
50·

罕少疾病杂志  2023年4月 第30卷 第 4 期 总第165期

【第一作者】李正杰，男，主治医师，主要研究方向：肝胆胰腺。E-mail：lzj0912@tom.com
【通讯作者】李正杰

·论著·

两种治疗模式对新辅助治疗达cCR/near-cCR中低位直肠癌患者远期预后
的影响
李正杰*

信阳市中心医院普外科 (河南 信阳 464000)

【摘要】目的 探讨新辅助治疗后达临床完全缓解(cCR)或接近临床完全缓解(near-cCR)后续保守治疗和根治手术对中低位直肠癌患者远期预后的影响。方法 回顾
性分析我院2014年1月至2020年6月收治新辅助治疗后达cCR或near-cCR中低位直肠癌患者共247例临床资料，其中后续行等待观察或局部切除方案治疗
共124例设为保守组，后续行根治手术方案治疗并达ypCR共123例设为根治组，分析保守治疗后总体疗效，比较两组随访3年生存情况、器官保留率及
括约肌保留率。结果 (1)两组患者年龄、性别、肿瘤距切缘距离、肿瘤分化程度、肿瘤临床分期及治疗前血清CEA水平比较差异无显著性(p>0.05)；根治
组同步放化疗比例显著高于保守组(P<0.05)；(2)至随访截止时间评估确认为near-cCR和cCR患者中处于无病生存状态患者比例分别为92.31%(24/26)，
85.71%(84/98)；(3)保守组患者局部再发率、远处转移率、随访3年器官保留率及括约肌保留率分别为24.19%(30/124)、8.06%(10/124)，
85.48%(106/124)，95.16%(118/124)；(4)保守组中cCR、near-cCR及根治组患者无病生存率和肿瘤特异性生存率比较差异无统计学意义(P>0.05)。结论 
中低位直肠癌患者新辅助治疗后达cCR或near-cCR行保守治疗可获得与行根治切除术治疗患者相近远期临床获益，提示该治疗模式可作为新辅助治疗效
果良好患者保留器官功能潜在选择。
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Influence of Two Kinds of Treatment Modes on Long-term 
Prognosis of Patients with Middle and Low Rectal Cancer 
Achieved to cCR or Near-cCR after Neoadjuvant Treatment 
LI Zheng-jie*.
Department of General Surgery, Xinyang Central Hospital, Xinyang 464000, Henan Province, China

Abstract: Objective To investigate the influence of conservative treatment and radical operation on long-term prognosis of patients with middle and low 
rectal cancer achieved to cCR or near-cCR after neoadjuvant treatment. Methods Clinical data of 247 patients with middle and low rectal cancer 
achieved to cCR or near-cCR after neoadjuvant treatment were retrospectively chosen in the period from January 2014 to June 2020 in our 
hospital and divided into 2 groups including conservative group (124 patients) with conservative treatment and radical group (123 patients) with 
radical operation protocol; and the overall clinical effects of patients with conservative treatment were analyzed, and the survival in 3 years with 
follow-up, organ retention rate and sphincter retention rate of 2 groups were compared. Results (1)There was no significant difference in age, 
gender, distance between tumor and cutting edge, degree of tumor differentiation, clinical stage of tumor and serum CEA level before treatment 
between 2 groups(P>0.05). The proportion of concurrent radiotherapy and chemotherapy of radical group were significantly higher than 
conservative group(P<0.05). (2)By the end time points of follow-up, the proportion of disease-free survival state in patients confirmed as near-cCR 
and cCR were separately 92.31% (24/26), 85.71% (84/98). (3)The local recurrence rate, distant metastasis rate, organ retention rate and sphincter 
retention rate in 3 year with follow-up were separately 24.19% (30/124), 8.06% (10/124), 85.48% (106/124), 95.16% (118/124). (4)There was 
no significant difference in disease-free survival rate and tumor specific survival rate among 3 groups(P>0.05). Conclusion After neoadjuvant 
treatment, the patients with middle and low rectal cancer can achieve the same clinical benefits as those with radical resection after reaching 
CCR or near CCR for conservative treatment and the results suggested that treatment mode can be used as the potential choice for retain organ 
function in patients with excellent effects of neoadjuvant treatment. 
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　　目前研究显示中低位直肠癌行新辅助放化疗后pCR比例约为
15%-35%，此类患者随访5年生存率接近90%，且术后远期局部
再发极低[1]；以上证据提示此类人群接受根治性切除术治疗存在
争议，保肛术后往往因严重并发症导致生活质量明显下降[2]。近
年来越来越多学着针对中低位直肠癌放化疗后达cCR患者采用等
待/观察疗法治疗，并能够获得与根治手术后后pCR患者接近总生
存率[3]；而对于显著降期或达near-cCR患者亦有学者认为可采用
等待/观察疗法或行器官保留手术[4]。本文回顾性分析我院2014年
1月-2020年6月收治新辅助治疗后达cCR或near-cCR中低位直肠
癌患者共247例临床资料，旨在探讨中低位直肠癌患者新辅助治
疗后达cCR或near-cCR后续保守方案和根治手术方案对远期临床
预后的影响。

