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Abstract
AIM: To investigate the clinicopathologic 
characteristics of metachronous colorectal cancer 
and to facilitate its diagnosis and treatment.

METHODS: Thirty-one cases diagnosed with 
metachronous colorectal cancer were treated 
and closely followed up. Clinical records such 
as the occurrence, distribution, and stage of in-
dex and secondary tumors were retrospectively 
reviewed. The prognosis after surgery was also 
analyzed. 

RESULTS: Secondary tumors occurred in all 
31 patients in an average of 5.1 years after the 
diagnosis of their index colorectal cancers. Three 
cases had a third tumor after an average of 3.8 
years, and then two of them had a fourth tumor 

after an average interval of 3.5 years. Of the 31 
cases, 45.2 percent of them had synchronous 
adenoma. The majority of index tumors (59.5%) 
were located in the rectum or sigmoid colon. 
Most of the secondary tumors were similar to 
or better than their index tumors in the levels of 
differentiation and pathological grades. An aver-
age survival of 8.3 years was achieved after the 
radical operation of the index tumor. The 5-year 
survival rate reached 84.8%. 

CONCLUSION: In patients with metachronous 
colorectal cancer, the primary tumor is more 
commonly located in the rectum or sigmoid co-
lon. With the occurrence of subsequent tumor, 
interval time was shortened gradually. An inten-
sive periodic checkup after operation is strongly 
recommended for improvement of prognosis. 
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摘要
目的: 探讨异时性多原发结直肠癌的临床特
点, 为临床诊治提供参考. 

方法: 回顾性总结31例异时性多原发结直肠
癌的临床资料, 分析肿瘤发生、分布及治疗与
预后.  

结果: 31例患者, 平均5.1年出现次发癌, 平均
3.8年后3例出现第3癌, 平均3.5年后2例再发第
4癌. 45.2%的患者合并存在腺瘤. 59.5%的首
发癌位于直肠、乙状结肠; 大部分次发癌的
分化程度、病理分期好于首发癌或与之相同; 
首发癌术后平均存活8.3年, 5年生存率84.8%. 

结论: 大多数异时性多原发结直肠癌的首发
癌位于直肠及乙状结肠. 合并存在腺瘤是发生
该病的危险因素, 根治术后应进行定期复查. 

关键词: 结直肠癌; 多原发癌; 异时性; 临床特点
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■背景资料
结直肠癌患者术
后有发生再发、

次发、甚至多原
发结直肠肿瘤的
风险, 早期发现和
治疗异时性多原
发结直肠肿瘤, 可
以进一步提高结
直肠癌患者术后
的长期生存率. 

■同行评议者
王振宁, 教授, 中
国医科大学附属
第一医院肿瘤外
科 
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0  引言

结直肠癌患者术后有发生再发、次发、甚至多

原发结直肠肿瘤的风险, 早期发现和治疗异时

性多原发结直肠肿瘤, 可以进一步提高结直肠

癌患者术后的长期生存率[1]. 近年来, 随着影像

诊断技术的发展, 异时性多原发结直肠癌患者

的检出有增加趋势, 然而, 临床上对该疾病的特

点仍未达成共识, 对其发病原因及致病因素仍

有争议[2-4]. 1987-2008年我院共收治了异时性多

原发结直肠癌患者31例, 现总结分析其临床病

理学特点及长期随访结果, 以期深化对该疾病

的认识, 并为临床诊治提供参考. 

1  材料和方法

1.1 材料 1987-03/2008-09四川省肿瘤医院收治

异时性多原发结直肠癌患者31例, 所有患者术前

均进行肠镜检查, 术后病理证实为腺癌. 其中男

23例, 女8例, 男∶女为2.9∶1; 发现首发癌年龄

31-80(平均52.8)岁; 4例首发癌为同时双原发癌, 
1例首发癌为同时3原发癌; 首发癌位于直肠10
例, 乙状结肠12例, 降结肠2例, 结肠脾区2例, 横
结肠3例, 结肠肝区1例, 升结肠6例, 盲肠1例; 高
分化腺癌6例, 中分化腺癌15例, 低分化腺癌4例, 
黏液腺癌8例, 印戒细胞癌1例, 腺瘤恶变3例; 病
理分期Dukes' A期3例, Dukes' B期11例, Dukes' C
期15例, Dukes' D期2例. 
1.2 方法 所有患者首发癌均进行了根治性手术

