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　　［摘要］　结直肠癌的规范化治疗是患者得到正确合理治疗的一个重要保障。国外有很多重要诊断治疗指

南指导结直肠癌的规范化治疗，其中影响力最大的指南分别是结直肠癌NCCN指南、ESMO指南和NICE指南。NCCN

指南是由美国牵头制定的极具影响力的规范化治疗指南，ESMO指南是由欧洲肿瘤内科学会颁布，NICE指南是由

英国国家卫生与临床优化研究所发布的成人结直肠癌诊断和管理临床实践指南。这三个指南在结直肠癌的诊断

和治疗上存在着一些共同和不同之处，拟就其中的一些关注点进行分析解读，希望对我国的结直肠癌规范化治

疗能起到一些参考借鉴作用。
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　　［Abstract］ It is important for patients with colorectal cancer to receive standard and reasonable treatment. 
There are many clinical practice guidelines for diagnosis and treatment of colorectal cancer. However, the most 
influential guidelines are NCCN, ESMO and NICE guidelines. NCCN guidelines are the most world-renowned 
guidelines from National Comprehensive Cancer Network of the United States; ESMO guidelines are promulgated by 
the European Society for Medical Oncology; NICE guidelines are guidance of diagnosis and management for colorectal 
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cancer issued by the National Institute for Health and Care Excellence of the United Kingdom. They are very similar in 
case management and treatment principles. However, there are still some differences in indications for drugs, treatment 
of hereditary colorectal cancer, laparoscopy indication and management of ileus. Here we discuss some of these 
differences and provide a reference for standardization of colorectal cancer treatment in China.
  　［Key words］ Colorectal cancer; NCCN guideline; ESMO guideline; NICE guideline

