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腹腔镜直肠癌根治术治疗直肠癌的效果及对血清疼痛因子、

miR-103、miR-21与肛肠动力学指标的影响*
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摘要：目的 探讨腹腔镜直肠癌根治术治疗直肠癌的效果及对血清疼痛因子、miR-103、miR-21和肛

肠动力学指标的影响。方法 选取2017年9月－2019年12月该院直肠癌患者93例进行前瞻性随机对照研究，简

单随机化法分为观察组（n = 46）和对照组（n = 47）。观察组采取腹腔镜直肠癌根治术，对照组行传统开腹手

术。比较两组手术情况、并发症发生率、术前、术后1 d、术后3 d血清疼痛因子［神经肽Y（NPY）、前列腺素E2

（PGE2）、神经生长因子（NGF）］、术前、术后1周、术后2周miR-103、miR-21水平和术前、术后4周、术

后8周肛肠动力学指标［肛管最长收缩时间（ALCT）、肛管最大收缩压（AMCP）、直肠静息压（RRP）］水

平。结果 两组患者手术时间和淋巴结清扫数目比较，差异均无统计学意义（P > 0.05）；观察组术中出血量少

于对照组，肛门排气时间、进食时间和住院时间均较对照组短（P < 0.05）；两组患者术后1和3 d血清NPY、

PGE2和NGF水平均较术前提高，但观察组低于对照组 （P < 0.05）；两组患者术后1和2周血清miR-103和

miR-21较术前降低，且观察组低于对照组（P < 0.05）；两组患者术后4和8周ALCT、AMCP和RRP水平较术前

降低，但观察组高于对照组（P < 0.05）。结论 腹腔镜直肠癌根治术应用于直肠癌患者，能有效减少术中出血量，

缩短患者术后恢复时间，且抑制疼痛因子表达，调节血清miR-103和miR-21水平，促进患者肛肠动力学恢复。
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Abstract: Objective To investigate the effect of laparoscopic radical resection of rectal cancer in treatment of

rectal cancer and its impact on serum pain factors, miR-103, miR-21 and anorectal dynamics. Methods A

prospective randomized controlled study of 93 patients with rectal cancer from September 2017 to December 2019

was performed. They were divided into observation group (n = 46) and control group (n = 47) by simple

randomization method. The observation group received laparoscopic radical resection of rectal cancer, and the

control group underwent traditional open surgery. The surgical conditions and the incidence rate of complications,
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serum pain factors [neuropeptide Y (NPY), prostaglandin E2 (PGE2), nerve growth factor (NGF)] before operation,

1 d, and 3 d after operation, miR-103 and miR-21 before operation, 1 week after operation and 2 weeks after

operation, anorectal dynamics indexes [anal longest contraction time (ALCT), anal maximum contraction pressure

(AMCP), and resting rectal pressure (RRP)] levels before operation, 4 weeks after operation, and 8 weeks after

operation were compared between the two groups. Results There was no significant difference in the operation time

and the number of lymph node dissection between the two groups (P > 0.05); The intraoperative blood loss in the

observation group was lower than that in the control group, and the anal exhaust time, eating time, and hospitalization

time were shorter than those in the control group (P < 0.05); The serum NPY, PGE2 and NGF levels of the two groups

at 1 and 3 days after operation were higher than those before the operation, but the observation group was lower than

that in control group (P < 0.05). The levels of serum miR-103 and miR-21 in the two groups at 1 week and 2 weeks

after the operation were lower than those before the operation, and the observation group was lower than that in

control group (P < 0.05). The levels of ALCT, AMCP and RRP in the two groups were lower than those before the

operation at 4 weeks and 8 weeks after the operation, but the observation group was higher than that in control group

(P < 0.05). Conclusion Application of laparoscopic radical resection of rectal cancer in patients with rectal cancer

can effectively reduce intraoperative blood loss, shorten postoperative recovery time, inhibit expression of pain

factors, regulate serum miR-103 and miR-21 levels, and promote the recovery of anorectal dynamics in patients.

