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热点聚焦——中低位直肠癌侧方淋巴结
转移风险评估与综合治疗策略的制定
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四川大学华西医院   结直肠肿瘤中心，成都  610041
通信作者：王自强，Email：wangziqiang@scu.edu.cn

【摘要】　侧方型局部复发已成为中低位直肠癌新辅助放化疗后最主要的复发方式，初诊时存在

肿大可疑的侧方淋巴结是导致侧方型复发的主要因素。越来越多的证据支持新辅助放化疗联合侧方

淋巴结清扫的治疗策略。侧方淋巴结转移尚缺乏有效的诊断指标，目前疑诊侧方淋巴结转移主要依

据是淋巴结短径大小（5~8 mm），结合淋巴结影像学特征、肿瘤分化程度、环周切缘、肠壁外脉管受侵

及淋巴结对放化疗的反应性等因素有助于更准确选择侧方淋巴结清扫的适应人群。设计侧方淋巴结

可疑转移患者的综合治疗策略时，应兼顾局部复发及全身转移的风险。对高复发风险人群宜采取全

程新辅助放化疗策略。同步增量放疗的应用可能成为未来加强局部控制的模式之一，但对治疗失败

患者，其对侧方淋巴结清扫术实施的安全性影响尚缺乏研究。合并小的侧方淋巴结患者及放化疗后

淋巴结消失的患者，行TME术后应密切关注淋巴结大小变化，早期发现复发，早期手术。依据侧方淋

巴结转移的风险分层，应采取不同的综合治疗策略，以最大限度改善患者的生存及生活质量。
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【Abstract】 After the implementation of neoadjuvant chemoradiotherapy and total 
mesorectal excision, lateral local recurrence becomes the major type of local recurrence after 
surgery in rectal cancer. Most lateral recurrence develops from enlarged lateral lymph nodes on an 
initial imaging study. Evidence is accumulating to support the combined use of neoadjuvant 
chemoradiotherapy and lateral lymph node dissection. The accuracy of diagnosing lateral lymph 
node metastasis remains poor. The size of lateral lymph nodes is still the most commonly used 
variable with the most consistent accuracy and the cut-off value ranging from 5 to 8 mm on short 
axis. The morphological features, differentiation of the primary tumor, circumferential margin, 
extramural venous invasion, and response to chemoradiotherapy are among other risk factors to 
predict lateral lymph node metastasis. Planning multiple disciplinary treatment strategies for 
patients with suspected nodes must consider both the risk of local recurrence and distant 
metastasis. Total neoadjuvant chemoradiotherapy is the most promising regimen for patients with a 
high risk of recurrence. Simultaneous Integrated Boost Intensity-Modulated Radiation Therapy 
seemingly improves the local control of positive lateral nodes. However, its impact on the safety of 
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surgery in patients with no response to the treatment or regrowth of lateral nodes remains unclear. 
For patients with smaller nodes below the cut-off value or shrunken nodes after treatment, a close 
follow-up strategy must be performed to detect the recurrence early and perform a salvage surgery. 
For patients with stratified lateral lymph node metastasis risks, plans containing different multiple 
disciplinary treatments must be carefully designed for long-term survival and better quality of life. 

【Key words】 Rectal neoplasms; Lateral lymph node dissection; Multiple disciplinary 
treatment; Local recurrence

Fund programs: Foundation of Science and Technology of Sichuan Province (2021YFS0025); 
1·3·5 project for disciplines of excellence, West China Hospital, Sichuan University (2019HXFH031, 
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随着全直肠系膜切除（TME）手术技术的不断

