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【摘要】　目的　探讨直肠癌新辅助治疗后近临床完全缓解（near‑cCR）患者行等待观察策略的预

后及肿瘤复发的影响因素。方法　采用回顾性队列研究方法。收集 2013 年 1 月至 2017 年 12 月收治

的 463 例（山西省人民医院 89 例、山西省肿瘤医院 374 例）低位进展期直肠癌行新辅助治疗患者的临

床病理资料；男 258 例，女 205 例；年龄为（62±7）岁。患者新辅助治疗后 6 周接受疗效评估，行等待观

察策略的 near‑cCR 患者全面复查后追加辅助化疗 6 个疗程。观察指标：（1）新辅助治疗情况。（2）影

响直肠癌新辅助治疗达到 near‑cCR 行等待观察策略患者肿瘤复发的因素。（3）预后分析。正态分布

的计量资料组间比较采用独立样本 t检验。计数资料组间比较采用 χ²检验。等级资料比较采用非参

数秩和检验。采用 Kaplan‑Meier 法绘制生存曲线，log‑rank 检验进行生存分析。多因素分析采用二元

logsitic 回归模型。结果　（1）新辅助治疗情况。新辅助治疗后达到 near‑cCR 患者 136 例，其中 86 例行

等待观察策略，50 例行腹腔镜直肠癌根治术。86 例行等待观察策略患者中，临床分期Ⅱ期 29 例、Ⅲ期

57 例；按内镜下肿瘤退缩情况分为瘢痕型 27 例、溃疡型 16 例、结节型 20 例、炎症水肿型 23 例。（2）影

响直肠癌新辅助治疗达到 near‑cCR 行等待观察策略患者肿瘤复发的因素。多因素分析结果显示：年

龄是直肠癌新辅助治疗后达到 near‑cCR 行等待观察策略患者肿瘤复发的独立保护因素（优势比=
0.88，95% 可信区间为 0.81~0.97，P<0.05）；溃疡型肿瘤分型相对瘢痕型是其独立危险因素（优势比=
4.22，95% 可信区间为 1.01~17.64，P<0.05）。（3）预后分析。136例达到 near‑cCR 患者随访时间为 65（60~
72）个月，86 例行等待观察策略患者 5 年总生存率为 84.9%，50 例行腹腔镜直肠癌根治术患者 5 年总生

