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进展期中低位直肠癌新辅助放化疗后肿瘤部位及手术方式

对患者预后的影响

冯鹏才，杨金煜，唐明杰，代志毅

（青海省人民医院 普通外科，青海 西宁 810000）

                                                                                                                                                                                                                                                                                 

摘   要 目的：探讨进展期中低位直肠癌新辅助放化疗后肿瘤部位及手术方式对患者预后的影响。

方法：回顾性分析行手术治疗的 123 例进展期中低位直肠癌患者的临床资料，所有患者均接受术前新

辅助放化疗，术后继续按术前方案化疗。采用 Kaplan-Meier 法计算生存率，Log-rank 法进行 3 年无瘤

生存（DFS）率影响因素的单因素分析，COX 模型进行多因素分析。

结果：123 例患者 3 年 DFS 率为 84.55%（104/123）； 单因素分析结果显示：新辅助放化疗后Ｔ分期降期、

术后淋巴结阴性、环周切缘阴性患者的３年 DNF 率明显升高（P<0.05），性别、年龄、肿瘤距肛缘距离、

不同手术方式之间３年 DFS 率差异无统计学意义（P>0.05）；肿瘤距肛缘距离 2~3 cm 组与 4~5 cm 组、

6~7 cm 组之间的３年 DFS 率存在升高的趋势，但差异无统计学意义（P>0.05）。将肿瘤距肛缘距离各

亚组按不同手术方式进行对比结果显示：6~7 cm 组保留肛门括约肌手术患者的 3 年 DFS 率（91.89%）

与 2~3 cm 组切除肛门括约肌手术患者的 3 年 DFS 率（80.95%）比较差异无统计学意义（χ2=2.043，

P>0.05）；但明显高于 4~5 cm 组保留括约肌手术患者的 3 年 DFS 率（72.97%），差异具有统计学意

义（χ2=4.437，P<0.05）；COX 模型多因素分析结果显示：术后淋巴结及病理环周切缘状况是预后的

独立影响因素（χ2=12.459、15.283，P<0.05）。

结论：术后淋巴结及环周切缘状况是影响接受新辅助放化疗局部进展期中低位直肠癌患者预后的主要

影响因素；但仍存在肿瘤位置越低，预后情况越差的趋势；对于肿瘤距离肛缘 4~5 cm 的患者而言，虽

然能够实施保留肛门括约肌手术，但并不能从生存期中获益，值得进一步探讨。
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直 肠 癌 是 临 床 常 见 消 化 道 恶 性 肿 瘤 之 一 ， 发

病率呈上升趋势[1]。我国以中低位直肠癌为主，约

占总数70%~80%，是治疗效果较差的部位 [2]。近

年 来 ， 针 对 中 低 位 直 肠 癌 推 荐 治 疗 前 精 准 分 期 、

个 体 化 选 择 手 术 方 案 和 综 合 性 治 疗 方 式 尤 其 是 术

前新辅助放化疗已在临床上获得了广泛共识[3]。追

求 R 0切 除 ， 科 学 客 观 地 选 择 适 宜 术 式 正 在 成 为 关

注的热点问题[4]。肿瘤位置是决定手术方式选择的

关键因素之一[5]。然而，对肿瘤位置和手术方式对

进 展 期 中 低 位 直 肠 癌 患 者 生 存 预 后 影 响 的 相 关 研

究尚比较少见[6]。因此，本研究回顾性分析术前接

受 新 辅 助 放 化 疗 的 进 展 期 中 低 位 直 肠 癌 患 者 的 临

床 资 料 ， 探 讨 肿 瘤 距 肛 缘 距 离 及 手 术 方 式 对 患 者

预 后 的 影 响 ， 希 望 能 为 进 展 期 中 低 位 直 肠 癌 患 者

的治疗提供一定的参考。

1　资料与方法

1.1  研究对象

回顾性分析2006年4月—2013年4月在我院行

术 前 新 辅 助 放 化 疗 的 进 展 期 中 低 位 直 肠 癌 手 术 患

者123例的临床资料。其中男73例，女50例；年龄
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49~72岁，平均（56.35±13.29）岁；肿瘤下缘距

