

估，在向患者解释风险时也更容易让患者理解[9]。

目前，临床预测模型越来越多地用于补充现代医

学的临床推理和决策，对目标患者发生特定结果

的概率或疾病预后进行评估[10-11]。

2  CRC术后并发症临床预测模型
了解CRC术后常见并发症的临床预测模型，对

于识别高风险人群十分重要。目前，有研究者将多

种CRC术后并发症作为一个综合结果进行研究，包

括感染并发症、肠道并发症及肺部并发症，见表1；
而部分研究者则对某个特定术后并发症进行研究，

包括手术部位感染（surgical site infection, SSI）、术

后肠梗阻、吻合口漏及吻合口狭窄等，见表2。

2.1  定义一个综合结果的术后并发症临床预测模型

2.1.1  综合并发症  将CRC术后并发症定义为一个

综合结果进行研究，分析并建立风险评估模型。陈

明芬等[12]对124例接受CRC根治术的老年患者进行回

顾性分析，以CRC术后并发症有无作为观察结局进

行Logistic多因素回归分析，开发了包含年龄>70岁、

糖尿病、美国麻醉医师协会（American Society of 
Anesthesiologists, ASA）分级3~4级、血清白蛋白<40 
g/L及术前衰弱5个风险因素的预测模型，其AUC为

0.82。此外，Souwer等[13]纳入更多老年特征术前预测

因子，收集荷兰结直肠癌数据库中Ⅰ~Ⅲ期CRC且年

龄≥70岁的患者择期手术后出现严重并发症而转入

重症监护室、再次手术干预、住院时间延长（超过

14天）或死亡的情况，构建了包括性别、既往深静脉

血栓或肺栓塞、慢性阻塞性肺疾病（chronic obstruc-
tive pulmonary disease, COPD）/哮喘/肺气肿、直肠

癌、使用助行器、日常生活活动能力辅助、既往谵妄

和多药治疗的老年CRC术后并发症预测模型，该模

型的AUC为0.69。通过使用包含老年特征的术前预

测因子计算患者的个体并发症风险，可以改善老年

人群的结局预测，同时可用于多学科诊疗会议上进

行手术前的临床决策，并制定个性化的手术方案。

2.1.2  感染并发症  CRC术后感染并发症可导致

院内死亡人数增加并降低长期生存率[24-26]。一项荟

萃分析发现术后感染并发症会对CRC患者术后远

期肿瘤学结局产生不利影响[27]。因此，术后感染

并发症高危患者的早期识别和预防尤为重要。Wen
等[14]将SSI、吻合口漏、腹腔脓肿、腹腔积液、胆

表1  定义一个综合结果的结直肠癌术后并发症临床预测模型
Table 1  Definitions of a comprehensive outcome clinical prediction model for postoperative complications of colorectal cancer
Types of complications Author Incidence rate Number of variables Model presentation Model performance
Comprehensive
 complications

Chen[12]  31.45(39/124) 5 Formula AUC: 0.820
Souwer[13]     16(171/1088) 8 Risk-score system AUC: 0.690

Infectious complications Wen[14]    16.0(95/593) 4 Nomogram C-index: 0.761
Intestinal complications Jiang[15]    8.7(164/1876) 6 Nomogram AUC: 0.760
Pulmonary complications Abd[16]     1.3(637/50150) 6 Formula Training set: C statistics=0.757

Test set: C statistics=0.798
Note: AUC: area under the curve.

表2  某个特定结直肠癌术后并发症临床预测模型
Table 2  Clinical prediction models for specific postoperative complications in colorectal cancer
Types of complications Author Incidence rate Number of variables Model presentation Model performance
Surgical site infection Bu[17]   9.7(40/413) 6

Nomogram
Training set: AUC: 0.862
Test set: AUC: 0.873

Pei[18] 11.4(46/402) 4 AUC: 0.931
Bowel obstruction Bu[19] 18.3(74/404) 4 Nomogram C-index: 0.799

Yang[20] 10.6(153/1437) 5 AUC: 0.894
Anastomotic leakage Sparreboom[21] 13.0(38/292) 2 Nomogram C-index: 0.780

Shi[22] 10.1(12/119) 5 Risk-score system AUC: 0.880
Anastomotic stricture Hu[23] 33.3(39/117) 4 Formula AUC: 0.871
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囊炎、感染性腹泻和肺炎共同纳为CRC术后感染

