
术前短程放疗联合新辅助化疗治疗中低位局部进展期直肠癌效果
及安全性分析
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【摘要】目的：分析术前短程放疗联合新辅助化疗方案对中低位局部进展期直肠癌的临床效果。方法：选取中低位局部进

展期直肠癌患者80例，根据治疗方式的不同将其分为单一组（术前新辅助化疗，32例）和联合组（术前短程放疗联合新辅

助化疗，48例），两组放化疗结束后均行全直肠系膜切除术，比较两组临床疗效。比较两组放化疗前后血清肿瘤标志物［癌

胚抗原（CEA）、糖类抗原125（CA125）、CA199］、免疫功能（CD3+、CD4+、CD8+）水平，并记录放化疗期间不良反应发生率。

结果：联合组总缓解率较单一组更高（37.50% vs 15.63%，P<0.05）。放化疗后两组血清CEA、CA125和CA199水平均降

低，且联合组较单一组更低（P<0.05）。放化疗后单一组和联合组CD3+、CD4+水平均升高，CD8+水平均降低（P<0.05），但

两组上述指标比较差异无统计学意义（P>0.05）。两组不良反应比较差异无统计学意义（P>0.05），且两组均未发生Ⅳ级不

良反应。结论：术前短程放疗联合新辅助化疗方案应用于中低位局部进展期直肠癌的疗效较好，有利于提高患者总缓解

率，降低血清肿瘤标志物水平，且具安全性。
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Efficacy and safety of preoperative short-course radiotherapy combined with neoadjuvant

chemotherapy in the treatment of locally advanced mid-low rectal cancer
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Abstract: Objective To analyze the clinical efficacy of preoperative short-course radiotherapy combined with neoadjuvant

chemotherapy in locally advanced mid-low rectal cancer. Methods Eighty patients with locally advanced mid-low advanced

rectal cancer were enrolled and assigned to single group (preoperative neoadjuvant chemotherapy, n=32) and combination

group (preoperative short-course radiotherapy + neoadjuvant chemotherapy, n=48) according to different treatment methods.

All of them underwent total mesorectal resection after chemoradiotherapy. The two groups were compared for clinical

curative effect, serum tumor markers［carcinoembryonic antigen (CEA), carbohydrate antigen 125 (CA125), CA199］and

immune function (CD3+ , CD4+ , CD8+ ) before and after chemoradiotherapy; and the incidence of adverse reactions during

chemoradiotherapy was recorded. Results The overall remission rate was higher in combination group than in single group

(37.50% vs 15.63%, P<0.05). After chemoradiotherapy, the levels of serum CEA, CA125 and CA199 in both groups were

decreased, and they were lower in combination group than in single group (P<0.05). After chemoradiotherapy, the levels of

CD3+ and CD4+ in single group and combination group increased, and the level of CD8+ decreased (P<0.05), but there was no

statistically significant differences in the above indicators between two groups (P>0.05). Additionally, the difference in

adverse reactions between two group was trivial (P>0.05), and no grade-IV adverse reactions occurred in either group.

Conclusion The combination of preoperative short-course radiotherapy and neoadjuvant chemotherapy is effective for

locally advanced mid-low advanced rectal cancer, and beneficial for increasing overall remission rate and lowering the levels

of serum tumor markers, with high safety.
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前 言

