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局部进展期直肠癌新辅助治疗后淋巴结检出数目

的影响因素分析
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［摘要］　目的：探讨局部进展期直肠癌新辅助治疗后，影响术后淋巴结检出数目的相关因素及其意义。方法：回顾
性分析直肠癌新辅助治疗的随机对照ＩＩＩ期临床研究中（ＦＯＷＡＲＣ研究）接受了根治性手术的患者，评估各项临床、
影像及病理因素对淋巴结检出数目的影响，并根据不同的肿瘤消退分级（ｔｕｍｏｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｇｒａｄｅ，ＴＲＧ），评估淋巴结检
出数目、阳性淋巴结比例、癌结节、脉管癌栓和神经束浸润的情况。结果：纳入临床研究中４４４例接受新辅助治疗及
根治性手术的直肠癌患者，平均检出淋巴结数目１１个，多因素分析结果显示年龄、肿瘤纵径、新辅助治疗方案以及
ＴＲＧ是影响淋巴结检出数目的独立因素。ＴＲＧ０～３级患者检出淋巴结数目中位值为８、１０、１１、１３枚，差异有统计学
意义（Ｐ＝０．００１）；检出阳性淋巴结的比例分别为７．８％、１４．７％、２１．８％及３８．３％，差异有统计学意义（Ｐ＜０．００１）；
检出癌结节（Ｐ＝０．００２），以及脉管癌栓或神经束浸润（Ｐ＝０．００５）的比例差异也有统计学意义。结论：直肠癌新辅助
治疗后，淋巴结检出数目减少，尤其对新辅助治疗治疗敏感的患者，检出淋巴结数目较少，但并不一定提示预后不

良，有待进一步结合生存分析最适宜的淋巴结检出数目。
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　　近年来，结直肠癌的发病率呈逐年上升趋势，发
病率和死亡率均跃居世界第三位［１］。在中国，结直

肠癌发病率和死亡率均居第五位，并且中国直肠癌

发病率高于欧美国家［２３］，大部分患者初诊时为局

部进展期。目前，手术治疗仍然是最主要的根治手

段。美国癌症联合委员会（ＡｍｅｒｉｃａｎＪｏｉｎｔＣｏｍｍｉｔｔｅｅ
ｏｎＣａｎｃｅｒ，ＡＪＣＣ）和美国病理医师协会（Ｃｏｌｌｅｇｅｏｆ
ＡｍｅｒｉｃａｎＰａｔｈｏｌｏｇｉｓｔｓ，ＣＡＰ）均提出，为提高结直肠
癌术后分期的准确性和明确有无淋巴结转移，要求

至少检出１２枚淋巴结［４５］。美国国家综合癌症网络

指南则推荐直肠癌术后最少的淋巴结检出数目为

１０～１４枚［６］。然而，这些结论均根据的是结肠癌和

直肠癌患者未接受新辅助治疗而直接手术的数据。

对于局部进展期直肠癌，当前标准是术前新辅助放

化疗之后再行全直肠系膜筋膜切除（ｔｏｔａｌｍｅｓｏｒｅｃｔａｌ
ｅｘｃｉｓｉｏｎ，ＴＭＥ）手术［７］。已有多项研究指出，直肠癌

行新辅助放化疗后，术后检出的淋巴结数目明显减

少［８１０］，超过５０％的患者检出数目少于１２枚［１１１２］。

对于这些患者，是否存在分期评估不足或者是否提示

预后不良，目前尚无统一的认识。此外，既往研究多

是针对新辅助放化疗治疗，对于单纯新辅助化疗对淋

巴结检出数目的影响目前尚无研究报道。

本研究拟通过对局部进展期直肠癌新辅助治疗

的一项前瞻性 ＩＩＩ期随机对照研究［１３］（ＦＯＷＡＲＣ研
究）进行回顾性分析，探讨直肠癌新辅助放化疗和

新辅助化疗后，影响淋巴结检出数目的影响因素及

其意义。

１　材料与方法

１．１　一般资料
通过对 ｍＦＯＬＦＯＸ６联合或不联合放疗对比氟

尿嘧啶联合放疗新辅助治疗局部进展期直肠癌的前

瞻性随机对照 ＩＩＩ期临床研究（ＦＯＷＡＲＣ）的数据进
行回顾性分析，纳入的患者均经病理证实为直肠腺

癌，肿瘤下缘距离肛缘小于１２ｃｍ，术前经磁共振评
估分期为ｃＴ３－４和／或 Ｎ＋，且均接受了根治性手
术治疗。患者入组时间为２０１０年６月至２０１５年２
月，收集患者完整的临床资料、影像和病理资料，包