存率为 76.0%，两者生存情况比较，差异无统计学意义（χ²=1.94，P>0.05）。86 例行等待观察策略患者

中，瘢痕型、溃疡型、结节型、炎症水肿型患者 5 年总生存率分别为 81.5%、75.0%、85.0%、95.7%；4 者总

生存率比较，差异无统计学意义（χ²=3.64，P>0.05）。结论　与行腹腔镜直肠癌根治术比较，直肠癌新辅

助治疗后达到 near‑cCR 患者行等待观察策略安全、可行。年龄是直肠癌新辅助治疗后达到 near‑cCR 行

等待观察策略患者肿瘤复发的独立保护因素；与瘢痕型肿瘤分型比较，溃疡型是其独立危险因素。
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【Abstract】 Objective　To investigate the prognosis of rectal cancer patients with wait and 
see strategy after near clinical complete response(near-cCR) to neoadjuvant therapy and influencing 
factors for tumor recurrence. Methods The retrospective cohort study was conducted. The clinico-
pathological data of 463 patients with low advanced rectal cancer who underwent neoadjuvant 
therapy, including 89 cases in Shanxi Provincial People's Hospital and 374 cases in Shanxi Cancer 
Hospital, from January 2013 to December 2017 were collected. There were 258 males and 205 females, 
aged (62±7)years. Patients received efficacy evaluation at 6 weeks after neoadjuvant therapy, in 
which patients with near-cCR who adhered to wait and see strategy received 6 cycles of additional 
adjuvant chemotherapy after comprehensive reexaminations. Observation indicators: (1)situations 
of neoadjuvant therapy; (2) influencing factors for tumor recurrence of rectal cancer patients with 
wait and see strategy after near-cCR to neoadjuvant therapy; (3) prognostic analysis. Comparison of 
measurement data with normal distribution between groups was conducted using the independent 
sample t test. Comparison of count data between groups was conducted using the chi‐square test. 
Comparison of ordinal data was conducted using the nonparameter rank sum test. The Kaplan-Meier 
method was used to draw survival curve, and the log‐rank test was used for survival analysis. The 
binary logistic regression model was used for univariate and multivariate analyses. Results (1)
Situations of neoadjuvant therapy. There were 136 patients achieving near-cCR after neoadjuvant 
therapy, including 86 cases adhering to wait and see strategy and 50 cases undergoing laparoscopic 
radical resection of rectal cancer. Of 86 cases with wait and see strategy, 29 cases were in clinical 
stage Ⅱ and 57 cases were in stage Ⅲ. There were 27 cases of scar type, 16 cases of ulcer type, 20 cases 
of nodule type, 23 cases of inflammatory edema type based on endoscopic tumor regression. (2) 
Influencing factors for tumor recurrence of rectal cancer patients with wait and see strategy after 
near-cCR to neoadjuvant therapy. Results of multivariate analysis showed that age was an indepen-
dent protective factor for tumor recurrence of rectal cancer patients with wait and see strategy after 
near-cCR to neoadjuvant therapy (odds ratio=0.88, 95% confidence interval as 0.81−0.97, P<0.05). 
Compared with scar type, the ulcer type was an independent risk factor (odds ratio=4.22, 95% 
confidence interval as 1.01-17.64, P<0.05). (3) Prognostic analysis. All the 136 patients achieving 
near-cCR were followed up for 65(range, 60−72)months. The 5-year overall survival rate was 84.9% 
of 86 patients with wait and see strategy, versus 76.0% of 50 patients undergoing laparoscopic radical 
resection of rectal cancer, showing no significant difference between them (χ2=1.94, P>0.05). Of 
86 patients with wait and see strategy, the 5-year overall survival rate was 81.5%, 75.0%, 85.0%, 95.7% 
for cases of scar type, ulcer type, nodule type, inflammatory edema type, showing no significant 
difference among them (χ2=3.64, P>0.05). Conclusions　Compared with laparoscopic radical resec-
tion of rectal cancer, wait and see strategy is safe and feasible for rectal cancer patients after near-
cCR to neoadjuvant therapy. Age is an independent protective factor for tumor recurrence of rectal 
cancer patients with wait and see strategy after near-cCR to neoadjuvant therapy. Compared with scar 
type, ulcer type is an independent risk factor.

【Key words】 Rectal neoplasms;    Neoadjuvant therapy;    Near clinical;    Complete response; 
Wait and see;    Radical surgery;    Risk factor;    Efficacy
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新辅助放化疗联合全直肠系膜切除术已成为