直肠癌是胃肠道中最常见的恶性肿瘤之一，发

病率仅次于胃和食道癌，主要表现为腹部隐隐作痛、

腹部不适等，具有较高的隐蔽性和病死率［1］。中低位

局部进展期直肠癌为临床常见的一种直肠癌，具有

解剖位置特殊、肿瘤体积大和淋巴引流难度大等特

点，对患者生活质量和生命健康均不利［2］。现如今临

床针对直肠癌的治疗仍以手术为主，全直肠系膜切

除术（TME）作为标准术式，可有效缓解患者临床症

状。但有研究指出，实施 TME后患者局部病灶的复

发率仍较高，极易诱发远处转移，影响预后［3-4］，故为

中低位局部进展期直肠癌患者实施辅助治疗尤为关

键。诸多研究表明，相较于单一的手术治疗，术前行

新辅助化疗、放射治疗均可有效提高直肠癌患者手

术根治切除率，降低局部复发率，延长生存期［5-6］。短

程放疗为欧洲国家普遍采用的一种放射治疗方式。

波兰有研究指出短程放疗联合新辅助化疗是直肠癌

患者新辅助化疗可以选择的一种治疗方案［7］。本研

究拟将术前短程放疗联合新辅助化疗方案应用于中

低位局部进展期直肠癌患者，探讨其疗效及安全性，

以期为这类患者提供更优治疗方案。

1 资料与方法

1.1 一般资料

纳入标准：符合直肠癌诊断标准［8］，并经病理和

结肠镜检查确诊为中低位局部进展期直肠癌，且肿

瘤下缘距肛缘<12 cm；预计生存期≥6个月；均为首次

放化疗；卡氏功能状态评分（KPS）评分≥70 分；TNM

分期：Ⅱ~Ⅲ期。排除标准：存在其他恶性肿瘤或存在

淋巴结远处转移者；存在心脑等重要器官病变者；存

在对此次研究所用药物过敏者或无法耐受者；既往

有直肠癌手术史者；存在妊娠期或哺乳期妇女；存在

精神疾病者。样本选取时间为 2021年 6月~2023年 6

月，根据纳排标准，最终纳入 80例中低位局部进展期

直肠癌患者，并根据治疗方式的不同将其分为单一

组（术前新辅助化疗，32例）和联合组（术前短程放疗

联合新辅助化疗，48例）。单一组：男 19例，女 13例，

年龄 43~68岁，平均年龄（55.12±3.64）岁；TNM分期：

Ⅱ期 17 例，Ⅲ期 15 例；肿瘤位置：中段 14 例，下段 18

例；平均KPS评分（82.39±1.54）分。联合组：男 26例，

女 22 例，年龄 42~68 岁，平均年龄（54.76±3.90）岁；

TNM 分期：Ⅱ期 28 例，Ⅲ期 20 例；肿瘤位置：中段 21

例，下段 27 例；平均 KPS 评分（81.86±1.17）分。两组

基线资料比较差异无统计学意义（P>0.05），具有可比

性。本研究符合《赫尔辛基宣言》基本准则。

1.2 方法

单一组：新辅助化疗，即 xelox方案，奥沙利铂联

合卡培他滨。用法用量：第 1 天静脉注射 130 mg/m2

奥沙利铂（四川汇宇制药股份有限公司，国药准字

H20213060），第 1~14 天予以患者口服 1 250 mg/m2

的卡培他滨（江苏恒瑞医药股份有限公司，国药准

字 H20133365），2 次/d，早晚餐后半小时各 1 次，第

15~21天停药休息 7 d。以 21 d为 1个疗程，化疗 2个

疗程。

联合组：短程放疗联合新辅助化疗。短程放疗：

采用美国瓦里安 vitalBeam 直线加速器进行多野照

射，照射范围：肿瘤或瘤床及 2~5 cm 的边缘区域、直

肠原发灶、直肠系膜区、骶前区域、骼内血管区、骼内

淋巴结、骶前淋巴结，照射上界达第 5腰椎下缘，两侧

超出骨盆缘 1.5 cm，下界达肛缘。放射总剂量为 25

Gy，5 Gy/次，1次/d，分 5次完成，时间为 1周。自放射

第 1 天起同步接受 xelox 化疗方案，用法用量同单

一组。

两组均于化疗结束后 6~8 周内由同一手术团队

完成TME手术操作。

1.3 观察指标

1.3.1 近期疗效 于放化疗周期结束后对患者疗效予

以评价［9］。根据飞利浦 3.0T核磁共振评估患者放化

疗前后病灶退缩情况，并根据相关标准评估疗效。

（1）完全缓解（CR）：肿瘤最大径于放化疗后减小

100%，并未出现新的肿瘤病灶持续时间>4周；（2）部

分缓解（PR）：肿瘤直径于放化疗后较放化疗前显著

减小≥50%，并持续>4 周；（3）稳定（SD）：于放化疗后