括年龄、性别、癌胚抗原（ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ，
ＣＥＡ）水平、新辅助治疗方案、肿瘤距肛缘距离、肿瘤
纵径、ＴＮＭ分期、术后病理分期、淋巴结检出数目、
阳性淋巴结数目、癌结节，、脉管癌栓、神经束浸润情

况等。本研究获得我院伦理委员会审批通过。

１．２　治疗方案
纳入的局部进展期直肠癌患者，根据临床研究

设计的治疗方案，对照组接受 ｄｅＧｒａｍｏｎｔ方案新辅
助治疗１程后，第２程化疗开始联合同步长程放疗，
术前共５程化疗，ＴＭＥ术后续行７程 ｄｅＧｒａｍｏｎｔ方
案辅助化疗；试验组一组为 ｍＦＯＬＦＯＸ６方案新辅助
化疗１程后，第２程起同步长程放疗，术前共５程
ｍＦＯＬＦＯＸ６方案化疗，ＴＭＥ术后续行 ７程辅助化
疗；另一组为单纯 ｍＦＯＬＦＯＸ６新辅助化疗 ４至 ６
程，每两周重复，之后行ＴＭＥ手术，术后续行ｍＦＯＬ
ＦＯＸ６辅助化疗６至８程。放疗均为长程放疗，１．８
至２．０Ｇｙ每天，每周 ５天，共 ２３至 ２８次，总剂量
４６．０Ｇｙ至５０．４Ｇｙ。
１．３　术后病理结果评估

所有手术标本均经４％中性甲醛固定后石蜡包
埋，根据ＡＪＣＣ病理分期系统（ＴＮＭ分期）第七版进
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行术后病理分期，记录 ｙｐＴＮＭ分期，并记录检出淋
巴结数目、阳性淋巴数目、脉管癌栓、神经束浸润情

况，是否存在癌结节及数目。

对原发灶新辅助治疗后的疗效评估采用 ＡＪＣＣ
和 ＣＡＰ指南［１４］肿瘤消退分级（ｔｕｍｏｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ
ｇｒａｄｅ，ＴＲＧ），分为４级：１）ＴＲＧ０级：完全反应，无
可见癌细胞残留；２）ＴＲＧ１级：中度反应，仅可见单
个癌细胞或癌细胞簇；３）ＴＲＧ２：轻度反应，纤维化
反应超过残留癌细胞；４）ＴＲＧ３级：仅少量肿瘤细胞
消退，大量癌细胞残留。

１．４　统计分析
应用ＳＰＳＳ２２．０统计学软件进行数据分析，对

计量资料均值比较采用独立样本 ｔ检验或方差分
析，淋巴结检出数目为计量资料，在评估影响淋巴结

检出数目的多因素分析中采用线性回归，以 Ｐ值 ＜
０．０５为差异具有统计学意义。

２　结　果

２．１　患者一般情况分析

纳入ＦＯＷＡＲＣ研究中接受新辅助放化疗或单
纯新辅助化疗的局部进展期直肠癌患者４４４例。其
中男性２９１例（６５．３％），女性１５６例（３４．７％），中
位年龄５５岁。低位直肠癌（肿瘤下缘距肛缘小于
５ｃｍ）患者占４８．４％，初诊临床分期为 ＩＩＩ期的患者
占７８．６％。其中 １４３例（３２．２％）患者接受 Ｄｅ
ｇｒａｍｏｎｔ联合放疗新辅助治疗，１４９例（３３．６％）接受
ｍＦＯＬＦＯＸ６联合放疗，另外１５２例（３４．２％）患者为
单纯ｍＦＯＬＦＯＸ６新辅助化疗。
４４４例患者完成新辅助治疗后均接受了ＴＭＥ手