治疗, 其中行经腹会阴联合直肠切除术3例, 直
肠前切除术6例, 乙状结肠切除术9例, 左半结肠

切除术4例, 横结肠切除术3例, 右半结肠切除术

7例, 1例直肠癌并发右肝转移患者同期进行了

肝转移灶的切除, 1例直肠癌并发左肺转移患者

分期做了肺转移灶的切除. 术后17例患者做了

3-6周期的化疗, 另3例患者同时做了化疗+放疗

的综合治疗. 所有患者术后半年均进行以肠镜

为主, 结合胸片、B超、CT、及肿瘤标志物检

测的复查, 以后每半年1次, 2年后改为每年1次, 
至5年以后每2-3年1次. 随访采用定期信访、电

话、及门诊相结合的方式进行. 结直肠多原发

癌的诊断要点为[5-6]: (1)结直肠内同时有2个或2
个以上经病理证实的原发癌, 发生在不同部位, 
互不连续, 两处病变一般间隔正常肠壁5 cm以
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上; (2)排除另一癌灶的黏膜下播散、转移和复黏膜下播散、转移和复膜下播散、转移和复

发; (3)病理类型可相同或不同; (4)同时性癌同期

或6 mo以内获得诊断; 异时性癌相隔6 mo以上

获得诊断; (5)不包括家族性结肠腺瘤病、溃疡

性结肠炎患者. 
统计学处理 数据分析采用SPSS13.0软件包

进行, 计量数据采用t检验, 计数资料进行χ2检验

等, 生存分析采用Kaplan-Meier曲线, P <0.05为差

异具有显著性. 

2  结果

2.1 肿瘤发生 31例患者, 平均5.1年(0.5-17)后出

现次发癌, 次发癌中1例为同时双原发癌, 1例
为同时三原发癌; 发生次发癌平均年龄57.9岁
(33-82); 平均3.8年(0.5-7)后3例患者出现第3癌, 
3.5年(2-5)后其中2例再次发生第4癌. 2年内发

生次发癌者7例(22.6%), 5年内发生次发癌者共

15例(48.4%). 次发癌中, 高、中分化腺癌各10
例(29.4%), 黏液腺癌7例(20.6%)(表1); 次发癌

与首发癌相比分化程度相同8例(25.8%), 较好

16例(51.6%), 较差7例(22.6%)(P <0.01). 次发癌

中, Dukes' A期9例(29.0%), Dukes' B期3例(9.7%),' A期9例(29.0%), Dukes' B期3例(9.7%), A期9例(29.0%), Dukes' B期3例(9.7%),' B期3例(9.7%), B期3例(9.7%), 
Dukes' C期17例(54.8%), Dukes' D期2例(6.5%)' C期17例(54.8%), Dukes' D期2例(6.5%) C期17例(54.8%), Dukes' D期2例(6.5%)' D期2例(6.5%) D期2例(6.5%) 
(表2). 次发癌与首发癌相比病理分期相同15例
(48.4%), 较好8例(25.8%), 较差8例(25.8%). 
2.2 肿瘤分布 与首发癌多数(22/37, 59.5%)位于

直肠、乙状结肠相反, 次发癌中, 位于盲肠、升

结肠、及结肠肝区者共17例, 占50.0%(17/34), 
位于直肠、乙状结肠者12例, 占35.3%(12/34), 
降结肠、横结肠分布最少, 仅5例(5/34, 14.7%) 
(表3). 以直肠、乙状结肠、降结肠、横结肠、