并发症并构建预测模型。研究共纳入593例接受原

发性CRC手术治疗的患者，使用最小绝对收缩和

选择算子回归（least absolute shrinkage and selec-
tion operator, LASSO）分析评估24个变量以筛选最

优变量，然后采用多变量Logistic回归分析建立预

测模型。结果显示：慢性肺部疾病、糖尿病、术

前和（或）术中输血和手术时间较长是CRC术后

感染并发症的独立危险因素。该列线图的C-index
为0.761，校准曲线显示非常一致。临床决策曲线

分析显示，当阈值概率>0.23时，使用列线图预测

结直肠癌术后感染并发症增加了更多净获益。该

研究纳入较为广泛的术后感染并发症的潜在风险

因素，所构建的模型基于常规的围手术期信息，

以最大限度提供模型的应用和推广性。

2.1.3  肠道并发症  尽管近年的研究表明CRC手

术的安全性有提高的趋势，但术后肠梗阻、吻合

口漏及肠道出血等仍是手术后的常见并发症，同

时这些肠道并发症相互关联，常合并发生。Jiang
等[15]对1 876例接受CRC手术的患者进行回顾性分

析，结果表明男性、腹部手术史、术前肠梗阻或

穿孔、TNM分期Ⅳ期、血红蛋白水平<110 g/L是

术后肠道并发症的独立危险因素。此外，与预后

营养指数（prognostic nutrition index, PNI）≥45的
患者相比，PNI35~45和PNI<35的患者发生肠道并

发症的风险分别增加了2.12倍和4.91倍。构建包含

以上6个独立危险因素的列线图，用于评估术后肠

道并发症的风险。经内部验证该列线图的整体预

测精度AUC为0.76；校准曲线显示模型预测概率和

观测概率之间无显著差异（Hosmer-Lemeshow拟合

优度检验，P=0.358）。通过该模型临床医生可更

精准地评估CRC手术后患者发生肠道并发症的风

险，为需要重症监护的患者定制干预措施。

2.1.4  肺部并发症   腹腔镜技术在CRC手术中

的广泛应用和围术期加速康复外科理念的标准

化，降低了术后发生呼吸系统及其他并发症的风

险 [28-29]。然而，仍有部分高危患者术后可能发生

肺部并发症[30]。为明确腹腔镜下CRC术后原发性

肺部并发症的独立危险因素，Abd等[16]通过定义肺

炎、计划外插管和（或）未能脱离机械通气>48 h
为原发性术后肺部并发症，基于美国国家外科医

师质量改进计划（American College of Surgeons Na-
tional Surgical Quality Improvement Program, ACS-
NSQIP）数据库，收集行腹腔镜下CRC手术治疗

的患者临床信息，最终纳入了慢性阻塞性肺疾病

（COPD）、年龄、吸烟史、功能健康状况、术前

30天内充血性心力衰竭和ASA分级≥3的危险因素

用于预测术后肺部并发症的风险评估模型。该模型

表现出良好的校准度（Hosmer-Lemeshow拟合优度

检验，P=0.614）和区分度（C-statistics=0.757）。

该研究进一步使用2018年ACS-NSQIP数据进行内

部验证表现出类似的区分度（C-statistics=0.798）。

该预测风险评分确定了更为广泛的术前潜在评估指

标，有助于识别可能受益于围手术期优化的患者，

通过术后医疗资源的合理分配促进肺功能恢复。

2.2  将某个特定术后并发症作为临床预测模型研究

2.2.1  SSI  美国疾病控制中心将SSI分为切口感

染、器官和（或）腔隙感染[31]，器官和（或）腔隙

感染常表现为腹腔感染。CRC手术患者术后SSI的
发生率为5.0%~40.0%[32]，因此探讨CRC术后SSI的
风险因素对预防SSI有重要意义。卜宁等[17]基于术

前实验室指标探讨CRC术后SSI的影响因素，使用

术前中度贫血等6个独立危险因素来构建CRC术

后发生SSI的列线图预测模型，该模型在建模组和

验证组的AUC分别为0.862和0.873，并通过临床

决策曲线分析显示建模组及验证组阈值概率分别

在1%~74%和1%~80%时模型具有更好的临床实用

性。Pei等[18]综合考虑术前营养和免疫状态，回顾性

纳入402例接受CRC根治术患者的临床数据，基于

术前白蛋白、淋巴细胞/白细胞<0.17、皮下脂肪含

量低、骨骼肌含量低的独立危险因素构建腹腔感染

的列线图模型，其AUC为0.931，校准曲线显示预测

与实际观测的腹腔感染概率高度一致；此外，决策

曲线分析也显示列线图有较高的临床使用价值。

2.2.2  术后肠梗阻   无论是机械性还是功能性术

后肠梗阻，都可能会影响肠道功能恢复。有研究[33]

对CRC患者术后发生肠梗阻的危险因素进行荟萃

分析，中等质量的证据表明开腹手术增加了术后肠

梗阻的风险，低质量证据表明年龄、男性、心脏合

并症和造口术是术后肠梗阻的重要危险因素，极低

质量证据表明，既往开腹手术史也是风险因素。卜

宁等[19]通过对404例CRC患者术后是否发生肠梗阻

进行研究，结果显示开腹手术、术中未使用非甾体

类抗炎药、术前白蛋白<37.55g/L和术前球蛋白≥

28.35g/L是CRC术后肠梗阻的独立危险因素，并构

建列线图临床预测模型。通过内部验证该模型的

C-index为0.799，校正曲线显示较好的一致性。临

床决策曲线表明当术后肠梗阻发生的风险阈值超过

4%时，该模型具有临床应用价值。Yang等[20]纳入

1 437例择期行CRC手术的患者，定义术后30天内
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出现的早期肠梗阻为研究结局，结果表明COPD、