术，根据 ＣＡＰ指南 ＴＲＧ分级，ＴＲＧ０级患者 ７７例
（１７．２％），ＴＲＧ１级１４２例（３２．０％），ＴＲＧ２级１５４
例（３４．７％），ＴＲＧ３级７１例（１６．０％）。根据第七版
ＡＪＣＣ分期，术后病理达到完全缓解（ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｏｍ
ｐｌｅｔｅｒｅｓｐｏｎｓｅ，ｐＣＲ）的患者有７１例（１６．０％），术后ｙｐＩ
期患者１１９例（２６．６％），ｙｐＩＩ期患者１６５例（３７．２％），
ｙｐＩＩＩ期患者８９例（２０．０％）（表１－２）。
２．２　影响淋巴结检出数目的临床病理因素

全组患者平均淋巴结检出个数（１１．１±６．０）
枚，阳性淋巴结个数（０．７±２．２）枚；淋巴结检出个
数≥１２枚的患者２０２例（４５．５％），淋巴结检出个数
＜１２枚２４２例（５４．５％）。
对影响淋巴结检出数目的单因素分析提示，患

者年龄（Ｐ＝０．００７），肿瘤纵径（Ｐ＝０．０２１），术前新

辅助治疗方案（Ｐ＜０．００１），ｙｐＴ分期（Ｐ＝０．０１８），
ｙｐＮ分期（Ｐ＝０．００２），ｙｐＴＮＭ分期（Ｐ＝０．００２）以
及ＴＲＧ（Ｐ＝０．００１）是影响淋巴结检出数目的影响
因素（表１、２）。
表１　基线一般情况与淋巴结检出数目的相关性
Ｔａｂｌｅ１．ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＤｅｍｏｇｒａｐｈｉｃｓｏｆＰａｔｉｅｎｔｓ
ａｎｄＮｕｍｂｅｒｏｆＬｙｍｐｈＮｏｄｅｓＥｘａｍｉｎｅｄ

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｎ（％） ＬＮｓ
（Ｍｅａｎ±ＳＤ） Ｐ

Ｇｅｎｄｅｒ ０．２２０
　Ｍａｌｅ ２９０（６５．３） １１．４±６．０
　Ｆｅｍａｌｅ １５４（３４．７） １０．６±６．０

Ａｇｅ ０．００７
　＞５５ ２１４（４８．２） １０．３±６．０
　≤５５ ２３０（５１．８） １１．９±５．９

ＤＴＡＶ（ｃｍ） ０．２２０
　＞５ ２２９（５１．６） １１．５±６．１

　≤５ ２１５（４８．４） １０．８±６．０
Ｔｕｍｏｒｌｅｎｇｔｈ（ｃｍ） ０．０２１
　＞４ ２１２（４７．７） １１．８±６．０

　≤４ ２３２（５２．３） １０．５±６．０
Ｎｅｏａｄｊｕｖａｎｔｒｅｇｉｍｅｎ ＜０．００１
　５ＦＵ＋ＲＴ １４３（３２．２） １０．１±５．４

　ｍＦＯＬＦＯＸ６＋ＲＴ １４９（３３．６） ９．８±５．４
　ｍＦＯＬＦＯＸ６ １５２（３４．２） １３．３±６．６

ＣＥＡ（ｎｇ／ｍＬ） ０．４６０
　＞５ １５２（３４．２） １０．１±５．２
　≤５ ２９２（６５．８） １１．６±６．４

ｃＴＮＭｓｔａｇｅ ０．９８０
　ＩＩ ９５（２１．４） １１．１±６．７
　ＩＩＩ ３４９（７８．６） １１．１±５．８

ＬＮｓ：Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓｎｕｍｂｅｒ；ＤＴＡＶ：Ｄｉｓｔａｎｃｅｔｏａｎａｌｖｅｒｇｅ；５ＦＵ：Ｆｌｕ

ｏｒｏｕｒａｃｉｌ；ＲＴ：Ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ；ｍＦＯＬＦＯＸ６：Ｏｘａｌｉｐｌａｔｉｎｐｌｕｓｌｅｕｃｏｖｏｒｉｎ
ｐｌｕｓ５ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ；ＣＥＡ：Ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ；ｃＴＮＭ：Ｃｌｉｎｉｃａｌ

ｔｕｍｏｒｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ．

表２　新辅助治疗后术后病理特征与淋巴结检出数目相关性
Ｔａｂｌｅ２．ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＰａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ
ａｎｄＮｕｍｂｅｒｏｆＬｙｍｐｈＮｏｄｅｓＥｘａｍｉｎｅｄ

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｎ（％） ＬＮｓ
（Ｍｅａｎ±ＳＤ） Ｐ

ｙｐＴｓｔａｇｅ ０．０１８

　Ｔ０ ７８（１７．６） ９．１±４．８

　Ｔ１ ３０（６．８） １１．１±５．２

　Ｔ２ １０１（２２．７） １１．１±６．７

　Ｔ３ ２０８（４６．８） １１．８±５．８

　Ｔ４ ２７（６．１） １１．７±７．７

ｙｐＮｓｔａｇｅ ０．００２

　Ｎ０ ３５３（７９．５） １０．９±６．２

　Ｎ１ ６５（１４．６） １１．０±４．６

　Ｎ２ ２６（５．９） １４．３±６．２

（Ｔａｂｌｅ１ｃｏｎｔｉｎｕｅｓｏｎｎｅｘｔｐａｇｅ）
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（Ｃｏｎｔｉｎｕｅｄｆｒｏｍｐｒｅｖｉｏｕｓｐａｇｅ）

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｎ（％） ＬＮｓ
（Ｍｅａｎ±ＳＤ） Ｐ

ｙｐＴＮＭｓｔａｇｅ ０．００２

　ｐＣＲ ７１（１６．０） ９．１±４．９

　ｙｐｓｔａｇｅＩ １１９（２６．８） １１．３±６．６

　ｙｐｓｔａｇｅＩＩ １６５（３７．２） １１．５±６．３

　ＹｐｓｔａｇｅＩＩＩ ８９（２０．０） １１．７±５．４

ＴＲＧ ０．００１

　０ ７７（１７．３） ９．０±４．７

　１ １４２（３２．０） １１．０±６．１

　２ １５４（３４．７） １１．４±６．０

　３ ７１（１６．０） １３．１±６．４

ＬＮｓ：Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓｎｕｍｂｅｒ；ｐＣＲ：ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｏｍｐｌｅｔｅｒｅｓｐｏｎｓｅ；ＴＲＧ：

ｔｕｍｏｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｇｒａｄｅｓ．

淋巴结检出数目为计量资料，进一步通过线性

回归进行多因素分析，结果显示，ＴＲＧ（ＴＲＧ０ｖｓ
ＴＲＧ３，Ｐ＝０．０４）、新辅助治疗方案（ｍＦＯＬＦＯＸ６ｖｓ
５ＦＵ＋ＲＴ，Ｐ＜０．００１）、年龄（Ｐ＝０．００１）和肿瘤纵径
（Ｐ＜０．００１）是影响新辅助治疗后淋巴结检出数目
的独立危险因素（表３）。

２．３　ＴＲＧ与淋巴结检出数目状态及其他病理危险
因素的相关性

　　ＴＲＧ主要反映新辅助治疗对原发肿瘤的应答
评估，评估不同的 ＴＲＧ状态下淋巴结检出数目。
ＴＲＧ０级至３级，淋巴结检出数目的中位值分别为
８枚、１０枚、１１枚和１３枚，通过方差分析比较各组
淋巴结数目均值发现，差异有统计学意义（Ｆ＝
５．９０，Ｐ＝０．００１），阳性淋巴结的比例分别为７．８％、
１４．７％、２１．８％和３８．３％，卡方检验发现，不同 ＴＲＧ
分组的淋巴结阳性比例差异有统计学意义（χ２＝
２４．５８，Ｐ＜０．００１）。进一步对其他病理危险因素进
行分析评估，ＴＲＧ０级至３级，检出阳性癌结节的比
例分别为３．９％、７．０％、１５．６％和２１．１％，卡方检验
发现差异有统计学意义（χ２＝１５．８６，Ｐ＝０．００２）；在
ＴＲＧ０级的患者中未见脉管癌栓和神经束浸润，在
　　