1  资料与方法
1.1 临床资料  纳入我院2014年1月-2020年6月收治新辅助治疗后
达cCR或near-cCR中低位直肠癌患者共247例，其中后续行等待
观察或局部切除方案治疗共124例设为保守组，后续行根治手术
方案治疗并达ypCR共123例设为根治组。
　　纳入标准：根据影像学检查、肠镜及手术病理活检确诊中低
位直肠癌；病理组织学为腺癌；均行新辅助放化疗达cCR或near-
cCR。排除标准：合并其他系统恶性肿瘤；合并远处转移；既往
放化疗史；免疫系统疾病。研究方案经本院伦理委员会批准。
1.2 评价标准  新辅助治疗结束后6~16周参考Habr-Gama和
MSKCC标准完成疗效评价[5]；其中cCR判定标准包括：直肠指诊
未触及结节或溃疡；内镜下符合cCR典型表现；MRIT2-DWI可见
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原肿瘤部位无异常表现或明显纤维化。near-cCR指指诊可触摸到
光滑硬结样瘢痕异常；内镜下呈放疗后显著消退改变；MRI T2-DWI 
可见原肿瘤部位明显纤维化，ADC成像中可见少量高信号残留；肿
瘤局部再发局限于肠壁内，且淋巴结退缩，同时cCR或near-cCR诊
断还需符合：(1)治疗后血清CEA复常；(2)未见远处转移。
1.3 随访终点事件  (1)主要终点事件包括非肿瘤再发无病生存率
和肿瘤特异性生存率；其中非肿瘤再发无病生存为接受新辅助治
疗后一定时间内死亡、术后局部再发或远处转移发生的时间；除
外未接受手术治疗后局部再发；肿瘤特异性生存指接受新辅助治
疗后一定时间内发生直肠癌相关死亡事件的时间[5]；(2)次要终点
事件包括器官保留率和括约肌保留率；器官保留指新辅助治疗后
达cCR或near-cCR且器官保留；括约肌保留指接受等待观察、局
部切除或保肛手术治疗[6]。
1.4 统计学方法  选择SPSS 20.0软件处理数据；不符合正态分布
计量资料比较采用U检验，以M(Q1，Q3)表示；计数资料比较采
用χ

2检验，以%表示；生存时间比较采用Kaplan-Meier中log-
rank检验；P<0.05为差异有统计学意义。

2  结   果
2.1 基线资料分析  两组患者年龄、性别、肿瘤距切缘距离、肿瘤
分化程度、肿瘤临床分期及治疗前血清CEA水平比较差异无显著性
(P>0.05)；根治组同步放化疗比例显著高于保守组(P<0.05)；见表1。 
2.2 疗效分析

2.2.1 保守组  首次评估确认为near-cCR共26例患者中接受局部切
除14例，其中ypT0Nx期患者12例再次评估确认为cCR；局部切除
术后均未见局部再发，远处转移4例中肺转移3例接受根治切除，
1例骨转移接受化疗；其余12例患者接受等待/观察，其中出现局
部再发8例，均行挽救性根治切除；至随访截止时间处于无病生
存状态患者比例为92.31%(24/26)。
2.2.2 根治组  首次评估确认为cCR 共98例患者，其中ypT0Nx期
患者2例接受局部切除并经再次评估确认为cCR；肿瘤局部再发
率22.45%(22/98)，其中接受补救性手术治疗18例，包括：接受
根治手术治疗10例，均未见局部再发；接受局部切除手术治疗8
例，其中出现局部再发2例。远处转移率为6.12%(6/98)。
2.3 入选患者随访情况分析  随访截止时间为2018年12月；其中
保守组随访9-85个月，中位随访时间为37.0个月，随访中因非直
肠癌原因死亡6例。保守组患者局部再发率为24.19%(30/124)，
局部再发时间为5-64个月，中位时间为13.0个月；远处转移率、
随访3年器官保留率及括约肌保留率分别为8.06%(10/124)，
85.48%(106/124)，95.16%(118/124)；见表2。
　　保守组cCR和near-cCR患者随访3年非肿瘤再发无病生存
率分别为88.26%，83.49%；根治组患者随访3年无病生存率为
94.81%；保守组cCR和near-cCR患者、根治组患者随访3年肿瘤
特异性生存率分别为100.00%，100.00%，94.02%；保守组中
cCR、near-cCR及根治组患者无病和肿瘤特异性生存率比较差异
无统计学意义(P>0.05)。