成熟与提高，以及术前新辅助放化疗在中低位进展

期直肠癌的广泛应用，直肠癌手术后局部复发率从

既往的 20%~50% 下降至 5%~10%。手术的进步及

放疗的应用还改变了局部复发的模式，在 TME 手

术广泛开展初期进行的Dutch TME临床研究中，中

央型及前方型占所有局部复发的 30%，侧方型占

25%［1］。而近年的研究报道显示，侧方型复发已成

为最常见复发方式，占比可高达 50%~82.7%，直肠

癌术后的侧方型复发已成为结直肠外科亟需预防

及治疗的重要热点及难题［2-3］。

一、中低位直肠癌转移风险与影像诊断

既往文献报道的中低位直肠癌侧方淋巴结转

移率差异巨大（6%~50%），这可能主要源于纳入患

者群体的差异［4-5］。日本结直肠癌诊疗规范推荐，

对肿瘤中心位于腹膜反折及以下（Rb）的 cT3~4 期

患 者 施 行 侧 方 淋 巴 结 清 扫（lateral lymph node 
dissection，LLND）［6］。目前关于侧方淋巴结转移

的影像学诊断尚缺乏标准，多数研究将淋巴结直

径>1 cm 作为确诊淋巴结阳性的标准。而基于侧

方淋巴结清扫后病理结果的研究则将诊断的阈划

定在 3~10 mm 之间不等［7-8］。日本一项随机对照研

究 JCOG0212报道，排除侧方淋巴结在 1 cm以上的

患者后，351例行侧方淋巴结清扫的 cT3~4期Rb直

肠癌患者 26 例（7%）［9］；这与行 TME 手术的 350 例

行 TME手术患者随访 7年后有 26例出现侧方型复

发相符合［10］。

CT 方面，存在 5~10 mm 侧方淋巴结患者的转

移率为 21.4%，侧方淋巴结 <5 mm 时转移率为

5.2%，这大致反应了无确切影像阳性侧方淋巴结

时，侧方淋巴结病理阳性的平均风险［11］。欧洲

Mercury 研究组通过恶性影像学特征调查发现，直

肠癌侧方淋巴结可疑转移率为 11.7%，存在可疑转

移淋巴结的患者的5年DFS率显著差于淋巴结阴性

患者（70.7% 比 42%），但在接受放疗的患者中，这

种差异并无统计学意义［12］。欧洲胃肠道和腹部放射

学协会推荐将淋巴结直径（<5 mm、5~9 mm、>9 mm）
及是否具有恶性影像学特征（圆形、边缘不规则、信

号不均匀）作为评分标准判断淋巴结转移状态，可

以借鉴，但关于系膜外淋巴结是否可以采用同样的

诊断标准的依据尚不充分［13］。见表1。

研究显示，以淋巴结直径为标准诊断侧方淋巴

结转移的准确性仍较差（55%~78%），MRI 对侧方

淋巴结转移诊断的敏感性平均可达 0.88，PET-CT
（0.83）及PET-MRI（0.72）并不能提高对侧方淋巴结

转移的敏感性［14］。有少数研究报道，影像学特征可

以提高淋巴结诊断的准确性和特异度［15］。但也有

研究显示，增加不同条目数的影像学特征并不能改

善预测的 AUC 值［16］。韩国、英国及国际多中心的

回顾性调查均显示，接受新辅助放化疗的中低位直

肠癌，淋巴结直径更能预测患者侧方型复发的风

险［2，17-19］。MRI 目前已成为直肠癌分期诊断的金标

准，尽管对侧方淋巴结转移的准确性差强人意，但

DWI相可显著提高侧方淋巴结的发现率，无论转移

与否的淋巴结均显示为高亮信号，避免遗漏检出肿

大的淋巴结［20］。DWI 相克服了在 CT 或 MRI-T2 相

上，由于髂内血管分支的错综复杂而导致肿大侧方

淋巴结不容易被发现的问题。鉴于 DWI相发现肿

大淋巴结的高敏感性，将MRI作为有肿大侧方淋巴

表1 欧洲胃肠道和腹部放射学协会MRI转移淋巴结

疑诊评价标准[13]

影像学恶性特征数 a
（项）

1
2
3

淋巴结直径（mm）
<5
−
−
+

5~9
−
+
+

>9
+
+
+

注：a影像学恶性特征包括圆形、边缘不规则和信号不均匀
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结但未行清扫患者的常规术后随访，可望尽早诊断