肛缘距离2.5~7.2 cm，平均（5.13±2.04）cm。纳

入标准：⑴ 病理证实为直肠腺癌；⑵ 18岁<年龄

<75岁，KPS>70分；⑶ 肿瘤下缘距肛缘<10 cm；

⑷ 术前AJCC分期：T 3~ 4或N +患者；⑸ 临床评价

可采取根治性手术治疗；⑹ 术前接受新辅助放化

疗患者；⑺ 临床及随访资料完整者。排除标准：

⑴ 有其他原发恶性肿瘤病史者；⑵ 有盆腔放疗史

者；⑶ 有严重的合并症者；⑷ 术前无法进行TN分

期者；⑸ 术前有远处转移者。

1.2  方法

1.2.1  肿瘤分期判定方法 [7]　新辅助治疗前肿瘤分

期 主 要 依 据 直 肠 腔 内 超 声 检 查 结 果 进 行 判 定， 标

记为 uTNM。术后病理分期主要依据组织病理切片

检查结果进行判定，标记为 ypTNM；病理切片包

括： 原 发 病 灶、 淋 巴 结、 环 周 切 缘（CRM）。 以

CRM 距离肿瘤≤ 1 mm 判定为 CRM 阳性；以手术

切 除 组 织 标 本 中 无 肿 瘤 残 余 判 定 为 病 理 完 全 缓 解

（pCR）。

1.2.2  肿瘤下缘距肛缘距离判定方法　根据直肠

指检和（或）纤维结肠镜进行检查结果进行判定，

分为 2~3 cm、4~5 cm、6~7 cm 及≥ 8 cm，4 个组。

1.2.3  治疗方案　术前新辅助放疗方案：采用三

维适形放疗技术，总剂量 46 Gy 分为 23 次完成者

107 例，30 Gy 分 为 10 次 完 成 者 10 例，50 Gy 分

为 25 次完成者 6 例。新辅助化疗方案：采用同步

放 化 疗， 化 疗 方 案 采 用 FOLFOX 2~3 个 周 期（5-

氟 尿 嘧 啶 + 四 氢 叶 酸 钙 + 奥 沙 利 铂 ） 者 63 例；

XELOX 2 个周期（希罗达 + 奥沙利铂）者 60 例；

术 前 新 辅 助 放 化 疗 后 4~8 周 实 施 手 术 治 疗； 术 后

继续采用术前化疗方案化疗 4~6 个周期。

手 术 方 式 ： 所 有 手 术 均 由 同 一 组 医 师 完 成 ，

按照全直肠系膜 切除术（TM E ）手术原则实施根

治 性 手 术 ， 直 肠 及 其 系 膜 要 求 游 离 至 接 近 盆 底 直

肠 裂 孔 处 ， 区 域 淋 巴 结 要 求 清 扫 至 第 3 站 。 根 据

是否保留肛门括约肌将前切除术（AR）、结肠肛

管吻合术（Parks术）、经腹直肠癌切除、近端造

口、远端封闭手术（Hartmann术）、经前会阴超

低位直肠前切除术（APPEAR术）归为肛门括约肌

保 留 组 ， 将 经 腹 会 阴 联 合 切 除 术 （ A P R ） 和 内 括

约肌切除术（ISR）归为肛门括约肌切除组。

1.3  术后随访

手术后2年内每3个月时间复查1次，包括：胸

片 、 腹 部 超 声 及 癌 胚 抗 原 （ C E A ） 、 糖 蛋 白 抗 原

1 9 - 9 （ C A 1 9 - 9 ） 等 肿 瘤 标 记 物 ； 每 半 年 复 查 1 次

胸 腹 盆 增 强 C T 扫 描 ； 每 年 复 查 1 次 结 肠 镜 。 手 术 

2 年 后 ， 每 半 年 复 查 1 次 C T 。 术 后 随 访 截 止 时 间

为 2 0 1 4 年 4 月 ， 随 访 时 间 1 2 ~ 8 3 个 月 ， 平 均 随 访 

39.3个月。观察3年无瘤生存（DFS）情况，观察

终点为局部复发或远处转移。

1.4  统计学处理

采用SPSS 15.0版统计学软件进行处理，计数

资 料 以 百 分 率 表 示 ， 计 量 资 料 以 均 数 加 减 标 准 差

表示；采用Kaplan-Meier法计算生存率，Log-rank

法进行3年DFS率影响因素的单因素分析，COX回