ＴＲＧ１至３级的患者中，脉管癌栓和神经束阳性的
比例分别为４．２％，９．０％和１２．７％，差异有统计学
意义（χ２＝１３．９３，Ｐ＝０．００５；表４）。
表３　影响直肠癌新辅助治疗后淋巴结检测数目的多因素
分析

Ｔａｂｌｅ３．ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＡｎａｌｙｓｉｓｏｆＲｅｌａｔｅｄＦａｃｔｏｒｓｔｈａｔＡｆ
ｆｅｃｔＮｕｍｂｅｒｏｆＬｙｍｐｈＮｏｄｅｓＥｘａｍｉｎｅｄａｆｔｅｒＮｅｏａｄｊｕｖａｎｔ
ＴｒｅａｔｍｅｎｔｆｏｒＬｏｃａｌｌｙＡｄｖａｎｃｅｄＲｅｃｔａｌＣａｎｃｅｒ

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ９５％ＣＩ Ｐ

Ａｇｅ －０．００７ －０．００９－ －０．００４０．００１

Ｔｕｍｏｒｌｅｎｇｔｈ ０．０６ ０．０４－０．０７ ０．００１

Ｒｅｇｉｍｅｎ

　５ＦＵ＋ＲＴ Ｒｅｆ

　ｍＦＯＬＦＯＸ６＋ＲＴ －０．０４ －０．１１－０．０４ ０．３２０

　ｍＦＯＬＦＯＸ６ ０．２４ ０．１７－０．３１ ０．００１

ＴＲＧ

　０ Ｒｅｆ．

　１ ０．１７ ０．０７－０．２８ ０．００１

　２ ０．１７ ０．０５－０．２９ ０．００５

　３ ０．２６ ０．１２－０．３９ ＜０．００１

ＣＩ：Ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ；５ＦＵ：Ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ；ＲＴ：Ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ；ｍＦＯＬ

ＦＯＸ６：Ｏｘａｌｉｐｌａｔｉｎｐｌｕｓｌｅｕｃｏｖｏｒｉｎｐｌｕｓ５ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ；ＴＲＧ，ｔｕｍｏｒｒｅ

ｇｒｅｓｓｉｏｎｇｒａｄｅ．

２．４　不同新辅助治疗方案ＴＲＧ与淋巴结检出数目
状态及病理危险因素的相关性

　　新辅助治疗方案也是影响淋巴结检出数目的独
立影响因素，进一步对不同的新辅助治疗方案进行

比较，在新辅助放化疗的两组 ２９５例患者中，ＴＲＧ
０级有６８例，ＴＲＧ１级１０４例，ＴＲＧ２级９５例，ＴＲＧ
３级有２５例。检出淋巴结数目中位值分别为８枚、
１０枚、１１枚和１２枚，差异有统计学意义（Ｆ＝２２．４５，Ｐ
＜０．００１）；存在淋巴结转移的比例分别为 ７．４％、
１３．５％、２１．０％和４０．０％，差异也有统计学意义（χ２＝
１６．０４，Ｐ＝０．００１）。但检出阳性癌结节（χ２＝５．６１，Ｐ
＝０．１２），脉管癌栓或神经束浸润（χ２＝５．４９，Ｐ＝
０．１７０）在不同的ＴＲＧ组中无明显差异（表５）。

表４　新辅助治疗后ＴＲＧ与淋巴结检出数目及病理相关性
Ｔａｂｌｅ４．ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＴＲＧａｎｄＲｅｔｒｉｅｖｅｄＬｙｍｐｈＮｏｄｅｓｏｒＰａｔｈｏｌｏｇｙａｆｔｅｒＮｅｏａｄｊｕｖａｎｔＴｒｅａｔｍｅｎｔ

