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摘要 结直肠癌(colorectal cancer, CRC)是全球第三大常见癌症, 也是癌症第二大死亡原因. 全球CRC负担持续加

剧, 发病率急剧增长, 2020年有193万CRC新发病例, 94万CRC死亡病例, 占全球新发癌症总数的10%, 死亡癌症总

数的9.4%, 仅次于肺癌. 早发性CRC的发病率在全球范围快速增长. 中国CRC防控形势严峻, 2020年中国新增CRC
病例56万例,占全球CRC的28.8%;死亡29万,占全球CRC的30.6%;预测2040年中国CRC新增数量从2020年的56万
增至91万, 增长64%. 我国面临癌症登记处人口覆盖比例低、筛查项目的人口覆盖率低、生活方式危险因素增

多、民众对CRC可以预防的理念匮乏等严峻挑战. 基于以上背景, 结合中国国情, 我们提出以下应对策略: (ⅰ)
国家政策向预防倾斜, 增大财政投入, 加快我国区域高质量癌症监测点的建设速度; (ⅱ) 高度重视CRC的二级预

防, 增加国家层面的筛查项目, 扩大项目覆盖的人口比例, 优化筛查效益和人口水平上的资源配置, 包括低收入人

群的初级预防和高收入环境的早期筛查; (ⅲ) 重视CRC的初级预防, 鼓励各类有益的娱乐健身运动, 倡导健康饮

食模式; (ⅳ) 推进基于分子生物学特征的CRC亚型分层模式与CRC根治个体化微创精准模式的临床实践, 实现

CRC患者治疗获益的最大化.
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结直肠癌(colorectal cancer, CRC)的疾病负担在全

球范围持续加剧, CRC发病率与死亡率急剧增长
[1~3],

早发性CRC持续增加, CRC诊断的中位年龄从21世纪

初的72岁下降至现在的66岁; CRC发病率和死亡率在

发达国家与经济转型期国家、中低收入国家间的差异

持续增大. CRC治疗的分子亚型分层模式与CRC个体

化微创精准模式是趋势. 从国际视角看当今CRC的特

点、现状、防控演进模式, 对探索适应中国国情的

CRC诊疗模式, 减轻我国CRC疾病负担, 降低CRC发
病率和死亡率至关重要.
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1 全球癌症负担、CRC发病率和死亡率差
异持续加剧

GLOBOCAN 2020数据显示, 全球癌症负担持续

加剧. 过去的十年,由于早期检测、外科微创技术、新

辅助放化疗策略, 以及靶向、免疫治疗等手段的进步,
使CRC的发病与死亡的增长势头有所放缓; 但全球范

围的CRC发病率和死亡率呈现国家与地区的不平

衡
[4~6]. 全球1/2以上的癌症负担发生在中国、印度和

俄罗斯, 占全球新增癌症总数的46%, 死亡癌症总数的

52%, 这三个国家的人口约占世界人口的40%[7~10].
2020年, 全球有193万CRC新发病例, 94万CRC死亡病

例, 占全球1929万癌症新发病例的10%, 996万癌症总

死亡数的9.4%. 中国CRC新增56万例, 占全球新增

CRC的28.8%; CRC死亡29万, 占全球CRC死亡的

30.6%[1,10~13](图1).
发达国家和发展中国家的癌症负担指数存在很大

的差异, CRC的发病率和死亡率在全世界范围内的差

异高达10倍, 差距日益扩大
[15]. 该现状涉及不同癌症

风险因素流行、地理、种族、生活方式、人口增长速

度、人口老龄化、社会经济基础, 尤其是政府在卫生

健康干预的投入, 筛查与早诊等癌症防控措施的落

实
[2,16]. 国际癌症署(International Agency for Research

on Cancer, IARC)指出, 相关国家应有积极的应对策略

以减轻国家和地方的癌症负担, 逐步实现世界各地公

平的癌症防控
[1,16].

1.1 HDI与CRC发病、死亡趋势模式

人类发展指数(Human development index, HDI)由
联合国开发计划署(United Nations Development Pro-
gramme, UNDP)于1990年创立, 以“预期寿命、教育水

平和生活质量”三项基础变量, 按照一定的计算方法得

出HDI的综合指标, 并在每年的《人类发展报告》中

发布, 是衡量联合国各成员国经济社会发展水平的重

要指标. 2022年, HDI最高的前3个国家和地区是: 挪

威、瑞士、爱尔兰. 我国2011年在HDI排名第101位,
2014年提升至91位, 是中国的HDI自有统计以来的里

程碑, 首次从中等HDI国家跨入高HDI国家行列; 2022
年中国HDI为0.758, 排在第86位[17].