　　美国国立综合癌症网络是25家世界顶级癌

症中心组成的非营利性学术联盟，其制订的

《NCCN肿瘤学临床实践指南》不仅是美国肿

瘤领域临床决策的标准，也已成为全球肿瘤临

床实践中应用最为广泛的指南，在中国也得到

了很多肿瘤医师的认可与青睐，其特点是内容

详细，更新周期较短［1］。ESMO指南是由欧

洲肿瘤内科学会颁布，其特点是简明扼要，

方便指导临床实践，更新周期较长，一般是每

年更新1次［2］。NICE指南是由英国国家卫生

与临床优化研究所发布的成人结直肠癌诊断和

管理临床实践指南，针对疾病的各阶段提出建

议，内容详尽，非常重视花费效率，更新周期

非常长，一般是3~5年更新1次，在我国认识相

对较少［3］。这三个指南在结直肠癌的诊断和

治疗上有一些共同点，也有一些不同之处。本

文就其中关于遗传性结直肠癌、直肠癌术前放

化疗、腹腔镜结直肠癌手术、转移性结直肠癌

的药物选择和结直肠癌的术后随访进行分析和 

比较。

1　关于遗传性结直肠癌

　　大约20％的结肠癌伴有家族聚集性，新诊

断的腺瘤或浸润性癌患者，其一级亲属患结

直肠癌的风险增加。对于遗传性结直肠癌，

NCCN指南要求患者通常在进行基因测序前进

行2轮的筛选：首先基于家族史，其次是对肿瘤

组织进行初始检测。为了甄别那些可能属于遗

传性结直肠癌的患者，可以对结直肠癌标本进

行2项初始检测：免疫组织化学检测错配修复蛋

白表达，因为突变导致该蛋白表达缺失；分析

微卫星不稳定性，微卫星不稳定性是错配修复

蛋白缺失的结果，是DNA重复单元的插入或缺

失所导致的，可通过检测肿瘤组织中短的DNA
重复序列的数量改变来判定。如免疫组织化学

结果显示，MLH1基因缺失应检测BRAF基因。

存在BRAF基因突变表明MLH1表达下降是由体

细胞MLH1基因启动子区域甲基化引起的，而并

非是通过胚系突变［4］。

　　美国国立综合癌症网络专家组强烈推荐错

配修复蛋白检测在所有50岁以下的结肠癌患者

中开展，原因在于该群体患遗传性结直肠癌的

可能性增加。而在欧洲的ESMO指南中，倾向

以70岁作为界限，选择以一种替代策略(即仅

对小于70岁的肠癌患者或虽然大于70岁但符合

Bethesda标准的肠癌患者进行错配修复蛋白缺陷

检测)代替原有的对所有结直肠癌患者进行错配

修复蛋白缺陷检测。虽然以70岁为界限会漏诊

4.9%的遗传性结直肠癌患者，但是对结直肠癌

的诊断率与普查相似(2.1% vs 2.2%)。如果该肿

瘤检测确实存在错配修复蛋白缺陷，但未能检

测到BRAF突变或是MLH1基因启动子甲基化，

则需行胚系遗传检测以明确胚系突变［5］。而

NICE指南关于遗传性结直肠癌并未单独列出。

总之，欧美在遗传性结直肠癌的诊治意见上已

基本达到一致，只是个别细节稍有差异。

2　关于直肠癌术前放化疗

　　对于直肠癌术前放化疗，NCCN指南建议

较高局部复发风险的直肠癌，如Ⅱ期(T3-4，淋

巴结阴性，肿瘤穿透肠壁肌层)或Ⅲ期直肠癌 

(淋巴结阳性，无远处转移)进行新辅助治疗，

该治疗通常包括局部区域治疗。传统推荐的放

疗剂量是盆腔照射45~50 Gy/25~28次，3或4个

照射野，鼓励采用改变体位或其他技术来最大

程度减少小肠的照射。5周半的放化疗全部结

束后等待5~10周的间歇期再行手术治疗，以

便患者能从术前放化疗不良反应中恢复［6］。

在NICE指南中，根据局部复发的风险定义了

3种不同的直肠癌患者高危人群。通过磁共振

成像评估局部复发风险，风险度不同的人群术

前的治疗方案不一样，但均须通过多学科组织
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讨论患者的局部复发、短期复发风险、长期复