侧方型复发，但其应用的卫生经济学价值尚待研

究。除淋巴结直径及形态外，肿瘤的分化程度，肿

瘤距肛缘距离，环周切缘状况，系膜外脉管受侵及

系膜内淋巴结转移状态，均可帮助判断侧方淋巴结

转移的风险［21］。

二、选择性LLND的新辅助治疗策略

1. 新辅助放化疗联合选择性 LLND：回顾性研

究显示，Rb 直肠癌行预防性 LLND 后，侧方淋巴结

阳性患者的局部复发率仍可高达 22.2%~56.8%，其

中约一半为侧方型复发［22-23］。 JCOG0212 研究中

351 例 TME+LLND 组，26 例淋巴结病理阳性，随访

7年后，8例患者出现侧方型复发［10］。最近日本国立

癌症中心报道了 469例接受TME+LLND的患者，其

中132例新辅助化疗，51例新辅助放化疗，髂内淋巴

结阳性25例（5.3%），闭孔淋巴结阳性25例（5.3%）；

共 51 例（10.8%）复发，其中 31 例（6.6%）复发于髂

内及盆丛区域，3.8% 位于 TME 手术野，仅 0.4% 位

于闭孔区域，基于此结果，该中心作为日本主张预

防性 LLND的代表性中心，已将新辅助放化疗作为

LLND 患者的优选治疗策略［21］。该研究提示，单纯

LLND对闭孔淋巴结转移是足够的，但对比 25例髂

内区域淋巴结病理阳性，有 31 例患者发生了髂内

周围复发，充分说明了 LLND难以保证彻底清除髂

内周围淋巴结，对此结果的外科解释可能包括：盆

丛神经区域的淋巴引流通路存在癌残留，或者是保

留髂内内脏支时可能影响到淋巴结的彻底清扫。

单纯的新辅助放疗对于初诊时存在侧方淋巴

结肿大的患者，不足以控制侧方型复发，已被多项

研究证实并得到广大学者公认，不同研究将可疑淋

巴结的界值划定在 5 mm、7 mm或者 10 mm，对应的

侧方型复发概率为 8.3%~59.9%［18-19］。其中国际多

中心研究显示，对于存在初诊侧方淋巴结>7 mm的

患者，LLND 能显著降低 5 年侧方复发率（19.5 比

9.7%）、远处转移率（30.8 比 13.5%）以及提高肿瘤

特异性生存率（79.4 比 94.1%）［19］。在最大宗的单

中心放疗联合 LLND 研究报道中，613 例患者接受

新辅助放化疗，212 例接受 LLND；57 例（9.3%）侧

方淋巴结病理阳性，其中 46% 的患者仅存在侧

方淋巴结转移而无系膜内转移；侧方淋巴结阳性

患者的预后优于 ypN2 期患者，其中 4 例（7.0%）在

清扫同侧发生复发，1 例在对侧复发；其余 399 例

因无长径>7 mm 侧方淋巴结而行 TME 手术者，

13例（1.7%）发生侧方复发［24］。一项对欧美外科医生

的调查显示，对于侧方淋巴结疑诊标准介于3~10 mm
间（中位 7 mm），71% 愿意行标准的 LLND，53% 建

议进行放疗增量，导致这些差异的原因与医院类型

及医生的个人经验有关［25］。一项针对放疗医生的

调查显示，绝大多数认为对侧方淋巴结转移的处理

应该以根治为目的，88.2% 推荐行 LLND，59.1% 推

荐行放疗增量。就当前的证据而言，联合新辅助放

化疗与选择性 LLND 是目前证据最为充分的治疗

策略［26］。

2. 新辅助化疗并不能有效预防侧方淋巴结转

移：对侧方淋巴结采取新辅助化疗的设想，基于侧

方淋巴结转移患者最常见的复发方式是远处转移、

尤其是肺转移［27-28］。日本一项研究纳入 102例局部

分期较晚直肠癌的新辅助化疗研究显示，47 例肿

瘤退缩良好，相应的 5年无复发生存率显著优于退

缩不明显者（81.1% 比 49%），但全组的局部复发率

高达 19.6%，化疗反应差的患者局部复发率尤其高

（34.4% 比 11.5%）［29］。另一项 469 例的队列中，接

受化疗 132 例，放化疗 51 例，尽管放化疗组的影像

学危险因素（环周切缘及壁外血管侵犯）最高，但接

受化疗的患者局部复发率最高（18.2% 比 8.4% 比

5.9%）［21］。我国FORWARC研究的部分资料分析显

示，放化疗不能解决侧方转移问题，接受放疗的患

者比接受化疗的患者复发率稍低，淋巴结<5 mm
时接受放疗不导致复发，而接受化疗的患者侧方型

局部复发率有趋势高于放化疗组（12.7%比 5.6%），

在治疗前有侧方淋巴结肿大的患者中也存在这一趋

势（45.1%比22.6%）［30］。日本的 JCOG1301研究拟对

比侧方淋巴结阳性（>1 cm）患者行新辅助化疗是否

能获得生存获益，该研究因入组缓慢而终止，入组

的 48 例患者，化疗组与直接手术组的 3 年 OS 分别

为 84.4% 及 66.1%，共 6 例患者在侧方清扫后仍发

生侧方型复发［31］。

尽管专门针对侧方复发高风险患者的新辅助

化疗研究证据缺乏，现有的研究高度提示，新辅助

化疗不能达到与新辅助放化疗相近的局部控制率，

鉴于侧方淋巴结阳性患者远处转移率较高，全程新

辅助放化疗可能是更好的选择。一项纳入 77例侧

方及腹膜后淋巴结转移患者的小样本研究发现，

35例（43%）在新辅助治疗后获得完全缓解，接受全

程新辅助放化疗的患者获得影像学完全缓解的概

率显著增高（OR=4.77，95%CI：1.81~12.60）［32］。关
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于不同的全程新辅助治疗模式对侧方淋巴结退缩