进展期直肠癌降低复发率以及超低位Ⅱ期直肠癌

提高保肛率的标准治疗方案［1‑9］。新辅助治疗后

50%~80% 的直肠癌患者肿瘤降期，R0 切除率可提

高至 70%，中低位直肠癌的保肛率为 60%~80%，

10%~30% 的患者经治疗后肿瘤消失可达到临床完

全缓解（clinical complete response，cCR）或病理学

完全缓解（pathological complete response，pCR）［10‑21］。

部分患者治疗后虽然无法达到严格的 cCR 标准，但

手术切除后病理学复检已达 pCR。该部分患者的

后 续 治 疗 一 直 是 该 领 域 的 焦 点 、难 点 问 题［22‑24］。

2015 年研究者提出近临床完全缓解（near clinical 
complete response，near‑cCR）概念［21］。本研究回顾

性分析 2013 年 1 月至 2017 年 12 月收治的 463 例

（山西省人民医院 89 例、山西省肿瘤医院 374 例）低

位进展期直肠癌行新辅助治疗患者的临床病理资

料，探讨 near‑cCR 患者行等待观察策略的预后及肿

瘤复发的影响因素。
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资料与方法

一、一般资料

采用回顾性队列研究方法。收集 463 例低位

进展期直肠癌行新辅助治疗患者的临床病理资料；

男 258 例，女 205 例；年龄为（62±7）岁。本研究通过

山西省肿瘤医院医学伦理委员会审批，批号为 002 
013jzcyj034。患者及其家属均签署知情同意书。

二、纳入标准和排除标准

纳入标准：（1）病理学检查确诊为直肠腺癌。（2）
AJCC 第 7 版肿瘤分期为Ⅱ~Ⅲ期。（3）肿瘤上极距

肛缘距离≤7 cm。

排除标准：（1）诊断直肠癌<5 年，同时确诊其

他恶性肿瘤。（2）未在研究者中心规律随访≥2 年。

（3）错配修复蛋白缺失或微卫星不稳定。（4）新辅助

治疗后复查项目不全。（5）行经肛局部切除术。

三、治疗方法

（1）放疗：采用调强放射治疗技术，肿瘤靶区放

射剂量为 50 Gy，2Gy/次，5 次/周，治疗 5 周。（2）化

疗：采用 3 周期新辅助化疗，化疗方案包括氟尿嘧

啶或卡培他滨单药方案，或以氟尿嘧啶或卡培他滨

为基础的联合化疗方案等。

患者新辅助治疗后 6 周接受疗效评估。行等

待观察策略的 near‑cCR 患者全面复查后追加辅助

化疗 6 个疗程（化疗方案同新辅助化疗［17‑18］）后等待

观察直至进展，出现复发进展患者行腹腔镜直肠癌

根治术。

四、观察指标和评价标准

观察指标：（1）新辅助治疗情况。（2）影响直肠

癌新辅助治疗达到 near‑cCR 行等待观察策略患者

肿瘤复发的因素。（3）预后分析。

评价标准：cCR 评价方法和标准为新辅助治疗

最后 1 次放疗后第 6 周，参照文献［8］的标准评估新

辅助治疗后直肠癌病灶。（1）直肠指诊未触及结节

或溃疡。（2）内镜检查结果示黏膜下白色瘢痕、新生

毛细血管或正常肠壁，无溃疡或硬结，多点活组织

病理学检查结果均为阴性。（3）MRI 检查弥散加权

成像或 T2 加权成像结果显示：原肿瘤部位表现为

正常肠壁或显著纤维化。（4）CEA 正常。（5）CT 检查

未见远处转移。

near‑cCR 标准：放化疗后经体格检查及辅助检

查，发现肿瘤对放化疗有较好的反应，呈现瘢痕化

为主的改变，但尚未达到 cCR 的诊断标准。内镜下

可见表浅瘢痕、溃疡或结节但 MRI、病理学检查结

果均为阴性，其余参照 cCR 评价标准。

五、随访

采用门诊、电话、微信等方式进行随访。了解

患者肿瘤复发和生存情况。随访时间截至 2022 年

12 月 31 日。

六、统计学分析

应用SPSS 25.0统计软件进行分析。正态分布的

计量资料以 x±s表示，组间比较采用独立样本 t检
验。计数资料以绝对数表示，组间比较采用χ²检验。

等级资料比较采用非参数秩和检验。采用 Kaplan‑
Meier 法绘制生存曲线，log‑rank 检验进行生存分

析。多因素分析采用二元 logistic 回归模型。P<0.05
为差异有统计学意义。

结 果

一、新辅助治疗情况

463 例患者中，新辅助治疗后未达到 near‑cCR
患者 327 例，均行腹腔镜全直肠系膜直肠癌根治术。

新辅助治疗后达到 near‑cCR 患者 136 例，其中 86 例

行等待观察策略，50 例行腹腔镜直肠癌根治术。

86 例行等待观察策略患者中，临床分期Ⅱ期 29 例、

Ⅲ期57例；按内镜下肿瘤退缩情况分为瘢痕型27例、

溃疡型 16 例、结节型 20 例、炎症水肿型 23 例。

二、影响直肠癌新辅助治疗达到 near‑cCR 行等

待观察策略患者肿瘤复发的因素

单因素分析结果显示：年龄、肿瘤体积、肿瘤分

型均是影响直肠癌新辅助治疗后达到 near‑cCR 行

等待观察策略患者肿瘤复发的相关因素（P<0.05）；

齿状线上距离、肿瘤 T 分期、肿瘤 N 分期、组织学分

级均不是影响直肠癌新辅助治疗后达到near‑cCR行

等待观察策略患者肿瘤复发的相关因素（P>0.05）。

见表 1。多因素分析结果显示：年龄是直肠癌新辅

助治疗后达到 near‑cCR 行等待观察策略患者肿瘤

复发的独立保护因素（OR=0.88，95%CI为 0.81~0.97，

P=0.006）；溃疡型肿瘤分型相对瘢痕型是其独立危

险因素（OR=4.22，95%CI为 1.01~17.64，P=0.049）。

三、预后分析

136 例达到 near‑cCR 患者随访时间为 65（60~
72）个月，86 例行等待观察策略患者 5 年总生存率

为 84.9%，50 例行腹腔镜直肠癌根治术患者 5 年总

生存率为 76.0%，两者生存情况比较，差异无统计

学意义（χ²=1.94，P=0.164）。见图 1。

86 例行等待观察策略患者中，瘢痕型、溃疡型、

结节型、炎症水肿型患者5年总生存率分别为81.5%、

75.0%、85.0%、95.7%；4 者总生存率比较，差异无统

计学意义（χ²=3.64，P=0.303）。见图 2。
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讨 论