Ｖａｒｉａｂｌｅ ＴＲＧ０（Ｎ＝７７） ＴＲＧ１（Ｎ＝１４２） ＴＲＧ２（Ｎ＝１５４） ＴＲＧ３（Ｎ＝７１） Ｐ

ＲｅｔｒｉｅｖｅｄＬＮ（ｍｅｄｉａｎ） ８ １０ １１ １３ ０．００１

ＬＮｍｅｔａｓｔａｓｉｓ（ｎ，％） ６（７．８％） ２１（１４．８％） ３４（２２．１％） ２７（３８．０％） ＜０．００１

ＥｘｔｒａｎｏｄａｌＴＤ（ｎ，％） ３（３．９％） １０（７．０％） ２４（１５．６％） １５（２１．１％） ０．００２

ＬＶＩｏｒＰＮＩ ０ ５（３．５％） １４（９．１％） ９（１２．７％） ０．００５

ＴＲＧ：Ｔｕｍｏｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｇｒａｄｅｓ；ＬＮ：Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓ；ＴＤ：Ｔｕｍｏｒｄｅｐｏｓｉｔｓ；ＬＶＩ：Ｌｙｍｐｈａｔｉｃｖａｓｃｕｌａｒｉｎｖａｓｉｏｎ；ＰＮＩ：Ｐｅｒｉｎｅｕｒａｌｉｎｖａｓｉｏｎ．

　　而在单纯 ｍＦＯＬＦＯＸ６新辅助放化疗组中，ＴＲＧ ０级患者仅９例，ＴＲＧ１级至３级患者分别为３８例、
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５９例和４６例。４组检出淋巴结数目均超过了１２枚，
差异无统计学意义（Ｆ＝０．８４，Ｐ＝０．４８０），转移淋巴
结的比例分别为１１．１％、１８．４％、２３．７％和３６．９％，但
差异无统计学意义（χ２＝５．２４，Ｐ＝０．１６０）。阳性癌结

节检出率分别为０，５．３％，１６．９％和２６．１％，差异有
统计学意义（χ２＝５．９９，Ｐ＝０．１１０）；脉管癌栓或神
经束浸润无明显差异（表６）。

表５　放化疗新辅助ＴＲＧ与检出淋巴结数目及病理相关性
Ｔａｂｌｅ５．ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＴＲＧａｎｄＲｅｔｒｉｅｖｅｄＬｙｍｐｈＮｏｄｅｏｒＰａｔｈｏｌｏｇｙａｆｔｅｒＮｅｏａｄｊｕｖａｎｔＲａｄｉｏｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ

Ｖａｒｉａｂｌｅ ＴＲＧ０（Ｎ＝６８） ＴＲＧ１（Ｎ＝１０４） ＴＲＧ２（Ｎ＝９５） ＴＲＧ３（Ｎ＝２５） Ｐ
ＲｅｔｒｉｅｖｅｄＬＮ（ｍｅｄｉａｎ） ８ １０ １１ １２ ０．０４３
ＬＮｍｅｔａｓｔａｓｉｓ（ｎ，％） ５（７．４％） １４（１３．５％） ２０（２１．０％） １０（４０．０％） ０．００１

ＥｘｔｒａｎｏｄａｌＴＤ（ｎ，％） ３（４．４％） ８（７．７％） １４（１４．７％） ３（１２．０％） ０．１２０
ＬＶＩｏｒＰＮＩ ０ ４（３．８％） ７（７．４％） １（４．０％） ０．１７０

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ４．

表６　新辅助化疗ＴＲＧ与淋巴结检出数目及病理的相关性
Ｔａｂｌｅ６．ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＴＲＧａｎｄＲｅｔｒｉｅｖｅｄＬｙｍｐｈＮｏｄｅｏｒＰａｔｈｏｌｏｇｙａｆｔｅｒＮｅｏａｄｊｕｖａｎｔＣｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ

Ｖａｒｉａｂｌｅ ＴＲＧ０（Ｎ＝９） ＴＲＧ１（Ｎ＝３８） ＴＲＧ２（Ｎ＝５９） ＴＲＧ３（Ｎ＝４６） Ｐ

ＲｅｔｒｉｅｖｅｄＬＮ（ｍｅｄｉａｎ） １２ １４ １３ １４ ０．３７０

ＬＮｍｅｔａｓｔａｓｉｓ（ｎ，％） １（１１．１％） ７（１８．４％） １４（２３．７％） １７（３６．９％） ０．１５０

ＥｘｔｒａｎｏｄａｌＴＤ（ｎ，％） ０ ２（５．３％） １０（１６．９％） １２（２６．１％） ０．０３５

ＬＶＩｏｒＰＮＩ ０ １（２．６％） ７（１１．９％） ８（１７．４％） ０．１１０

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ４．

３　讨　论

本研究表明，影响局部进展期直肠癌新辅助治

疗后淋巴结检出数目的因素包括患者年龄、肿瘤纵

径、新辅助治疗方案及 ＴＲＧ。肿瘤退缩良好且对新
辅助放化疗敏感的患者，术后检出的淋巴结数目更

少，而且检出阳性淋巴结的比例也更低；但对于单纯

新辅助化疗的患者，术后不同的 ＴＲＧ，检出的淋巴
结数目及阳性淋巴结比例并无明显差异。

局部进展期直肠癌新辅助治疗后检出淋巴结数

目减少，这一点已有多项研究报道证明。Ｍａｒｋｓ
等［１５］发现直肠癌新辅助治疗后术后仅２８％的患者
检出淋巴结大于１２枚。同样的，来自纪念斯隆凯特
琳癌症中心的另一项大样本研究显示［９］，新辅助放

化疗后，术后淋巴结检出数目平均为１０枚，有６３％
的患者检出淋巴结少于１２枚。在本研究的队列中，
新辅助治疗后淋巴结平均检出数目为 １１枚，大于
５０％的患者检出数小于１２枚。因此，应该重新审视
新辅助治疗后的局部进展期直肠癌的淋巴结的检出

数目的要求。

在多元线性回归分析中，患者年龄与淋巴结检

出数目呈负相关，小于５５岁的患者获取的淋巴结数
目更多，年龄大于５５岁的患者中，平均检出的淋巴
结数目为１０枚。Ｓｔｅｉｎｈａｇｅｎ等［１６］发现在小于５０岁
的年轻直肠癌患者中，新辅助放化疗后淋巴结检出

数目平均为１５枚。对新辅助治疗应答良好的患者
往往检出淋巴结数目更少，这表明起病年龄小的患

者对新辅助治疗的敏感性可能不如年长患者。

Ｎｅｗｔｏｎ等［１７］也指出，直肠癌新辅助放化疗后，起病

年龄小是术后检出阳性淋巴结的危险预测因素之

一。因此，对于年轻患者新辅助治疗后，更应该去寻

找尽可能多的淋巴结，提高分期的准确性。

另一个影响淋巴结检出数目的独立因素是肿瘤

纵径。肿瘤的纵径在一定程度上反映了肿瘤负荷，

肿瘤负荷大的患者出现淋巴结转移的可能性也更

高。有多项预测直肠癌新辅助治疗疗效的研究均表

明，肿瘤纵径短是新辅助治疗后ｐＣＲ独立的预测因
素［１８１９］。因此，肿瘤纵径长的患者，对新辅助治疗

的应答欠佳，检出淋巴结的数目也可能更多。

在本研究中，新辅助治疗方案包括放化疗和单

纯化疗，单纯新辅助化疗虽然 ｐＣＲ率不如放化疗，
但肿瘤降期率与标准新辅助放化疗相当［１３］。既往

关于新辅助治疗后淋巴结获取数目的研究均是针对

放化疗，目前尚无单纯新辅助化疗后淋巴结检出数

目是否会受影响的报道。本研究发现新辅助放化疗

后，ＴＲＧ与淋巴结的检出数目及阳性率明显相关，
但是在单纯化疗组，此相关性却不明显。有可能是

放疗对淋巴结检出的影响更大，大多数情况下，放疗

诱导的损伤导致淋巴结萎缩或纤维化，形态改变以

致于难于检出发现［２０２１］。但同时，检出数目少也反
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映了肿瘤对新辅助放化疗更为敏感［２２］。

最后，ＴＲＧ是评估肿瘤对新辅助治疗敏感性，
本研究中，ＴＲＧ也是影响淋巴结检出数目的独立因
素。ＴＲＧ０级检出的淋巴结数目最少，ＴＲＧ３级检出
淋巴结数目最多。已有研究表明，ＴＲＧ与生存预后
相关［２３］，ＴＲＧ０～１级患者生存预后显著优于 ＴＲＧ
２～３级。因此，检出数目不足１２枚，并不意味着预
后不良，既往研究认为检出淋巴结应该至少１２枚是
基于淋巴结检出数目不足有可能导致分期不准，治