甲状腺功能减退、益生菌适应证、抗生素使用时间

和术后首次进食时间是CRC术后早期肠梗阻的独立

危险因素，基于筛选出的5个独立危险因素构建列

线图来预测术后早期肠梗阻，AUC为0.894，且校

准良好。预测术后肠梗阻的风险因素，有助于改善

CRC手术患者的术后管理。

2.2.3  吻合口漏  吻合口漏是CRC术后常见且严

重的并发症，诸多吻合口漏相关并发症，如腹腔

脓肿、SSI、弥漫性腹膜炎和脓毒症，可导致患者

死亡率增加和生存结局恶化等[34]；因此，CRC术

后吻合口漏的早期识别仍然是一个值得研究的问

题。目前，可通过测定腹腔/盆腔引流液中的生物

标志物和炎性因子（inflammatory factors, IFs）诊

断早期吻合口漏。例如，Sparreboom等[21]基于一

项多中心前瞻性队列研究，纳入292例接受直肠癌

手术的患者，在术后的前三天，每天测量C反应蛋

白（C-reactive protein, CRP）并在引流液中检测基

质金属蛋白酶（matrix metalloproteinase, MMP）
2、MMP9、葡萄糖、乳酸、白细胞介素（inter-
leukin, IL）-1β、IL-6等，并为每个术后日建立吻

合口漏的预测模型。结果显示术后第3天（post-
operative day 3, POD3）包括CRP和MMP9的预测

模型的效能最佳，其C-index为0.78。全身炎性反

应可引起血清CRP升高，而局部感染（如无症状

吻合口瘘）早期的CRP水平通常无明显变化。相

反，引流液中的IFs浓度易受腹腔内微环境的影

响。Shi等[22]通过多重免疫测定法测定119例CRC
患者术后引流液中的IFs，验证Sparreboom模型在

POD3具有最佳的诊断效果，AUC为0.77；随后使

用Lasso回归筛选具有高度预测性的IFs以优化模型

并构建新的评分系统（AScore），POD3的AScore
将AUC提到0.83，而POD1的AUC为0.88，诊断效

能最高。因此，早期测定CRC手术患者腹腔引流

液中的IFs可能有助于预测吻合口漏。

2.2.4  吻合口狭窄  肠吻合术是CRC手术中不可

或缺的一部分，尽管近年来吻合技术有所改进，但

吻合口狭窄发生率高达8.7%~13%[35]。因此，确定

CRC术后吻合口狭窄的危险因素对于改善手术结局

有着实际意义。有研究[36]发现括约肌间切除术和造

口是吻合口狭窄的危险因素，而机械吻合是防治狭

窄的保护因素。Hu等[23]为进一步分析吻合口狭窄的

危险因素并构建预测模型，纳入117例接受全直肠

系膜切除术的患者，多因素分析确定了保留左结肠

动脉（left colic artery, LCA）、保护性造口、吻合口

漏和吻合口距离为吻合口狭窄的独立危险因素，并

进一步推导以下预测模型公式=0.074×LCA+5.353×
保护性造口+12.027×吻合口漏+7.578×吻合口距离。

临床决策曲线显示，如果特定患者的阈值概率>0，
使用该模型预测吻合口狭窄可提供更多益处；进

一步ROC曲线分析评估模型的预测能力，AUC为

0.871，临界值为15.444，灵敏度为64.1%，特异性为

94.8%。此外，模型的校准曲线表明，列线图预测结

果与直肠癌患者的实际情况吻合较好。

3   总结与展望
CRC术后并发症是由围手术期多种因素共同

作用所导致。临床预测模型的应用有助于医务人

员早期识别高危人群，有针对性地加强预防措施

来降低风险。随着国内外有关CRC术后并发症的

危险因素的分析及预测模型的构建，模型的预测

性能不断提高。部分模型仅包含术前预测因子，

可在术前计算患者术后并发症风险，为其制定个

性化的手术治疗方案。

然而，现有的模型研究还存在一些局限性：

（1）大多数模型是建立在回顾性病例研究基础

上，容易受样本特征、时期和区域的差异而发生偏

倚；（2）基于单中心地区人群资料所建立的预测

模型未评估模型的外部有效性；（3）部分研究样

本量较小，所纳入预测因子的影响可能被高估。

尽管存在以上不足，但整合了多项风险因素的

预测模型仍然是评估CRC术后并发症风险的可靠方

式，具有重要的临床价值。因此，今后的模型研究可

通过开展前瞻性、大样本、多中心的研究，选择外部

数据进行模型验证以开发预测性能更高的风险评分

模型，同时还可通过荟萃分析或文献筛选更多公认

的预测因子提高预测模型的临床适用性和可推广性。
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