Keywords: laparoscopic radical resection of rectal cancer; rectal cancer; anorectal dynamics; miR-103;

miR-21; pain factor

直肠癌是由直肠组织细胞基因异常变化引起的恶

性肿瘤，临床主要采用手术作为早中期患者的治疗方

案。传统的开腹手术视野清晰，操作方便，但术后疼

痛明显，影响患者术后恢复[1-3]。近年来，随着快速

康复理念的普及和腹腔镜设备的更新，腹腔镜手术已

成为微创外科发展的主流趋势，其具有入路清晰、视

觉放大的优势，且对腹腔其他脏器损伤小，但切除直

肠癌病灶对患者肛肠动力学有一定的影响[4]。此外，

miR-103和miR-21等miRNA在肿瘤的发生发展过程

中具体重要调控作用，与肿瘤的发生及预后关系密

切，可用于客观评估患者预后情况[5-7]。为进一步明

确微创手术的预后效果，本研究选取本院直肠癌患者

93例进行前瞻性随机对照研究，旨在从肛肠动力学、

血清miR-103和miR-21等方面分析腹腔镜直肠癌根

治术的应用价值。现报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2017年9月－2019年12月本院直肠癌患者

93例进行前瞻性随机对照研究，简单随机化法分为观

察组 （n = 46） 和对照组 （n = 47）。两组患者性别、

年龄、肿瘤直径、病程、病理类型、肿瘤位置和

Dukes分期比较，差异均无统计学意义 （P > 0.05），

具有可比性。见表1。本研究经医院伦理委员会审批通

过（No：2019-KY-33）。

1.2 病例选则标准

1.2.1 纳入标准 ①均符合直肠癌诊断标准[8]；②
经 肠 镜 活 检 、 内 镜 病 理 活 检 确 诊 ；③肿 瘤 直

径 ≤ 5.0 cm；④身体素质良好，可耐受手术；⑤患者

或家属知情本研究并签署同意书。

1.2.2 排除标准 ①凝血功能异常者；②腹腔镜手

术禁忌者；③术前行放化疗或内分泌治疗者；④合并

溃疡性结肠癌、克罗恩病者；⑤术前合并肠梗阻、肠

道穿孔或出血者；⑥肿瘤转移或扩散；⑦合并其他恶

性肿瘤者；⑧术前存在明显感染者；⑨有腹部手术史

者；⑩心、肝、肾重要脏器功能严重不全者。

1.3 手术方法

1.3.1 观察组 采取腹腔镜直肠癌根治术。常规消

毒铺巾，气管插管全麻。取改良截石位，于脐环上缘

行2.0～3.0 cm切口，建立压力为12～15 mmHg的气

腹，置入腹腔镜，于腹直肌外侧左右麦氏点做切口，

置入超声刀、分离钳。按照全直肠系膜切除 （total

mesorectal excision，TEM）原则，采用超声刀切开结

肠左侧腹膜，自根部离断解剖后肠系膜下动脉和静

脉，锐性分离脏层、壁层直肠系膜。若肿瘤距肛

门 ≤ 8.0 cm，于肿瘤远端3.0 cm处划定预切缘；若肿

瘤距肛门 > 8.0 cm，于肿瘤远端5.0 cm处划定预切

缘。助手以500 mL无菌蒸馏水清洁远处肠腔，在预
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切缘位置切断肠腔，于乙状结肠区离断肠管后将肿瘤