疗方案不准确，降低导致分期过低的可能性。有研

究者比较了直肠癌新辅助治疗后检出淋巴结小于

１２枚与大于１２枚的患者，结果表明，检出淋巴结数
目少并不影响患者生存预后，反而是肿瘤对新辅助

治疗应答良好的表现，局部复发率更低，但该研究未

根据新辅助治疗的应答情况进行分析［２４］。

但值得注意的是，即使 ＴＲＧ０级，原发灶肿瘤
达到完全退缩，仍有７．８％的患者检出淋巴结转移
阳性。因此，手术治疗上仍应该尽可能检出多的淋

巴结，避免分期过低的情况，尤其是对于 ＴＲＧ分级
不好的患者，检出阳性淋巴结的可能性更高。

局部进展期直肠癌，新辅助治疗后，最合适的检

出淋巴结数目尚无定论，Ｔｓａｉ等［２５］对３７２例新辅助
治疗后淋巴结阴性的直肠癌分析发现，检出淋巴结

大于７枚的患才有更低的复发率。结合本研究，对
于新辅助治疗后不同的 ＴＲＧ，应该设定不同的最低
淋巴结检出数，尽可能提高分期准确性，为后续的治

疗提供依据。后续将结合临床研究 ＤＦＳ数据，进一
步分析不同的 ＴＲＧ分级下最适宜的淋巴结检出数
目。
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·读者·作者·编者·

本刊对统计学处理的有关要求

１．科研设计：应交代科研方法的名称和主要做法。如调查设计（分为前瞻性、回顾性或横断面调查研
究）；实验设计（应交代具体的设计类型，如自身配对设计、成组设计、交叉设计、析因设计、正交设计等）；临

床试验设计（应交代属于第几期临床试验，采用了何种盲法措施等）。主要做法应围绕４个基本原则（随机、
对照、重复、均衡）概要说明，尤其要交代如何控制重要非试验因素的干扰和影响。

２．资料的表达与描述：用ｘ±ｓ表达近似服从正态分布的定量资料，用 Ｍ（Ｐ２５～Ｐ２５）２．表达呈偏态分布
的定量资料；用统计表时，要合理安排纵横表目（三线表），并将数据的含义表达清楚；用统计图时，所用统计

图的类型应与资料性质相匹配，并使数轴上刻度值的标法符合数学原则；用相对数时，分母不宜小于２０，要
注意区分百分率与百分比。

３．统计分析方法的选择：对于定量资料，应根据所采用的设计类型、资料所具备的条件和分析目的，选用
合适的统计分析方法，不应盲目套用ｔ检验和单因素方差分析；对于定性资料，应根据所采用的设计类型、定
性变量的性质和频数所具备的条件以及分析目的，选用合适的统计分析方法，不应盲目套用 χ２检验。对于
回归分析，应结合专业知识和散点图，选用合适的回归类型，不应盲目套用简单线性回归分析，对具有重复实

验数据的回归分析资料，不应简单化处理；对于多因素、多指标资料，要在一元分析的基础上，尽可能运用多

元统计分析方法，以便对因素之间的交互作用和多指标之间的内在联系进行全面、合理的解释和评价。

４．统计结果的解释和表达：当Ｐ＜０．０５（或Ｐ＜０．０１）时，应说明对比组之间的差异有统计学意义，而不
应说对比组之间具有显著性（或非显著性）的差别；应写明所用统计分析方法的具体名称（如：成组设计资料

的ｔ检验、两因素析因设计资料的方差分析、多个均数之间两两比较的ｑ检验等），应尽可能给出统计量的具
体值（如ｔ＝３．４５４，χ２＝４．６８２，Ｆ＝６．７９１等）和具体的 Ｐ值（如 Ｐ＝０．０２３）；当涉及到总体参数（如总体均
数、总体率等）时，在给出显著性检验结果的同时，再给出９５％置信区间。
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