升结肠五个部位划分, 次发癌与首发癌位于相

邻肠段者为12例, 占38.7%(12/31), 其余位于相

隔或远隔肠段. 
2.3 外科治疗 次发癌中, 28例(90.3%)进行了根

治性手术(表4). 1例首发癌为直肠、乙状结肠、

降结肠同时三原发癌患者根治术后1年再发直

肠癌, 由于肿瘤侵及膀胱后壁无法切除, 仅行姑

息手术; 1例为直肠癌术后半年余肠镜复查发现

升结肠、横结肠癌, 剖腹探查术中发现结肠系

膜淋巴结多发转移, 伴结肠、小肠多发息肉, 放
弃手术. 1例为直肠癌肝转移同期行直肠前切除

+肝转移灶切除, 1年半后出现肝脏多发转移, 肠
镜检查时发现合并盲肠癌, 由于患者放弃手术, 
未行手术治疗. 1例患者横结肠癌切除术后1年
发生降结肠癌, 再次行左半结肠切除术, 术后半

www.wjgnet.com

■相关报道
国内外多数报道
表明, 异时性多原
发结直肠癌好发
于直肠及乙状结
肠癌术后, 而次发
癌在分化程度及
病理分期上往往
好于原发癌; 合并
多发腺瘤是发生
多原发结直肠癌
的独立危险因素, 
结直肠癌伴发腺
瘤, 尤其是伴发多
个腺瘤者, 患异时
性多原发癌的危
险性显著增加. 

■研发前沿
近年来, 随着影像
诊断技术的发展, 
异时性多原发结
直肠癌患者的检
出有增加趋势, 然
而, 临床上对该疾
病的特点仍未达
成共识, 对其发病
原因及致病因素
仍有争议. 
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年发现直肠癌(第3癌), 术中探查发现肿瘤侵及

盆底无法切除仅行结肠造瘘术. 1例为异时三原

发癌三次根治术后2年发生降结肠第4癌, 并腹

盆腔转移者, 放弃手术. 
2.4 预后 所有患者术后均进行密切随访, 无1例
失访. 14例死亡, 17例存活. 首发癌术后最长存

活24年, 最短存活1年, 平均8.3年, 3年生存率

92.8%, 5年生存率84.8%(图1); 次发癌术后平均

存活3.2年(0.5-11), 3年生存率55.1%, 5年生存率

41.3%. 

3  讨论

多原发结直肠癌是指结直肠癌患者在生存期

内再次发生结直肠恶性肿瘤, 在结直肠癌中占

1.2%-12.4%, 同期或在6 mo内发现的2个以上的

原发癌称同时性多原发癌, 相隔6 mo以上发现

的称异时性多原发癌[5,7]. 异时性多原发癌在结

直肠癌中仅占0.5%-6%, 而且癌灶数量愈多其比

例愈低[1,7-8]. 已有研究表明, 首发癌发生后8.5-11
年内易发生次发癌, 其中第一高峰在术后4-5年, 
第二高峰在术后10-12年[9-10]. 本组31例患者中, 
首发癌平均年龄52.8岁, 首发癌术后平均5.1年
发生次发癌, 与文献报道一致, 提示首发癌后5
年左右是发生次发癌的高危期. 我们观察到, 伴
随癌灶的再次发生, 发病频率逐次加快. 本组病

例中, 第2癌与第1癌平均间隔5.1年, 第3癌与第2
癌平均间隔3.8年, 第4癌与第3癌平均间隔3.5年, 
发病间隔逐次缩短. 

本组资料表明, 同单发大肠癌的好发部位

相同, 大部分多原发结直肠癌的首发癌位于直

肠及乙状结肠, 而次发癌则相反, 多集中于盲

肠、升结肠、及结肠肝区; 而且, 次发癌与首发

癌往往位于相隔或远隔肠段. 与我们的结果一

致, He et al [7]对国人2025例多原发结直肠癌的

荟萃分析也显示, 50.7%的癌灶分布在直肠及乙

状结肠; 但其对14篇文献249例多原发结直肠癌

的分析则显示, 癌灶位于同一肠段或相邻肠段

者占61.8%. 由于该资料没有区分同时性与异时

性多原发癌, 而两者的生物学行为并不完全相

表  1  多原发癌的病理分型 (n )