表1 基线资料分析
指标                                                                                     保守组(n=124)    根治组(n=123)   P
性别                                              男性                                     76             890.41
                                                       女性                                     48             34 
年龄[岁，M(Q1，Q3)]                                                         61(35-74)             59(37-77) 0.38
肿瘤距切缘距离[cm，M(Q1，Q3)]                                     4(1-9)             5(1-8) 0.62
分化程度                                   高分化                                     10             17 0.61
                                                      中分化                                     100             86 
                                                      低分化                                     14             20 
临床分期                T1N+                                     2 0             0.37
                                                      T2N0                                     14             4 
                                                      T3N0                                     18             3 
                                                      T2N+                                     12             12 
                                                      T3N+                                     78             102 
                                                      T4N+                                     0                                 2 
治疗前血清CEA水平(ug/L)    <5 110                                     90             0.48
                                                      ≥5                  14             33 
新辅助治疗方案                        放疗+同步化疗                 94             123                     0.03
                                                       放疗+同步/诱导/巩固化疗             30             0

表2 保守组肿瘤学事件和功能保留情况分析
事件类型                                                            发生率

总局部再发                              24.19%(30/124)

挽救性根治切除术后局部再发          0.00%(0/18)

局部切除术后局部再发          8.33%(2/24)

总远处转移                              8.06%(10/124)

不可根治性远处转移                              3.23%(4/124)

首次可根治性远处转移          4.84%(6/124)

直肠癌相关死亡                              0.00%(0/124)

非直肠癌相关死亡                               4.84%(6/124)

器官保留率                              85.48%(106/124)

括约肌保留率                              95.16(118/124)

3  讨   论
　　大量临床研究显示[7-8]，直肠癌患者行新辅助放化疗+根治性
切除术治疗后局部再发率均在5%以内；而新辅助放化疗后患者中
达ypCR比例约为15%-30%，此类患者行根治切除手术存在治疗
过度问题；即使行保肛手术仍需面对术后并发症多发、生活质量
显著下降等问题，难以满足临床需要。如何在保证生存获益基础
上更为完整保留直肠肛门功能已受到医学界的广泛关注。
　　目前研究均证实新辅助治疗后达cCR患者行等待/观察疗效
效果确切，总生存率与接受根治性切除术后达ypCR 患者接近甚
至更优；其中达cCR患者随访观察肿瘤局部再发率、补救手术成
功率及远处转移率分别达20%~25%，85%~90%，8%~10%[9]。
本次研究结果中，保守组患者局部再发率和远处转移率分别为
24.19%(30/124)，8.06%(10/124)，与以往报道结果相符，提示新
辅助治疗后达cCR或near-OCR患者肿瘤生物学行为具有相似规律。
　　目前临床针对新辅助治疗后cCR评价标准并未完全统一，且
无权威数据支持[10]；本研究在既往研究基础上结合影像学、内镜
等检查手段及MSKCC标准综合评估；研究显示达near-cCR 患者
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一线治疗多采用局部切除术，但总体生存获益与cCR患者和ypCR
患者接近；有学者报道提示[11]，临床cCR真实诊断率仅为5%，而
ypCR率则接近20%，说明约15%患者接受非必需根治手术治疗；
笔者认为通过引入near-CR这一诊断有助于扩大等待/观察和局部
切除术适用范围，使部分未达cCR诊断标准但已达pCR患者实现
器官功能保留；此外95%以上肿瘤局部再发局限于肠壁内，故局
部切除亦可作为潜在补救性手术治疗方式[12]。
　　本次研究采用非肿瘤再发无病生存率作为评估新辅助治疗后
达cCR或near-cCR 患者生存终点事件指标；已有研究显示[13]，等
待/观察过程中出现局部复发与TME术后局部再发存在明显差异，
故有学者采用局部再发这一概念。目前认为影响非肿瘤再发无进
展生存因素主要为远处转移；本次研究结果中，新辅助治疗后达
cCR和near-cCR患者非肿瘤再发无进展生存率和根治切除术后达
ypCR患者总生存获益方面组间比较差异无统计学意义(P>0.05)，
与国外学者报道结果一致[14]；笔者注意到10例发生远处转移患者
中初始可行根治切除6例，其中4例实现长期生存，这亦说明中低
位直肠癌患者生存获益增加一方面受局部控制影响，另一方面发
生转移后给予更为积极有效多学科治疗亦是极为关键。此外本次
研究与以往报道存在差异，除局部进展期直肠癌外还纳入cT1N+/
cT2N0患者；而 cT2-3a/bN0期新辅助治疗后CR比例往往可达
35%以上[15]；根据以上数据笔者认为新辅助治疗进可提高早期直
肠癌达cCR比例。
　　本次研究亦存在一定不足：(1)直肠癌患者对于保留直肠强烈意
愿对直接影响治疗决策，使得设计等待/观察疗法和局部切除手术研
究往往难以实现随机对照设计，导致证据级别相对较低；(2)本次研
究中新辅助治疗未全部采用强化治疗方案导致存在混杂因素影响。
　　综上所述，中低位直肠癌患者新辅助治疗后达cCR或near-
cCR行保守治疗可获得与行根治切除术治疗患者相近远期临床获
益，提示该治疗模式可作为新辅助治疗效果良好患者保留器官功
能潜在选择。
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