发风险和远期效果。对中等风险的可切除直肠

癌患者，可考虑给予短期术前放疗后立即手术

治疗；对介于中、高危复发风险的患者可考虑

给予术前放化疗，待肿瘤缩小后再行手术治

疗，对于高风险的可切除直肠癌患者，应给予

术前放化疗，待肿瘤缩小后再行外科手术治

疗。ESMO指南对高风险的可切除直肠癌患者

推荐术前放疗，可以采用小于1周的短程放疗 

(总剂量25 Gy，每次5 Gy)，随后立即手术(在首

次分割放疗后10 d内)，也可以采用长程同步放

化疗(总剂量45.0~50.4 Gy，每次1.8~2.0 Gy，加

或不加5-FU)。总之，3个指南都对高风险的直

肠癌均推荐新辅助放化疗，只是方法和方案上

有差别［7］。

3　关于腹腔镜手术

　　随着腹腔镜技术在结直肠癌中的发展和应

用，凭借损伤小、恢复快的优势日益引起人们

的重视。NICE指南明确推荐将腹腔镜或腹腔镜

辅助手术作为结直肠癌可选的手术方案［8］。

NCCN指南相对谨慎，指出由经验丰富的外科医

师实施的腹腔镜辅助结肠癌手术已被纳入结肠

癌手术方式，但腹腔镜直肠癌手术虽然较之前

有一定放宽，但仅限于临床研究，仍需要更高

级别的证据来支持。欧洲肿瘤内科学会的专家

对于腹腔镜技术特别推荐于结肠癌，尤其是左

半结肠癌，可以安全地开展腹腔镜下结肠切除

术。腹腔镜下结肠切除术的长期结果与传统开

腹手术的结果相似。只有符合以下标准的情况

下，才能实施腹腔镜手术：① 技术熟练的外科

医师；② 没有过去的大手术引起的腹腔粘连；

③  没有局部晚期疾病、急性肠梗阻或穿孔。

总之，欧美医生在腹腔镜应用到结直肠癌上较

为推荐，但是在直肠癌的手术上较亚洲医生 

保守。

4　关于结直肠癌伴肠梗阻的处理

　　结直肠癌伴肠梗阻是一种常见的并发症，

如未及时予以处理，可能导致出血和穿孔，甚

至威胁到患者的生命［9］。关于这种情况的处

理，三个指南也有所不同。NCCN指南原则上推

荐尽量先解除梗阻因素，一期肿瘤切除联合区

域淋巴结清扫，或切除肿瘤+短路手术，或支架

植入，或单纯短路手术，二期再进行肿瘤切除

联合区域淋巴结清扫术。但也要警惕支架可能

带来的肠道穿孔和肿瘤转移风险。NICE指南指

出，对结直肠癌并伴有急性肠梗阻的患者，先

选择胸部、腹部及盆部CT检查确诊，再根据是

否伴有转移或穿孔决定治疗方法，推荐结肠支

架在癌性梗阻中的应用，若确认梗阻在左半结

肠梗阻，指南建议在24 h内置入支架，但不建

议在其他部位行结肠支架置入。ESMO指南对于

梗阻性结直肠癌的治疗分成一步或两步进行。

一步治疗是指结肠部分切除术后，一期肠管吻

合手术或术中结肠灌洗后行消化道重建。两步

治疗是指先行结肠造口术，再行结肠切除术，

或行Hartmann术后，再行结肠造口还纳术。内

镜支架植入术可用于缓解直肠和乙状结肠肿

瘤的梗阻症状，为下一步行结肠切除术做准 

备［10］。右半结肠癌梗阻可在切除结肠后直接

进行消化道重建。

5　转移性结直肠癌治疗药物的选择

　　基于目前临床治疗实践，3个指南均推荐以

多药联合化疗方案为基础联合靶向药物方案，

包括氟尿嘧啶类(5-FU、亚叶酸或卡培他滨)的

各种联合化疗及采用奥沙利铂或伊立替康的方

案，加或不加单克隆抗体。采用西妥昔单抗或

帕尼单抗抑制表皮生长因子受体的治疗只适用

于K-ras野生型肿瘤，而无论K-ras突变状态如

何，均可使用抗血管内皮生长因子的贝伐单

抗。一线化疗后失败的患者，若有较好的体力

状态，可考虑改用二线化疗或三线化疗，也同

样适用上述原则。但是3个指南也有细微差别。

基于CALGB80405的研究结果，2015年NCCN
指南重新将含铂类药物的双药方案联合西妥昔

单抗作为治疗K-ras野生型的转移性结直肠癌

一线方案，这一点与ESMO指南一致。而NICE
指南仍将西妥昔单抗作为唯一推荐的用于一线

治疗转移性结直肠癌的靶向药物，推荐其联合

FOLFOX或者FOLFIRI一线治疗晚期结直肠癌。

其他如贝伐单抗、帕尼单抗作为二线治疗的靶

向药物［11-12］。另外，ESMO指南推荐瑞戈非尼

作为三线或四线支持治疗药物(图1)。
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6　随访

　　3个指南对于术后随访观察的管理无明显差

异，每3~6个月随访1次，肝脏、肺脏CT检查，

PET-CT不作为常规随访检查，术后1年内必须

进行肠镜复查。

　　总之，无论是NCCN指南、NICE指南，还

是ESMO指南的普及，结直肠癌规范化治疗的

理念已被越来越多的临床医师所接受，特别是

晚期结直肠癌的综合治疗水平的提高，多学科

组织治疗理念的普及，更离不开规范化指南的

指导［13-14］。各种指南是根据地区的实际情况

制定，总体相同，但仍存在一定差异，可能与

国情、人种及诊治方法等有关。国内专家应根

据中国的实际情况，有选择地接受各方面的意

见，制定出符合中国结直肠癌诊治实际需求的

指南，使中国的结直肠癌诊治更加规范化、科

学化。
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“惠尔血支持按时足剂量化疗”2015年度有奖征文通知
　　众所周知，按时足剂量化疗对于改善癌症（乳腺癌、淋巴瘤、卵巢癌、结直肠癌及非小细胞肺癌等）患

者的预后具有重要意义。然而，大多数的化疗方案存在一定的血液毒性，极大程度地降低了患者完成按时足

剂量、足疗程化疗的比例。惠尔血（重组人粒细胞刺激因子）从20世纪90年代面世至今，造福了数以百万计

的癌症化疗患者。

　　为进一步探索并评估惠尔血支持按时、足剂量、足疗程化疗的临床效果，促进临床经验交流，《中国癌

症杂志》特举办“惠尔血支持癌症患者按时足剂量化疗有奖征文”活动，现将征文活动事项通知如下：

征文内容：

　⑴　惠尔血应用于癌症患者，支持癌症患者完成按时足剂量化疗的多病例、分组研究等临床研究，其中患 

　　　者类型及化疗方案不限。

　⑵　惠尔血支持按时足剂量化疗的个案报道（个案报道要求特异性与新颖性）。

　⑶　惠尔血在不同的化疗方案中的作用等。

征文要求及提交：

　⑴　为首次投稿，未公开发表过。

　⑵　征文格式参照《中国癌症杂志》稿约要求，撰写论文。

　⑶　请将论文电子文档，通过邮件发送至：kirin2015zwhd@163.com（注明“征文活动”）。

　⑷　请注明作者、单位、地址、职称、邮编和联系电话等信息。

征文截止日期：

　　截止日期为2015年12月31日（以E-mail发出时间为准）。

评选方法：

　⑴　由《中国癌症杂志》编辑部组织专家成立评审委员会，以公正、公平的方式评选，在征文截稿后评选 

　　　2015年度获奖论文。设立一等奖2名，二等奖5名，三等奖15名，并颁发获奖证书。

　⑵　获奖论文经《中国癌症杂志》审稿通过后可优先在《中国癌症杂志》上发表。

　⑶　一等奖获得者可获资助参加欧美学术会议一次；二等奖获得者可获资助参加亚太学术会议一次；三等

　　　奖获得者可获资助参加国内学术会议一次。

　⑷　全部论文将以《中国癌症杂志》编辑部名义颁发证书，并编入《论文汇编》。

《中国癌症杂志》编辑部

协和发酵麒麟（中国）制药有限公司
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