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摘要

对结直肠癌发病率及解剖部位分布变化趋势进行研究 有

利于探索病因及制定合理防治策略. 息肉切除术的广泛应

用 使西方国家CRC发病率呈下降趋势; 而西方化的生活

方式和饮食习惯则使得原来低发的许多国家CRC发病率上

升. CRC 高发国家以结肠癌为主 低发国家则以直肠癌占

优势. 近年许多学者发现CRC肿瘤部位分布由远端向近端

转移 并认为这与远端结直肠癌发病率下降致近端结肠癌

所占比例上升有关. 年龄 性别 种族 共病等多种因

素可影响 CRC 的解剖部位: 老年 女性 黑人 患有糖

尿病等共病 有阳性家族史等是CRC分布于近端结肠的高

危因素. 近端结肠癌预后不良 尤应注意早期诊治 改善

预后.
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0   引言

结直肠癌(colorectal cancer CRC)是世界上最常见的恶

性肿瘤之一 仅 2000 年全球就有 945 000 新发病例

仅次于肺癌 乳癌 居恶性肿瘤发病率的第三位 [ 1 ] .

CRC 病因不明 预后较差 5 a 存活率不超过 40 %[2]

对其发病率及解剖部位的流行病学变化趋势进行研究

有利于探索病因及制定合理防治策略[3,4]. 本文仅对CRC

的流行病学变化趋势作一简要综述.

1   CRC 的发病率及变化

1.1 CRC在世界各国分布的总体概况  世界各国CRC发

病率差异较大. 一般而言 工业发展程度越高的国家

CRC 发病率越高[2,5] 在西方发达国家 CRC 常见 居

恶性肿瘤发病率的第二位 而发展中国家则仅占全部

CRC 的不到 1/3[2]. 北美 西欧 澳大利亚及新西兰是

CRC 高发地区 发病率为 30-50/10 万 东欧居中

而非洲 亚洲及南美发病率较低 约为 10/10 万[2,5-7]

发病率差异显著 提示 CRC 与环境 生活方式及遗传

等因素有密切关系. 世界上男性CRC发病率最高者为生

活在夏威夷的日本人 为 37.15/10 万; 女性则在新西

兰 为 30.46/10 万[2].

1.2 CRC 发病率在部分国家的下降及其原因  高脂肪

低纤维素饮食是 CRC 发病的重要危险因素[8-12]. 随着工

业化进程的加速 生活水平的提高 1950 年代之后

西方国家 CRC 发病率显著上升[2,13] 且呈现黑人较白人

男性较女性 结肠癌较直肠癌上升更为迅速的特点[13]

在加拿大 英国及其他工业发达的欧洲国家亦是如此[2].

CRC 发病率至 1980 年代中后期达到高峰 而后开始

以每年 1 % 的速度下降[6 13]. 美国 SEER (surveillence

epidemiology and end results)1973-1994 年的统计资料显

示[14] : 白人男 女性远端结直肠癌发病率分别下降 24 %

26 % 近端结肠癌则分别下降 12 % 14 %; SEER 的另一

资料[13]显示: 尽管美国黑人女性直肠癌在1990年代开始

下降 而黑人男 女性近端结肠癌却分别上升 30 %

22.5 %. 在美国呈现以男性 远端下降为主的特点[13,14]

其他研究亦报告类似结果[15].

        暴露于危险因素至 CRC 发病的时间约为 5-15 a[14]