归模型进行多因素分析，以P<0 .05表示差异有统

计学意义。

2　结　果

2.1  预后影响因素的单因素分析

123例患者3年DFS率为84.55%（104/123）； 

单 因 素 分 析 结 果 显 示 ： 新 辅 助 放 化 疗 后 Ｔ 分 期 降

期、术后淋巴结阴性、CRM阴性患者的３年DNF 

率明显升高（P<0 .05），性别、年龄、肿瘤距肛

缘 距 离 、 不 同 手 术 方 式 之 间 ３ 年 D F S  率 无 统 计

学差异（P>0.05）；肿瘤距肛缘距离2~3 cm 组与 

4~5 cm组、6~7 cm 组之间的３年DFS率存在升高的

趋势，但差异无统计学意义（P>0.05）（表1）。

将 肿 瘤 距 肛 缘 距 离 各 亚 组 按 不 同 手 术 方 式 进 行 对

比结果显示： 6~7  cm 组保留括约肌手术患者的 

3年DFS率（91.89%）与2~3 cm 组切除括约肌手

术患者的3年DFS率（80.95%）比较差异无统计学

意义（χ2=2.043，P>0.05），但明显高于4~5 cm组

保留括约肌手术患者的3年DFS率（65.9%），差异

具有统计学意义（χ2=4.437，P<0.05）（表2）。

2.2  预后影响因素的多因素分析

COX回归模型多因素分析结果显示：术后淋

巴 结 及 病 理 环 周 切 缘 状 况 是 预 后 的 独 立 影 响 因 素

（χ2=12.459、15.283，P<0.05）（表3）。
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表1　进展期中低位直肠癌预后影响因素的单因素分析[n（%）]
临床特征 n=123  3 年 DFS χ2 P

性别
　男 73 64（87.67）

1.764 0.162
　女 50 40（80.0）
年龄（岁）
　＜ 50 29 24（82.75）

1.028 0.237　50~70　 71 61（85.92）
　＞ 70 23 19（82.61）
肿瘤距肛缘距离（cm）
　2~3 24 18（75.0）

2.790 0.185
　4~5 54 43（79.63）
　6~7 38 35（92.11）
　≥ 8 7 7（100.0）
手术方式
　保留肛门括约肌 87 75（86.21）

0.655 0.764
　切除肛门括约肌 36 29（80.56）
治疗后 T 分期
　降期 71 65（91.55）
　无变化 44 33（75.0） 7.746 0.037
　进展 8 6（75.0）
术后淋巴结
　阴性 87 84（96.55）

14.593 0.000
　阳性 36 20（55.56）
环周切缘
　阴性 120 103（85.83）

15.404 0.000
　阳性 3 1（33.3）

表 2　肿瘤距肛缘距离各亚组不同手术方式治疗 3 年 DFS

率比较 [n（%）]
病灶距肛缘距离

（cm）
保留肛门括约肌 切除肛门括约肌
n 3 年 DFS n 3 年 DFS

2~3 3 1（33.3） 21 17（80.95）
4~5 41 27（65.9） 20 16（80.0）
6~7 37 34（91.89） 1 1（100.0）

表 3　进展期中低位直肠癌预后影响因素的 COX 回归模型

多因素分析
　　因素 β SE χ2 P
性别 0.352 0.463 0.654 0.533
年龄 0.485 0.404 0.906 0.362
肿瘤距肛缘距离 0.563 0.264 2.374 0.133
是否保留肛门括约肌 0.509 0.302 1.374 0.235
T 分期降期情况 0.614 0.210 3.022 0.065
术后淋巴结状况 2.263 1.039 12.459 0.004
环周切缘状况 2.646 1.293 15.283 0.002