取出，清扫瘤体周围淋巴结，腹腔镜下经肛门置入吻

合器，行低位或超低位结肠-原肛管吻合或结肠-直

肠吻合，放置引流管，于右麦氏点引出。

1.3.2 对照组 采取传统开腹手术。麻醉方式同观

察组，取截石位。依据TEM原则清扫直肠系膜静脉

血管根部淋巴结，结扎血管根部，切除全直肠系膜；

肿瘤远端3.0～5.0 cm处采用棉线结扎，剔除肛门及

近端肠管造瘘，采用碘伏经肛门冲洗肠腔，置入吻合

器，行结肠-原肛管吻合。

1.4 检测方法

于早晨取空腹静脉血 8 mL，室温凝固、离心

（转速：3 500 r/min，离心半径：8.0 cm，离心时间：

10 min），分离取上层血清，均分为两份，置于-80℃

恒温箱待测。一份用美国贝克曼库尔特公司提供的

全自动生化分析仪（AU5811）通过酶联免疫法检测

神 经 肽 Y （neuropeptide Y， NPY）、 前 列 腺 素 E2

（prostaglandin E2， PGE2）、 神 经 生 长 因 子 （never

growth factor，NGF），试剂盒购自上海康泰生物技术

有限公司；另一份用QIAamp Viral RNA Mini Kit试剂

盒行实时荧光定量PCR检测，以检测血清中miR-103

和miR-21水平。所有操作均由检验科同一高年资医

师按试剂盒说明书严格完成。

1.5 观察指标

①两组患者手术情况，包括：手术时间、淋巴结

清扫数目、术中出血量、肛门排气时间、进食时间和

住院时间；②两组患者并发症情况，包括：粘连性肠

梗阻、吻合口瘘、切口感染和尿潴留；③两组患者术

前、术后1 d和术后3 d血清NPY、PGE2和NGF水平；

④两组患者术前、术后1周和术后2周血清miR-103

和miR-21水平；⑤两组患者术前、术后4周和术后8

周肛肠动力学指标，包括：肛管最长收缩时间（anal

longest contraction，ALCT）、肛管最大收缩压 （anal

maximum contraction pressure，AMCP）、直肠静息压

（rectal rest pressure，RRP）水平，采用合肥凯利光电

科技有限公司提供的ZGJ-D3型肛肠压力检测仪进行

检测。

1.6 统计学方法

采用SPSS 22.0软件统计分析数据，计数资料以

例（%）表示，行2检验；等级资料行秩和检验；符合

正态分布的计量资料以均数±标准差（-x±s）表示，

行t检验。P < 0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者手术情况比较

两组患者手术时间和淋巴结清扫数目比较，差异

均无统计学意义（P > 0.05）；观察组术中出血量少于

对照组，肛门排气时间、进食时间和住院时间较对照

组短，两组比较，差异均有统计学意义（P < 0.05）。

见表2。

2.2 两组患者并发症发生率比较

观察组术后并发症发生率（4.35%）低于对照组

（19.15%），两组比较，差异有统计学意义（P < 0.05）。

表1 两组患者一般资料比较

Table 1 Comparison of general data between the two groups

组别

观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
2/t/Z值

P值

性别 例（%）
男

24（52.17）
24（51.06）

0.011）
0.915

女

22（47.83）
23（48.94）

年龄/岁
59.13±3.92
60.12±4.03
1.202）
0.233

肿瘤直径/cm
3.29±0.49
3.43±0.45
1.442）
0.155

病程/月
6.10±0.85
6.04±0.93
0.322）
0.746

肿瘤位置 例（%）
直肠上部

14（30.43）
13（27.66）

0.101）
0.953

直肠中部

22（47.83）
23（48.94）

直肠下部

10（21.74）
11（23.40）

组别

观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
2/t/Z值

P值

病理类型 例（%）
黏液腺癌

15（32.61）
14（29.79）

0.471）
0.925

低分化腺癌

8（17.39）
10（21.27）

中分化腺癌

20（43.48）
21（44.68）

高分化腺癌

3（6.52）
2（4.26）

Dukes分期 例（%）
A

2（4.35）
2（4.26）

0.443）
0.877

B
23（50.00）
24（51.06）

C
18（39.13）
19（40.42）

D
3（6.52）
2（4.26）

注：1）为2值；2）为t值；3）为Z值
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见表3。

2.3 两组患者血清疼痛因子水平比较

两组患者术前血清NPY、PGE2和NGF水平比较，

差异均无统计学意义（P > 0.05）；两组患者术后1和

3 d血清NPY、PGE2和NGF水平均较术前高，但观察

组低于对照组，差异有统计学意义 （P < 0.05）。

见表4。

2.4 两组患者血清miR-103和miR-21水平比较

两组患者术前血清miR-103和miR-21水平比较，

差异均无统计学意义（P > 0.05）；两组患者术后1和

2周血清miR-103和miR-21均较术前降低，且观察组

低于对照组，差异有统计学意义（P < 0.05）。见表5。

2.5 两组患者肛肠动力学指标比较

两组患者术前ALCT、AMCP和RRP水平比较，

差异均无统计学意义（P > 0.05）；两组患者术后4和

8周ALCT、AMCP和RRP水平均较术前降低，但观察

组高于对照组，差异有统计学意义 （P < 0.05）。

见表6。

表2 两组患者手术情况比较 （x±s）

Table 2 Comparison of surgery status between the two groups （x±s）