和局部控制的影响目前尚缺乏研究，值得探索。

3.增强放疗策略：多项研究采用同步推量调强

放疗（SIB-IMRT），对侧方淋巴结计划靶区的额外增

量每天增加到2.15~2.72 Gy不等，给予27~30次分割

不等，侧方淋巴结的总体受量达 54~60.2 Gy。综合

报道推量放疗是安全的，可能带来更好的局部控制

效果［33-35］。武爱文团队报道，83 例接受 SIB-IMRT
及 68例 IMRT 放疗的 2年随访结果，治疗前侧方淋

巴结>8 mm 患者，2 年后淋巴结再生长率在两组间

分别为（0% 比 15.9%），差异有统计学意义［35］。根

据研究报道，侧方淋巴结放化疗后中位复发时间为

18.5个月，提示同步推量放疗策略可能带来更好的

局部控制效果［2］。但目前相关报道尚缺乏充足的

证据及更长期的随访结果，尤其是对于最终放疗无

反应及再次生长患者，放疗对 LLND手术的影响目

前尚未见研究。上述研究中有两项声称仅纳入不

准备行 LLND的患者。目前关于推量放疗的剂量、

分割方法、适应人群及对手术的影响均需进一步的

临床研究探索。

4. 侧方淋巴结放疗反应：多项研究显示，放化

疗后退缩良好的侧方淋巴结，当治疗后淋巴结直

径<5 mm时，未发现侧方淋巴结病理阳性病例［36-37］。

但韩国一项历史对照研究显示，即使侧方淋巴结退

缩到 5 mm以下时，LLND仍能带来显著的局部复发

率获益［38］。Akiyoshi等［39］报道，未退缩到5 mm以下

的淋巴结阳性率达 75%，而退缩良好的淋巴结阳性

率仍达 20%，这与我们报道的放疗后 5 mm 以下淋

巴结阳性率为 21.4%相一致［40］。研究也发现，梨状

肌下孔尾侧的侧方远端淋巴结平均直径小于侧方

近端的淋巴结，且远端淋巴结转移患者行侧方清扫

后的预后优于近端淋巴结转移患者，32 例有侧方

远端阳性淋巴结患者在放化疗后淋巴结的平均直

径仅为 4.5 mm，这充分说明治疗后短径<5 mm不能

作为免除 LLND 的指征［41］。国际多中心的研究显

示，放疗前侧方淋巴结>7 mm 患者中，放疗后髂内

淋巴结<4 mm，闭孔淋巴结<6 mm者，3年内无侧方

复发病例，但随访到 5年时两部位的复发率分别为

20% 及 14.5%，且放疗使肿大侧方淋巴结消失的概

率仅为 5%，77%的患者放疗后淋巴结缩小，但其中

仍有 17.4%的患者侧方复发，与淋巴结无退缩患者

的复发率25%接近，提示放疗可能使侧方转移淋巴

结较长时间处于“休眠”状态［20， 42］。因此，对治疗前

确切转移、但治疗后未消失的病例，均应考虑是否

行 LLND手术。也有多个研究显示，转移性侧方淋

巴结直径较小或对放化疗的反应性好，可能提示更

好的预后，对这一部分患者采用积极的手术策略可

能是更合理的。

三、应重视微小可见侧方淋巴结导致的复发

尽管目前的绝大多数证据均不支持在无疑诊

侧方淋巴结转移的情况下施行预防性 LLND手术，

但这并不意味着在联合新辅助放化疗的情况下，未

达到疑诊侧方淋巴结转移截断值（5~8 mm）的淋巴

结不会导致侧方型复发［39，43］。JCOG0212 研究显

示，侧方淋巴结<5 mm 时，阳性率为 5.2%，但由于

具有小淋巴结或无可见淋巴结的患者基数更

大，<5 mm淋巴结的病理阳性例数为 15例，多于淋

巴结为 5~10 mm间的阳性病例 9例，这较好反映了

侧方可见小淋巴结的转移情况［11］。通过对发表文

献数据的再次计算，可发现在放化疗后，小于截断

值的淋巴结发生侧方型复发的概率仅为 1.6%~
4.9%，但由其引起的侧方型复发在所有侧方型复发

病例中的占比则可达18%~70.5%［19，24，28］。如在国际