对 1970 年代的膳食结构[脂肪 蛋白质 纤维素 维

生素等] 生活方式[吸烟 饮酒 运动等] 胆囊切

除 息肉切除术等可能影响 CRC 发病的因素进行分

析 有利于找出CRC发病率下降的原因. 结直肠息肉与

CRC 的发生密切相关 息肉切除可明显降低 CRC 的发

病率. 从结直肠息肉至形成肿瘤的时间约为 10 a[16] 息

肉切除术自 1970 年广泛应用 使 CRC 发病率下降约

70 %[17] 他导致的 CRC 发病率下降出现在 1980 年代

中后期. Nelson et al [14]研究表明: 息肉切除术的广泛应用

导致美国 CRC 发病率从 1986 年开始持续下降 与上

述假设相一致. 黑人得到结直肠息肉切除术的机会明显

低于白人[13,14] 这与黑人发病率没有出现白人的持续

下降相吻合. 国内新近的一项研究[18]也证实息肉切除术

可降低直肠癌发病率. 纤维素摄入的增多 去除亚硝胺

的啤酒 阿司匹林 钙剂等也可能与 CRC 发病率下降

有关 而脂肪酸种类的改变是否与之有关尚无定论[13,14,19].

尽管 1990 年瑞典的一个 CRC 描述性流行病学报告[20]发

现在降结肠 乙状结肠癌中青年女性较男性多见 作者

解释为雌激素作用 但近年许多研究都发现雌激素对

结肠癌有保护作用[3,15,21] 使结肠癌发病率降低 30 %

可能通过影响雌激素受体基因启动子内的 CpG 岛而发

挥作用[21] 但确切的机制尚不清楚.

1.3 CRC发病率在部分国家的上升及其原因  与西方国

家 CRC 发病率持续降低或保持稳定不变不同的是: 亚



洲 非洲 东欧 南欧一些国家的 CRC 发病率呈上

升趋势. 在日本[22] CRC 发病率大上升尤为显著 从

1950 年到 1995 年上升了 8 倍; 在韩国[6] 发病率每 10 a

上升 2 倍 CRC 占全部癌症的比例从 1982 年的 5.8 %

上升到 1996 年的 8.4 %; 在中国上海[23] 男性发病率从

1972 年的 14.5/10 万上升到 1996 年的 23.5/10 万 女性

从 12.1/10 万上升到 20.3/10 万. 国内外学者均认为这与

西方化生活方式和饮食习惯有关. 而仍保持传统饮食习

惯的埃及[24] 其发病率近年仍呈上升趋势 且 40 岁

以下年轻人占 30 % 以上 另一作者[25]发现埃及 CRC 患

者体内有机氯化物或其他杀虫剂水平较高 认为这与

针对 CRC 的预防措施同工业化 城市化进程不相适应

有关.

        移民流行病学结果发现[2,5]: 从日本 中国及非洲等

CRC 低发国家移居至美国 澳大利亚等 CRC 高发国家

的人群 在第一代即出现发病率的显著上升 而从南欧

移居至澳大利亚但仍保持其原有烹调方式的人群

CRC 发病率却无明显改变[26] 提示生活方式在 CRC 发

病中起重要作用.

        一些国家 CRC 发病率短期内的巨大变化及移民流

行病学的研究结果提示[2] : 环境 饮食习惯是 CRC 发生

中较遗传更为重要的危险因素.

2   解剖部位分布的变化趋势及影响因素

一般而言 在亚洲及南美等 CRC 低发地区 直肠癌

占全部 CRC 的比例在 50 % 以上 而在欧洲及北美等高

发地区 结肠癌占60 %以上 直肠癌不超过40 %[22]. CRC

在不同人群中的解剖部位分布不同并且随时间而变

化 提示年龄 性别 环境 饮食 遗传等因素可能与

CRC 部位分布有关[2,3,13-15,22,27,28] 而近远端结直肠癌在

对诊断试验及化疗的敏感度 肿瘤分期及预后等方面

存在明显差异[3,29-31] 了解 CRC 解剖部位分布变化趋

势 便于研究 CRC 病因及制定合理防治策略.

2.1 CRC解剖部位分布的近端转移趋势及原因  1977年

美国学者首次发现 CRC 肿瘤部位存在由远端结直肠向近

端结肠转移的现象[32]. 此后 许多学者[2-5,13-15,20,22,23,27-30,33-37]

报告了 CRC 解剖部位分布变化的这种趋势 且在老

年 女性 黑人中更为明显. Cucino et al [34]最近报告:

1993-1997 年间 SEER 统计近端结肠癌所占比例上升

6 % 1970-2000 年美国新墨西哥州白人的近端结肠癌

比例上升 16 % 黑人上升 22 %.