组别

观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

手术时间/min
152.72±37.04
143.35±39.72

1.18
0.243

术中出血量/mL
116.53±29.61
198.17±42.50

10.77
0.000

淋巴结清扫数目/枚
16.29±2.75
15.54±2.68
1.33
0.186

肛门排气时间/d
2.57±0.93
3.84±1.02
6.27
0.000

进食时间/d
3.29±0.89
4.96±1.04
8.31
0.000

住院时间/d
7.84±2.05
9.42±2.23
3.56
0.001

表3 两组患者并发症发生率比较 例（%）

Table 3 Comparison of incidence of complications between the two groups n（%）

组别

观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
2值
P值

粘连性肠梗阻

0（0.00）
2（4.26）

吻合口瘘

0（0.00）
1（2.13）

切口感染

1（2.17）
2（4.26）

尿潴留

1（2.17）
4（8.51）

总发生率

2（4.35）
9（19.15）
4.88
0.027

表4 两组患者血清疼痛因子水平比较 （x±s）

Table 4 Comparison of serum pain factor levels between the two groups （x±s）

组别

术前

观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

术后1 d
观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

术后3 d
观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

NPY/（ng/L）

124.64±15.28
122.92±14.69

0.09
0.926

158.26±21.19†
173.57±24.35†

3.23
0.002

142.45±18.22†
157.28±20.17†

3.72
0.000

PGE2/（ng/L）

146.28±6.24
145.60±6.37

0.52
0.604

182.58±7.96†
197.24±8.73†

8.46
0.000

169.50±6.68†
180.36±7.05†

7.62
0.000

NGF/（pg/mL）

253.09±8.36
252.23±9.15

0.47
0.637

301.34±10.07†
326.81±11.86†

11.15
0.000

275.47±9.12†
294.32±10.47†

9.25
0.000

注：†与术前比较，差异有统计学意义（P < 0.05）
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表5 两组患者血清miR-103和miR-21水平比较 （x±s）

Table 5 Comparison of serum miR-103 and miR-21 levels between the two groups （x±s）

组别

术前

观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

术后1周
观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

术后2周
观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

miR-103

4.73±0.54
4.60±0.62
1.08
0.284

2.92±0.47†
3.34±0.51†
4.13
0.000

2.65±0.35†
3.06±0.42†
5.11
0.000

miR-21

9.65±2.31
9.28±2.07
0.81
0.418

3.24±1.69†
4.85±1.93†
4.28
0.000

2.91±1.45†
3.87±1.72†
2.91
0.005

注：†与术前比较，差异有统计学意义（P < 0.05）

表6 两组患者肛肠动力学指标比较 （x±s）

Table 6 Comparison of anorectal dynamics indexes between the two groups （x±s）

组别

术前

观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

术后4周
观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

术后8周
观察组（n = 46）
对照组（n = 47）
t值

P值

ALCT/s

25.76±2.82
26.08±2.64
0.57
0.573

22.61±2.37†
18.27±2.09†
9.37
0.000

23.72±2.53†
20.04±2.24†
7.43
0.000

AMCP/mmHg

132.59±11.47
133.82±10.96

0.53
0.598

121.14±10.28†
106.53±8.96†

7.31
0.000

125.27±10.65†
109.06±9.34†

7.81
0.000

RRP/mmHg

44.64±4.26
45.93±4.05
1.50
0.138

35.57±3.04†
30.84±3.27†
7.22
0.000

38.75±3.64†
32.06±3.49†
9.05
0.000

注：†与术前比较，差异有统计学意义（P < 0.05）
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3 讨论