3　结　论

1 0 0 余 年 来 ， 直 肠 癌 的 外 科 治 疗 经 历 了 从 姑

息 治 疗 到 R 0切 除 ， 直 至 R 0切 除 与 提 高 生 活 质 量 并

重 的 个 体 化 阶 段 [ 8 ]。 今 天 ， 遵 循 T M E 原 则 是 保 证

中 低 位 直 肠 癌 原 发 肿 瘤 器 官 R 0切 除 的 基 础 ， 而 术

前 严 谨 的 影 像 学 检 查 获 得 精 准 的 分 期 诊 断 尤 为 重

要[9]。针对进展期低位直肠癌局部复发率相对较高

的 特 点 ， 研 究 探 讨 合 理 的 治 疗 方 案 ， 以 降 低 局 部

复发率不容忽视，不可回避，更充满挑战 [ 10]。自

2007年起，NCCN直肠癌临床实践指南明确推荐，

T 3~ 4期 中 低 位 直 肠 癌 患 者 术 前 联 合 实 施 新 辅 助 放

化疗，以降低肿瘤分期，提高CRM阴性率和R 0切

除率，最 终 降 低 局 部 复 发 率 [ 1 1 ]。 新 辅 助 化 疗 的 实

施 为 保 肛 手 术 的 实 施 提 供 了 机 会 ， 使 保 肛 手 术 成

为 了 中 低 位 直 肠 癌 的 主 流 术 式 [ 1 2 ]。 P e r e z 等 [ 1 3 ]调

查 发 现 仅 有 2 0 % 左 右 的 直 肠 癌 患 者 接 受 了 A P R 手

术 ， 主 要 是 低 位 直 肠 癌 患 者 。 甚 至 有 部 分 回 顾 性

研 究 [ 1 4 ]报道中低位直肠癌患者APR手术的5年生存

率低于AR，分析原因与与APR手术标本在直肠系

膜 末 端 与 肛 管 交 界 处 存 在 缺 乏 直 肠 旁 组 织 被 覆 的

薄 弱 区 和 狭 窄 区 有 关 ， 这 一 解 剖 特 点 是 导 致 A P R

手术CRM阳性率和术中肿瘤或肠管破裂发生率更

高的根本原因 [15]。因此，柱状ARP及肛提肌外腹

会阴联合切除术（ELAPE）等“扩大APR”术式

研 究 获 得 越 来 越 多 的 关 注 ， 同 时 也 掀 起 了 对 中 低

位直肠癌切除范围的争议 [ 16]。然而，面对这 些争

议 ， 应 清 醒 的 认 识 到 这 些 回 顾 性 研 究 的 缺 陷 ， 即

接受APR手术的患者以低位（肿瘤距肛缘<6 cm）

直肠癌为主，而接受AR手术的患者的病灶往往位

于中低位（肿瘤距肛缘<10 cm）；其中位于中位

（ 6 ~ 1 0  c m ） 的 直 肠 肿 瘤 由 于 有 直 肠 系 膜 包 绕 ，

因此，CRM阳性率要明显低于低位直肠。所以将

ARP与AR手术笼统的进行比较有失公允。

肿瘤位置是决定手术方式的关键因素 [17]。作

者 回 顾 以 往 文 献 ， 很 少 有 研 究 对 肿 瘤 的 位 置 进 行

过 仔 细 分 层 分 析 。 另 外 ， 新 辅 助 放 化 疗 能 够 降 低

肿 瘤 分 期 ， 提 高 C R M 阴 性 率 和 R 0 切 除 率 ， 但 以

往 A P R 手 术 与 A R 手 术 疗 效 比 较 的 研 究 未 将 新 辅

助 化 疗 患 者 纳 入 其 中 。 经 过 新 辅 助 放 化 疗 的 进 展

期 中 低 位 直 肠 癌 患 者 A P R 手 术 与 A R 手 术 疗 效 是

否 还 存 在 差 距 ， 尚 未 见 相 关 报 道 。 因 此 ， 本 研 究

对 术 前 接 受 新 辅 助 放 化 疗 的 进 展 期 中 低 位 直 肠 癌

患 者 的 肿 瘤 位 置 和 手 术 方 式 进 行 分 层 研 究 。 从 理

论 上 讲 对 有 直 肠 系 膜 包 绕 的 中 位 直 肠 癌 实 施 A R

手 术 ， 其 疗 效 应 优 于 低 位 直 肠 癌 的 A P R 手 术 。 然

而 本 研 究 结 果 显 示 肿 瘤 距 肛 缘 距 离 6 ~ 7  c m 组 患

者 保 留 肛 门 括 约 肌 手 术 的 3 年 D F S 率 （ 9 1 . 8 9 % ）

虽 然 高 于 2 ~ 3  c m 组 患 者 切 除 肛 门 括 约 肌 手 术 的

3 年 D S F 率 （ 8 0 . 9 5 % ） ， 但 差 异 并 无 统 计 学 意 义

（P>0 .05），分析原因可能与新辅助放化疗降低
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了肿瘤T分期有关。生存分析结果显示：是否保留

肛 门 括 约 肌 对 患 者 的 预 后 无 显 著 影 响 ， 但 是 对 于

肿瘤距肛缘4~5 cm的患者而言，保留肛门括约肌

手 术 虽 然 保 留 肛 门 ， 但 却 并 不 能 使 患 者 从 生 存 期

中获益。C OX回归模型多因素分析结果显示：术

后淋巴结状况与CRM状况仍然是进展期中低位直

肠 癌 患 者 生 存 预 后 的 主 要 影 响 因 素 ， 提 示 术 前 新

辅助放化疗的降低了肿瘤分期，提高了T0和T1患者

的比例，可能弱化了ELAPE手术对低位直肠癌的

治疗对用，但对于T3~4期的低位直肠癌患者还是应

该 遵 循 肛 提 肌 外 切 除 的 原 则 ， 以 保 证 R 0切 除 率 和

CRM阴性率。

综 上 所 述 ， 术 前 新 辅 助 放 化 疗 是 进 展 期 肿 瘤

获得R 0切除及CRM阴性的有力保障。尽管技术发

展 和 理 念 更 新 明 显 提 高 了 中 低 位 直 肠 癌 保 肛 手 术

的比例，但是，对于低位（肿瘤距肛缘<6 cm）直

肠 癌 ， 尤 其 是 侵 犯 肛 门 括 约 肌 的 超 低 位 直 肠 癌 ，

A P R 手 术 仍 然 毋 庸 置 疑 成 为 首 选 术 式 。 而 对 于 中

位（肿瘤距肛缘>6 cm）直肠癌以及部分低位直肠

癌(未侵及肛门括约肌者)，AR理应优先考虑。
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