        多数学者只是描述了 CRC 各部位所占比例的变化

但这种近端转移趋势是由于远端 CRC 发病率的下降还是

由于近端结肠癌发病率的上升所致并不清楚. Davila et al  [35]

最近统计了 SEER1978-1998 年的左 右半结肠癌及直

肠癌的发病率 结果发现: 左半结肠癌发病率下降; 直肠

癌发病率在黑人基本不变 在白人下降; 而右半结肠结

肠癌发病率并未发生明显改变. 因此认为CRC发病的近

端转移趋势是远端结直肠癌发病率下降致近端结肠癌

所占比例上升所致. 希腊[33]及日本[22]最近的研究结果发

现近端转移趋势在女性 老年中尤为明显 提出近端

转移与人口老龄化有关.

2.2 CRC解剖部位分布的影响因素  近远端结直肠存在

不同的胚胎学起源[6,20] 对致癌物质的敏感性存在差

异. 近远端结肠癌可能存在不同的发病机制[3,6,20,22,30,38]. 微

卫星不稳定(microsatellite instability MSI)及 CpG 岛甲

基化表型与近端结肠癌有关[30] 而 K-ras 基因突变[6]

染色体不稳定[30]与远端 CRC 有关. 近年来 国内外学

者对 CRC 分子生物学进行了系统研究[39,40] 但至今尚

无确切结论. 但是 流行病学家及临床学家发现许多因

素可影响 CRC 的解剖部位分布. (1)年龄: 早在 1963 年

美国学者就发现年龄与CRC部位分布有密切关系[22]: 30

岁以下 CRC 患者中近端结肠癌仅占 18 % 而 80 岁以

上者高达 28.6 %. 有学者[41]指出: 70 岁以上的患者

CRC 发病以近端为主.  SEER1978-1998 年的资料[35]显

示: 60 岁以上 CRC 患者 近端结肠癌占 43 % 而 60

岁以下仅占 28 %. Gonzalez et al [3]对影响近端分布的因

素进行 Logistic 回归分析的结果认为: 年龄每增长 1 岁

分布于近端的概率上升 2.2 %. 老年人 CRC 高发且存在

近端分布趋势 提示 CRC 的发生与老年生理学 遗传

学改变有关[28] 致癌物质对近远端结直肠作用有不同

的潜伏期 亦是导致近远端 CRC 发病年龄存在差异的

原因之一[6]. (2)性别: 女性 CRC 更易分布在近端结肠

男性则相反[3,6,13,15,22,29,34,35]. Gonzalez et al [3]研究表明: 女性

CRC 分布于近端结肠的概率较男性上升 38 %. 性别对

CRC 部位分布的影响与生活方式的差异[3,13,15] 内源性

激素导致的生理改变[3,6]等有关. 女性激素可能通过影响

胆固醇代谢影响胆汁酸代谢 而胆汁酸与近端结肠癌

有关[3]. 与男性有关的吸烟 饮酒等危险因素则与远端

CRC 的发生有关[3,13,15]. (3)种族: 种族是影响 CRC 部位分

布的另一重要原因. 众所周知 黑人较白人 CRC 发病

率更高 且多分布在近端结肠[2,3,13-16,27-29]. 1980 年代中

后期 白人近 远端 CRC 皆开始下降 黑人近端结肠

癌发病率及所占比例却持续上升[3,13,14,29]. Gonzalez et al [3]

认为黑人较白人CRC分布于近端结肠的概率上升24 %.