     
病理分型	                 首发癌     次发癌        第3癌      第4癌

高分化腺癌	   6	 10	   0	  0

中分化腺癌	 15	 10	   2	  1

低分化腺癌	   4	   1	   0	  1

黏液腺癌		    8	   7	   1	  0

印戒细胞癌	   1	   2	   0	  0

腺瘤恶变		    3	   4	   0	  0

合计		  37	 34	   3	  2

表  2  多原发癌的病理分期 (n )

     
病理分期	                 首发癌     次发癌        第3癌      第4癌

Dukes' A		    3	   9	    0	  0

Dukes' B		  11	   3	    1	  1

Dukes' C		  15	 17	    1	  0

Dukes' D		    2	   2	    1	  1

合计		  31	 31	    3	  2

表  3  多原发癌的部位分布 (n )

     
部位分布	                 首发癌     次发癌        第3癌      第4癌

直肠		  10	   8	   2	  0

乙状结肠		  12	   4	   0	  0

降结肠		    2	   1	   0	  1

结肠脾区		    2	   0	   0	  0

横结肠		    3	   4	   0	  1

结肠肝区		    1	   6	   1	  0

升结肠		    6	   5	   0	  0

盲肠		    1	   6	   0	  0

合计		  37	 34	   3	  2

表  4  多原发癌的手术方式 (n )

     
手术方式	                 首发癌     次发癌      第3癌        第4癌

Miles'手术	   3	   1	   0	  0

直肠前切除术	   6	   5	   1	  0

乙状结肠切除术	   9	   4	   0	  0

左半结肠切除术	   4	   1	   0	  0

横结肠切除术	   3	   1	   0	  1

右半结肠切除术	   7	 10	   0	  0

回盲部切除术	   0	   2	   0	  0

肠段切除术	   0	   4	   1	  0

姑息手术		    0	   1	   1	  0

剖腹探查术	   0	   1	   0	  0

未手术		    0	   1	   0	  1

合计		  32	 31	   3	  2

图  1  首发癌术
后 的 累 积 生 存
率曲线.
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■创新盘点
通过分析31例异
时性多原发结直
肠癌的临床病理
资料, 本课题组观
察到首发癌术后5
年左右是发生次
发癌的高危期; 而
伴随第3、第4癌
灶的再次发生, 发
病频率逐次加快, 
发病间隔逐次缩
短. 
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同, 因此并不能反映异时性多原发结直肠癌的

分布趋势. 
Park et al [1]对39例异时性多原发结直肠癌的

研究表明, 次发癌在分化程度及分期上往往好

于原发癌. 与其相符, 我们的结果也显示, 77.4%
的次发癌分化程度、74.2%的次发癌病理分期

好于首发癌或与之相同. 究其原因, 可能部分与

首发癌后患者的警觉性提高, 及定期复查早期

发现病变有关. 本组患者, 从出现症状到发现首

发癌平均病程10.5 mo(0.2-30), 而从症状开始到

发现次发癌仅2.6 mo(0-12)(P <0.01), 而且, 有9例
患者是在复查时发现的异时性次发癌灶. 

结直肠是多原发癌的好发部位, 其发病原

因及机制目前尚不清楚, 多数学者认为可能与

结直肠多发腺瘤、遗传易感性、免疫功能低

下、生活环境、或某些促进因素有关[1-3,11-12]. 文
献报道, 合并多发腺瘤是发生多原发结直肠癌

的独立危险因素, 结直肠癌伴发腺瘤, 尤其是伴

发多个腺瘤者, 患异时性多原发癌的危险性显

著增加[1-2,11]. Park et al [1]报道, 患者的性别、原发

肿瘤的部位、分化与异时性结直肠癌的发生无

关, 而患者年龄小于50岁、合并息肉或癌是异

时性结直肠癌发生的危险因素. Leggett et al [13]