多中心研究中，<7 mm侧方放化疗后导致复发的概

率为 4.9%，但其基数人群为 369 例，而≥7 mm 淋巴

结的人群为 118例，经计算而得由小淋巴结导致的

侧方型复发占比达 44%［19］。与 FORWARC 研究对

比，新辅助化疗后侧方淋巴结不肿大（<5 mm）患者

侧方型复发率仍达 9.1%（7/77）［30］；这提示新辅助放

化疗对小淋巴结仍能起到较高的“杀灭”率，但并不

能达到彻底预防复发的作用。而且应考虑到cT1~2的

患者也有一定的侧方淋巴结转移率。

新辅助放化疗对低位直肠癌肛门功能会带来

较显著的负面影响，对影像学不存在可疑侧方转移

淋巴结的低位直肠癌患者，如何安排新辅助治疗策

略是更为困难的问题。尽管截断值以下淋巴结的

阳性率很低，但仍应高度关注这一部分患者，笔者

推荐，在诊断及出院证明书等材料中标注肿大侧方

淋巴结的存在，随访过程中，外科医生及影像科医

生均应加强对侧方淋巴结状态的重视，才能有效及

时发现复发病灶，避免其进展为浸润型的侧方型复

发，相应的R0切除率及预后则会显著下降。

四、选择性侧方淋巴结清扫的彻底性

日本国立癌症中心关于侧方淋巴结清扫后的

复发部位的报道应引起重视：469例Rb直肠癌双侧

侧方清扫后髂内及盆丛神经区域的复发率可高达
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6.6%，而闭孔仅为 0.4%，这两个部位复发率的显著

差异，显然不能单纯用没有新辅助放化疗来解

释［21］。髂内远端及闭孔最远端（梨状肌下孔或

Alcock管开口的尾侧）淋巴结更容易被遗漏是切实

的外科技术问题，而且正如前述，这些部位淋巴结

转移清扫后的预后更好。笔者推荐，优先分离输尿

管腹下神经筋膜和膀胱腹下筋膜的外侧面后常规

切断支配膀胱下部、阴道及前列腺的动静脉，并且

在骶丛神经前方平面分离处髂内血管的全长后，再

选择性离断髂内血管的分支，这样能最大程度切除

沿髂内血管内脏支分布的微小淋巴结及淋巴管，同

时保护盆丛神经［44］。

尽管双侧膀胱下血管切除可能带来膀胱功能

障碍，但在联合新辅助放化疗的选择性 LLND 时

代，需要行双侧 LLND 的病例并不多，单侧的内脏

血管切除带来的膀胱功能障碍是短暂的，可快速恢

复［45］。确需双侧 LLND 时，可根据淋巴结的分布，

选择性保留一侧膀胱下血管。笔者认为，应建立侧

方淋巴结清扫的手术质量评判标准，见图 1，以结

果为导向指导侧方淋巴结清扫的彻底性，建议在清

扫后内侧平面应清晰看到膀胱上下静脉和（或）阴

道静脉，以及盆筋膜腱弓；尾侧界清晰显露 Alcock
管及肛提肌；背侧界显露骶丛及清晰显露残留的髂

内动静脉全长；在闭孔尖端，应清晰见到髂内、髂外

静脉交汇点，外侧界则应显露耻骨梳韧带与闭孔。

上述各平面表面筋膜应保持光滑，无脂肪组织团

残留。

总之，中低位直肠癌存在较高的侧方淋巴结转

移率，转移风险的评判应以侧方淋巴结大小为主要

区分依据，可结合肿瘤分化程度、环周切缘、肠壁外

脉管受侵及淋巴结对放化疗的反应性等综合因素，

计划可疑侧方淋巴结转移患者的综合治疗策略时，

应兼顾局部复发及全身转移的风险制定，对高风险

患者宜采取全程新辅助放化疗策略。同步增量放

疗对局部控制的作用值得进一步探讨，对合并小的

侧方淋巴结患者及放化疗后淋巴结消失的患者，应

在随访过程中密切关注淋巴结大小变化，及时诊断

侧方型复发。依据侧方淋巴结转移的风险分层设

计综合治疗策略将有助于最大限度改善患者的生

存及生活质量。
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