肿瘤最大径减小<50% 或增加<25%；（4）进展（PD）：

于放化疗后肿瘤最大径增加≥25% 或有出现新的肿

瘤病灶。疾病总缓解率=CR率+PR率。

1.3.2 血清肿瘤标志物 于放化疗前后，空腹采集患

者静脉血 4 mL，离心后取上清。采用电化学发光法

（仪器：BPCL电化学发光检测仪，雷迪美特中国有限

公司）检测癌胚抗原（CEA）、糖类抗原 125（CA125）、

CA199，质控品、校准品以及试剂均为原装配套。检

测步骤严格按照说明书完成。

1.3.3 免疫功能 于放化疗前后，采用流式细胞仪（美

国贝克曼 FC500）检测外周血 T淋巴细胞亚群 CD3+、

CD4+、CD8+水平，检测步骤严格按照仪器说明书

进行。

1.3.4 不良反应 在放化疗期间根据不良反应分级标

准（Ⅰ级~IV 级）［10-11］对患者的不良反应发生情况进行

观察记录，包括胃肠道反应、骨髓抑制、脱发、感觉神

经毒性、血小板减少、肝肾功能异常、放射性皮炎及

放射性肠炎等。
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1.3.5 并发症 记录两组并发症（吻合口瘘、肠梗阻、

切口延迟愈合）发生率。

1.4 统计学处理

采用SPSS22.0软件处理数据，计量资料用均数±

标准差表示，采用 t检验；计数资料用［n（%）］表示，采

用 χ 2检验；等级资料采用秩和检验。P<0.05 为差异

有统计学意义。

2 结 果

2.1 两组患者近期疗效比较

联 合 组 总 缓 解 率 较 单 一 组 更 高（37.50% vs

15.63%, P<0.05），见表1。

2.2 两组患者血清肿瘤标志物水平比较

放化疗后单一组和联合组患者血清 CEA、

CA125 和 CA199 水平均降低（P<0.05），且联合组较

单一组上述血清指标水平均更低（P<0.05），见表2。

2.3 两组患者免疫功能比较

放化疗后单一组和联合组 CD3+、CD4+水平均升

高，CD8+水平均降低（P<0.05），但两组上述指标比较

差异无统计学意义（P>0.05），见表3。

2.4 两组患者不良反应比较

两组患者不良反应比较差异无统计学意义

（P>0.05），且两组均未发生Ⅳ级不良反应，见表4。

3 讨 论

近年来，因为生活方式和生活节奏的改变，直肠

癌发病率逐年上升。中低位直肠癌是指与肛门距离

较近的直肠癌，手术根治是治疗该病的主要方式，然

而因该病早期症状无特异性，部分患者确诊时病情

已发展至局部进展期，单纯行手术切除难度大，且难

以完全切除病灶，治疗效果欠佳，术后局部复发风险

高［11-14］。目前治疗局部进展期直肠癌的重要方案为

新辅助化疗或放化疗，可有效缩小肿瘤病灶，稳定病

组别

联合组

单一组

χ 2值

P值

n

48

32

CR

3

1

PR

15

4

SD

19

14

PD

11

13

总缓解率

18（37.50%）

5（15.63%）

4.485

0.034

表1 两组患者近期疗效比较（例）

Table 1 Comparison of short-term efficacy between two groups (cases)

组别

联合组

单一组

t值

P值

n

48

32

CEA/ng∙mL-1

放化疗前

28.47±3.60

29.14±3.18

0.841

0.403

放化疗后

17.65±2.31*

20.58±2.49*

5.387

<0.001

CA125/U∙mL-1

放化疗前

69.61±5.25

70.48±5.33

0.722

0.473

放化疗后

41.08±3.62*

45.27±3.51*

5.133

<0.001

CA199/U∙mL-1

放化疗前

73.25±4.58

73.92±4.32

0.656

0.514

放化疗后

43.36±3.50*

47.98±3.77*

5.608

<0.001

表2 两组患者血清肿瘤标志物水平比较（x̄± s）
Table 2 Comparison of serum tumor markers between two groups (Mean±SD)