则认为, 位于近端结肠的黏液腺癌容易再发异黏液腺癌容易再发异液腺癌容易再发异

时性多原发癌, 在其报道的10例异时性多原发

结直肠癌患者中, 5例(50%)为黏液腺癌, 且绝大黏液腺癌, 且绝大液腺癌, 且绝大

部分位于近端结肠. 在本组病例中, 合并腺瘤者

14例(45.2%), 其中7例(22.6%)患者合并存在3枚
以上腺瘤, 提示合并腺瘤是发生多原发结直肠

癌的危险因素. 本组首发癌为黏液腺癌者8例黏液腺癌者8例液腺癌者8例
(25.8%), 其中6例位于左半结肠, 2例位于右半结

肠. 首发癌为黏液腺癌、或首发癌位于近端结黏液腺癌、或首发癌位于近端结液腺癌、或首发癌位于近端结

肠是否会增加异时性多原发癌的发生还需进一

步研究[4,10,14]. 
对多原发癌的治疗, 有学者提倡行全结肠

或次全结肠切除术, 特别对于年轻患者及癌与

腺瘤并存者, 行扩大根治切除术, 以预防异时癌

的发生[12,15]. 我们体会, 多原发癌的手术治疗同

单发癌一样, 原则是将病灶与转移淋巴结一起

切除, 最大限度达到根治. 如果是腺瘤恶变的患

者, 局部肠段切除同样能达到根治效果, 不可盲

目追求扩大切除[8]. 对于异时性次发癌、三发癌

甚至四发癌, 有手术机会的患者, 仍应力求根治. 
需要注意的是, 由于既往手术的粘连及腹内解

剖关系改变, 再次手术的难度加大, 术中出血及

损伤的几率增加, 术前应做好充分的准备. 气钡

双重对比造影既可定位癌肿位置, 又可发现多

发病灶或腺瘤, 并可了解剩余肠段的长度, 有利

于手术方案的制定, 应作为再次手术前的常规

检查. 术后进行以纤维结肠镜主要内容的定期

复查, 对于发现的腺瘤及时行内镜下切除. 本组

病例, 所有首发癌都进行了根治性切除, 90.3%
的次发癌再次进行了根治性手术, 首发癌术后

5年生存率84.8%, 次发癌术后5年生存率41.3%, 
其中1例异时性4原发结直肠癌患者首发癌术后

迄今已存活21年. 
总之, 异时性多原发结直肠癌好发于男性, 

其首发癌大多数位于直肠及乙状结肠, 随着再

发癌的发生, 间隔时间逐次缩短, 然而, 再发癌

的分化程度及分期往往较好, 常有再次手术的

机会. 合并存在结直肠腺瘤是发生异时性多原

发结直肠癌的危险因素, 根治术后应定期进行

纤维结肠镜复查, 对于发现的腺瘤或癌灶进行

及时处理. 
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2009 年广东省中西医结合、中医脾胃消化病学术会议暨
国家级继续教育项目消化病进展研讨班征文通知

本刊讯 由广东省中西医结合学会脾胃消化病专业委员会, 广东省中医药学会消化病专业委员会主办的2009年

脾胃消化病学术会议暨国家级继续教育项目消化病进展研讨班将于2009-09-25/27在广东省广州市召开, 现将

会议征文有关事项通知如下:

1      征稿内容

中西医结合、中医治疗消化系统疾病的基础理论研究、临床经验总结、诊治的新进展, 名老中医、西医和中

西医结合专家个人诊治特色总结.

2      征稿要求

论文资料务必真实可靠, 书写规范, 简明扼要, 每篇以3000字以内为宜, 并附800字左右的摘要1份; 来稿请用电

脑打印, 用word软件编入, 并附软盘, 或发送电子邮件, 文稿中请注明作者姓名、单位、通讯地址、邮政编码及

联系电话. 截稿日期: 2009-07/30

3      交流方式

专题报告、论文宣读与讨论答疑相结合. 入选论文并参会者给予记Ⅰ类学分6分, 另外将择优编入《现代消化

及介入诊疗》杂志. 参加继续教育研讨班者另给予国家级一类学分12分.

4      投稿地址

(1)E-mail: zhangwdcn@163.com; (2)全文、摘要并附软盘寄至广东省广州市广州大道北1838号南方医院消化编

辑部罗永华同志(邮编: 510105); 并请注明脾胃消化病学术会议投稿. 无论文者也欢迎参会或报名参加研讨班.

5      联系方式

姚永莉, 510105, 广东省广州市广州大道北1838号, 南方医院消化内科, 电话: 13189096556