直肠癌早期发病比较隐匿，且缺乏典型病理表

现，多数患者就诊时已发展为进展期。若不能及时有

效的控制，癌变细胞易扩散至全身各组织器官，使机

体功能严重受损[9]。传统开腹手术为既往治疗直肠癌

的金标准，能有效切除肿瘤、癌周围组织和直肠系

膜，抑制病情进展，效果确切，但创伤较大，预后恢

复效果欠佳。

腹腔镜直肠癌根治术为近年治疗直肠癌的主要微

创术式，与传统开腹手术相比，具有微创、术后恢复

快和安全性高等优势。为进一步明确腹腔镜直肠癌根

治术的有效性及安全性，本研究对两种术式进行对

比，结果显示，观察组术中出血量少于对照组，肛门

排气时间、进食时间和住院时间短于对照组，术后并

发症发生率（4.35%）低于对照组（19.15%），与徐

平等[10]研究结果相似。笔者分析原因为：①腹腔镜手

术切口更小，能有效减少对腹腔脏器的干扰，有利于

术后胃肠功能恢复，且对降低切口感染风险有积极作

用；②腹腔镜的视觉放大效应使手术视野更宽广、更

清晰，术中几乎不存在视野盲区，可更为精细地选取

Toldt's间隙和手术入路，医师能清晰辨认盆腔自主神

经、血管和输尿管等，有效减少术中副损伤，降低并

发症发生风险，促进患者术后恢复；③术中采用超声

刀止血，效果确切，腹腔镜下精细操作使结肠-直肠

吻合更为细致紧密，可预防吻合口出血，有利于降低

术中出血量。直肠癌术后患者结肠、直肠及肛管的各

种运动方式都会发生明显改变。本研究显示，两组患

者术后4和8周ALCT、AMCP和RRP水平均较术前降

低，但观察组高于对照组，表明：腹腔镜直肠癌根治

术对患者肛肠动力学的影响更轻微，有助于患者胃肠

功能恢复，这主要与腹腔镜手术无需开腹损伤肠道、

可减少对肠黏膜组织结构的破坏有关。但当肿瘤直

径 > 5.0 cm时，可能会造成肿瘤挤压、破裂，增加切

口种植风险，故术前应准确评估肿瘤大小、手术适应

证等，术中如遇肿瘤破裂则应及时中转开腹手术，以

确保患者安全[11]。

术中麻醉和建立气腹等操作会引起机体应激，加

上肿瘤本身及手术创伤的影响，使相关疼痛因子过度

表达。本研究中，两组患者术后1和3 d的血清NPY、

PGE2和NGF水平较术前提高，但观察组低于对照组

（P < 0.05）。NPY是神经调节因子，对手术创伤和感染

导致的疼痛非常敏感[12]；PGE2与肌肉收缩有关，可增

强肌肉痛觉敏感性[13]；NGF对神经元的功能、发育及

分化均具有积极作用，在机体受到不良刺激时，可调

控机体痛觉过敏作用[14]。上述结果表明，腹腔镜直肠

癌根治术可通过降低疼痛因子表达来减轻患者疼痛程

度，这主要与该术式操作精细有关，腹腔镜术中对脏

器牵拉较少，可减少对病灶周围组织的损伤，能有效

缓解术后应激反应，减轻患者术后疼痛感。

直肠癌不断增殖、局部浸润为其最根本的恶性生

物学行为，常导致术后复发和转移，该恶性生物学行

为由多种miRNA调控和肿瘤本身合成的多种生长因

子介导[15-16]。miR-21为致癌小分子非编码RNA，能

调控基因蛋白的表达，其表达水平与肿瘤细胞增殖、

分化、侵袭与转移相关[17]。miR-103在患者结直肠组

织中异常高表达，特异性抑制肿瘤转移抑制基因

DAPK和KLF4的表达，能促进癌细胞与胞外基质黏

附和侵袭的能力，降低细胞间黏附和上皮标志因子的

表达[18]。本研究中，两组患者术后 1 和 2 周血清

miR-103和miR-21水平均较术前降低，且观察组低

于对照组（P < 0.05），表明：腹腔镜直肠癌根治术能

有效切除病变组织，且应激反应较轻，术中使用超声

刀还有利于预防血液、淋巴液内肿瘤细胞播散，有效

抑制患者血清miR-103和miR-21的表达，但能否降

低患者术后复发率仍需延长随访时间进一步深入

探究。

综上所述，腹腔镜直肠癌根治术应用于直肠癌治

疗，能有效减少术中出血量，缩短患者术后恢复

时间，抑制疼痛因子表达，调节血清 miR-103 和

miR-21水平，促进患者肛肠动力学恢复。
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