*表示与放化疗前对比，P<0.05

组别

联合组

单一组

t值

P值

n

48

32

CD3+

放化疗前

54.41±6.02

54.37±6.15

0.029

0.978

放化疗后

59.67±4.28*

58.48±4.66*

1.176

0.243

CD4+

放化疗前

31.96±3.52

32.43±3.19

0.607

0.546

放化疗后

36.12±2.74*

35.30±2.97*

1.268

0.209

CD8+

放化疗前

26.13±3.43

26.78±3.51

0.823

0.413

放化疗后

21.50±2.38*

22.29±2.33*

1.467

0.147

表3 两组患者免疫功能对比（%, x̄± s）
Table 3 Comparison of immune function between two groups (%, Mean±SD)

*表示与放化疗前对比，P<0.05
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情，为手术创造更有利的条件。短程放疗与长程放

疗均为常用的放疗模式。既往研究指出相较于长程

放疗，短程放疗联合序贯化疗直肠癌患者在更短的

治疗时间内可获得相似甚至更好的总生存率［15］。但

关于短程放疗联合新辅助化疗在中低位局部进展期

直肠癌患者中的应用仍较为少见。基于此，本研究

进一步探讨两种疗法联合应用对中低位局部进展期

直肠癌的临床影响，旨在为临床选择新的放化疗方

案提供参照。

本研究显示联合组总缓解率高于单一组，表明

术前短程放疗联合新辅助化疗方案利于提高中低位

局部进展期直肠癌患者近期疗效。考虑为短程放疗

具有单次照射剂量大、时间短、患者依从性好等优

势，尤其对肿瘤外层富氧增殖细胞有较好的杀灭效

果，且与常规放疗有相同的等效剂量，有利于避免放

射相关并发症对手术造成的影响，缩短治疗时

间［16-17］。此外，短程放疗将单次照射剂量升至 5 Gy，

有利于增加对肿瘤细胞的破坏性，影响相关蛋白水

平的表达，促使其坏死、凋亡［18］。再与奥沙利铂和卡

培他滨化疗方案联合使用，增强全身放化疗的强度，

且放疗会延长放化疗结束至手术的时间，此间隔时

间可保证肿瘤组织在放疗结束后有充足的坏死时

间［19］，以最大程度发挥抗肿瘤作用，杀灭肿瘤细胞，

加快肿瘤细胞凋亡，起到提高患者总缓解率的目的。

血清CEA为一种癌胚抗原，为糖蛋白，CA125为

一种糖蛋白性肿瘤相关抗原，CA199 是细胞膜上的

糖脂质，其均参与直肠癌的发生发展。随着病灶的

不断扩大，血清CEA、CA125和CA199水平会显著升

高［20］。本研究中放化疗后两组血清 CEA、CA125 和

CA199 水平均降低，提示新辅助化疗与短程放疗联

合新辅助化疗均能降低中低位局部进展期直肠癌患

者血清CEA、CA125和CA199水平，但联合组水平较

单一组更低，表明短程放疗联合新辅助化疗对于降

低血清肿瘤标志物水平的效果更为显著，可有效杀

灭肿瘤细胞，可能与短程放疗更利于抑制肿瘤生长

有关。T 淋巴细胞亚群是反映机体免疫功能的主要

细胞群，直肠癌的进展与机体免疫功能衰退密切相

关［21］。本研究显示放化疗后两组CD3+、CD4+水平均

升高，CD8+水平均降低，提示单一使用新辅助化疗与

短程放疗联合新辅助化疗均能改善患者免疫功能，

但两组比较差异无统计学意义，可能与本研究中纳

入样本量偏少有关。进一步对安全性进行分析，结

果显示两组不良反应比较差异无统计学意义，且两

组均未发生Ⅳ级不良反应，提示该治疗方案具有一

定安全性，并不会增加不良反应的发生风险，可能因

为短程放疗减少了总放射剂量和放射治疗时间，有

利于避免组织纤维化加重，进而减少对机体造成的

伤害。

综上所述，中低位局部进展期直肠癌在术前采

用短程放疗联合新辅助化疗治疗有利于提高患者总

缓解率，降低血清 CEA、CA125 和 CA199 水平，且安

全性较好，并不会增加不良反应。
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Ⅳ
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Ⅲ
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