2004 年研究者提出直肠癌新辅助治疗后等待

观察策略［17］。2018 年发布的 15 个国家、47 家医学

中心 1 009 例新辅助治疗后行等待观察策略直肠癌

患者的研究结果显示：880 例达到 cCR 的患者中位

随访时间为 3.3 年，2 年内肿瘤局部复发的累积发

生比例为 25.2%，其中 88% 发生于 2 年内，97% 发生

于肠壁；肿瘤远处转移率为8%，患者5年总生存率和

无病生存率分别为 85% 和 94%［25］。该研究证实直肠

癌行等待观察策略的安全性，也与现阶段结论相

符［26‑30］。但目前临床实践中，研究者对pCR判断存在

困惑，对治疗方案选择存在分歧。直肠癌新辅助治

疗后的 cCR 概念和标准是研究的基础，可用于预测

pCR［31‑33］。但目前临床医师评估 cCR 仍有不足［34‑36］。

本研究单因素分析结果显示：年龄、肿瘤体积、

肿瘤分型是影响直肠癌新辅助治疗后达到 near‑cCR
行等待观察策略患者肿瘤复发的相关因素。这与文

献［22］相符。本研究多因素分析结果提示直肠癌新

辅助治疗后达到 near‑cCR 行等待观察策略患者中，

年轻的患者和肿瘤分型为溃疡型肿瘤需谨慎施行。

已行等待观察策略患者需提高随访频率，如肿瘤复

发需及时治疗。本研究预后分析结果显示：直肠癌

新辅助治疗后达到 near‑cCR 患者行等待观察策略

和行腹腔镜直肠癌根治术 5 年总生存率比较，差异

无统计学意义；不同肿瘤分型行等待观察策略患者

5 年总生存率比较，差异也无统计学意义。这提示

对于直肠癌新辅助治疗后达到 near‑cCR 患者行等

图1　136 例低位进展期直肠癌新辅助治疗后达到近临床

完全缓解患者行不同治疗方式的总生存曲线

Figure 1 Overall survival of 136 locally advanced rectal 
cancer patients with different treatments after near 
clinical complete response to neoadjuvant therapy

表1　影响 86 例低位进展期直肠癌新辅助治疗后

达到近临床缓解行等待观察策略患者

肿瘤复发的单因素分析

Table 1 Univariate analysis of tumor recurrence
in 86 locally advanced rectal cancer patients
with wait and see strategy after near clinical
complete response to neoadjuvant therapy

临床病理因素

年龄（x±s，岁）

齿状线上距离
    （例）

    ≤3 cm
    >3 cm 且<5 cm
    5~7 cm
肿瘤体积（例）

    <1/2 环周

    1/2~3/4 环周

肿瘤 T 分期（例）

    T2 期

    T3 期

肿瘤 N 分期（例）

    N+期

    N0 期

组织学分级（例）

    低分化

    中分化

肿瘤分型（例）

    瘢痕型

    溃疡型

    结节型

    炎症水肿型

赋值

-

1
2
3

0
1

0
1

1
0

1
0

1
2
3
4

肿瘤复发

是（28 例）

60±5

14
14

0

7
21

0
28

25
3

8
20

8
9
8
3

否（58 例）

63±7

24
21
13

28
30

9
49

47
11

6
52

19
7

12
20

统计
量值

t=2.14

Z=1.62

χ²=4.24

χ²=3.34
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图2　86 例低位进展期直肠癌新辅助治疗后达到近临床

完全缓解行等待观察策略不同肿瘤分型患者的总

生存曲线

Figure 2 Overall survival of different types of 86 locally 
advanced rectal cancer patients with wait and see 
strategy after near clinical complete response to 
neoadjuvant therapy
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待观察策略安全、可行。

综上，与行腹腔镜直肠癌根治术比较，直肠癌

新辅助治疗后达到near‑cCR患者行等待观察策略安

全、可行。年龄是直肠癌新辅助治疗后达到near‑cCR
行等待观察策略患者肿瘤复发的独立保护因素；与

瘢痕型肿瘤分型比较，溃疡型是其独立危险因素。
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