最近一份比较中美 CRC 解剖部位分布的研究[42,43]发现:

美国白人较中国人更易分布在近端. 种族间CRC部位分

布差异可能与遗传 生活方式 环境 社会经济状况

医疗服务的能力等多种因素有关[2,3,13,16 27-29]. (4)共病: 共

病(comorbidity)的存在是 CRC 发生呈近端分布的另一原

因. Gonzalez et al [3]首次研究共病对 CRC 部位分布的影

响 结果发现: 共病使 CRC 分布于近端结肠的概率提

高 28 % 尤以充血性心力衰竭 消化性溃疡及糖尿病

三种共病的影响最大 有共病的 CRC 患者存在分期高

预后差的特点. 2 型糖尿病患者 CRC 发病率较高[44] 这

可能与胰岛素作为肠黏膜的生长激素有关 高胰岛素

血症在其他共病中亦存在[45]. 生物作用机制如胰岛素对

肠黏膜的作用[44,45] 有共病者行更高频率的筛查[46,47]
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共病本身及针对共病的治疗影响肠道动力[48,49]等是共病

影响 CRC 部位分布的可能原因 但确切的机制有待进

一步研究. (5)其他因素: 有遗传性非息肉性结直肠癌

(HNPCC)及家族性息肉病(FAP)在内的家族史者 CRC

易分布于近端结肠[3,30] ; 动物脂肪摄入多 超重 运动

少等与近端分布有关 酒精 吸烟 血清铁 白蛋白的

增加则与 CRC 的远端分布有关[27].

3   近远端结肠癌的预后

近端较远端 CRC 分期更高 预后更差[3,17,27,29] 其原因

可能与由于诊断方法而导致的诊断延误及肿瘤本身的

生物学特性等有关[27,29]. Gonzalez et al [3]在控制可影响肿

瘤分期的其他因素的情况下讨论部位对肿瘤分期的影

响 结果发现: 近端较远端CRC患者就诊时趋于晚期的

概率高 10 % 从直肠向回盲部每移动一个部位 就

诊时趋于晚期的概率上升 4 %. 而分期高决定其预后较

差[3,27,29].

        总之 CRC 在发达国家常见 但发病率开始下降;

而在亚洲 非洲等低发地区 CRC 发病率呈上升趋

势. 近年 CRC 出现由远端向近端转移的趋势 年龄增

加 女性 黑人 共病及饮食等因素与之有关. 在制定

CRC 防治策略上尤应注意对近端结肠癌的筛查 早期

诊断 改善预后.
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• 消  息 •

WJG 搭建我国消化学基础和临床研究惟一国际交流的平台

World Journal of Gastroenterology (ISSN 1007-9327 CN 14-1219/R) 2003 年由双月刊改为月刊 加快刊出周期 展示我国在国际上

的食管癌 胃癌 肝癌 大肠癌 病毒性肝炎 H p 等方面基础和临床研究的成果.

    WJG 1998 年被美国科学引文索引(SCI-E)收录.SCI-E 收录文献的作者 题目 源期刊 摘要 关键词等以外 还收录论文的

参考文献 从而把一篇论文和其他论文之间有意义的联系勾画出来 也就是把发表论文的两位作者和两位作者群体之间的学术联

系显示出来等特点. 作为一种比较客观和定量的评价方式之一 已愈来愈受到科学界的重视.当 WJG 出版 20 天后 国际上的胃肠病

学和肝病学专家即可在 ISI Web of SCIENCE(http://www.isinet.com/isi/journals/index.html)上看到论文的摘要 参考文献 被引用的

次数 关键词 单位名称 通讯地址等信息.

      WJG 1998 年被美国 医学索引  (Index Medicus / MEDLINE)收录. WJG 电子版摘要及全文在印刷版出版前 15 天 国际上的胃

肠病学和肝病学专家即可在 PubMed(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/jrbrowser.cgi)上阅读到论文的摘要及全文 包括彩色 黑白

线条图照片.世界胃肠病学杂志社将WJG和世界华人消化杂志出版的过刊和现刊全部放在www.wjgnet.com上供国际和国内消化病学

者免费使用. WJG 是惟一全面反映我国消化学专家研究成果的平台之一 让世界更多的学者在 PubMed 或 www.wjgnet.com 上免费看

到来自我国胃肠病学和肝病学专家撰写的具有中国特色的创新原始论文.

      总之, WJG 提供了一个与世界胃肠病学和肝病学专家进行有效的学术交流平台 促进消化病学研究成果的快速发展.
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