随着全球人口的增长和老龄化, 癌症是许多国家

人口过早死亡和预期寿命降低的主要原因; 然而, 不

同国家的HDI决定了癌症诊断模式的差异及其常见癌

症的类型. 例如, 在HDI高和经济发展速度快的国家或

地区, 以男性的CRC和前列腺癌常见; 而在HDI低的地

区, 以女性的宫颈癌更常见. 此外, 一些主要癌症类型

的标准化发病率在已完成经济转型的国家/地区, 比正

处于经济转型阶段的国家高出200%~300%; 感染相关

因素以及生活方式西化是癌症负担加剧的主要原因.
IARC通过对184个国家CRC发病率和死亡率的地

域差异以及37个国家时间趋势的研究, 将CRC发病率

和死亡率趋势分为3种模式
[15]: (ⅰ) 发病率和死亡率

同时增加, 发生在近10年进入转型期的中-高HDI国家,

图 1 2020年全球结直肠癌(CRC)新发病例数(A)和死亡病例数(B). 数据引自文献[1,14]
Figure 1 Number of (A) new CRC cases and (B) deaths from CRC in 2020 worldwide. Data cited from refs. [1,14]
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如中国、巴西、保加利亚、菲律宾、白俄罗斯等 ;
(ⅱ) 发病率增加伴死亡率的减少, 发生在高HDI国家,
如加拿大、英国、丹麦、新加坡等; (ⅲ) 发病率和死

亡率同时降低, 发生在HDI最高的国家, 这些国家HDI
程度与癌症防控处于全球最高水平, 如美国、日本、

法国等. 对CRC发病率和死亡率趋势模式动态变化产

生影响的还有两个重要因素: (ⅰ) 国家与地区人群的

高危险因素和生活模式的变化; (ⅱ) 国家与地区对

CRC的筛查、监测和治疗度变化.
(1) HDI水平与CRC发病率、死亡率. 近年来多项

研究证明, CRC的发生率似乎与HDI呈正相关. 在HDI
高的地区, 年龄标准化的CRC发病率基础水平较高, 而
在中低HDI的国家低

[15], 高HDI国家的CRC发病率大

约是低HDI国家的4倍. 这是因为高收入国家具备CRC
高发的物质基础, 充足的肉类和脂肪摄入、吸烟、饮

酒、肥胖、便利的交通降低了运动锻炼量等导致CRC
高风险因素流行;然而,欠发达国家的CRC风险正在迅

速增加, 转型期国家、甚至中-低收入国家的CRC发病

率正以较快速度增长, 生活方式西化, 是转型期国家、

中低收入国家CRC发病率逐年增高的重要原因
[18].

(2) HDI水平与CRC防控. 尽管在一些HDI很高的

国家, CRC发病率处于较高的基础水平,但其发病率与

死亡率却呈现持续下降或稳定的趋势. 这是CRC防控

措施早期介入的结果. 目前, 美国的CRC发病率, 已从

1985年的66.3/10万、1990年的60.7/10万, 逐年下降至

2020年的38.7/10万. 这主要得益于美国长期癌症防控

的投入、CRC筛查项目的实施、筛查手段的进步与人

群依从性增加、癌前息肉的检出与切除、健康意识的

增强和健康生活方式的选择, 以及危险因素模式的改

变(如吸烟减少)[14]. 所以, 即使在HDI水平高的国家,
也呈现出CRC发病率、死亡率模式与分布的不同趋

势, CRC的发病率、死亡率与5年患病率的较大差异.
CRC发病率与死亡率持续稳定下降发生在有长期筛查

规划的国家, 反映出不同国家CRC筛查及防控措施的

水平
[19,20].

1.2 CRC预防与基于人口的癌症登记

基于人口的癌症登记(population based cancer re-
gistries, PBCRs)是每个国家癌症防控战略的核心组成

部分, 旨在提供区域人群的癌症负担信息, 评估区域癌

症的可能原因, 为癌症预防、早期发现、癌症治疗, 以

及癌症卫生健康干预提供支持. 以人口为基础的癌症

登记的概念已经存在了半个多世纪, 第一个PBCR成
立于20世纪30年代. 目前, 全球有700多个PBCRs, 但

在中低收入国家发展速度很慢, 反映了中低收入国家

缺乏人力和财力资源, 而不是缺乏需求意识. 所以, 高
HDI国家与低或中HDI国家PBCRs的人口覆盖率存在

着巨大的差距,如北美几乎完全覆盖;在南美洲、亚洲

和非洲约10%. HDI水平决定了PBCRs的建设水平,
PBCRs的人口覆盖率决定了其数据的质量. 目前, 全

球只有1/3的极高HDI和1/5的最高HDI国家, 能提供具

备可比性、有效性、及时性和完整性4个维度的发病

率和死亡率的高质量数据
[15,20].

IARC根据全球138个国家的癌症登记情况将

PBCRs分为5个级别: Ⅰ级, 是高质量PBCRs, 其登记机

构覆盖全国人口的100%; Ⅱ级, PBCRs具有全国代表

性, 覆盖全国人口的50%以上; Ⅲ级, PBCRs具有区域

代表性, 覆盖国家人口的<50%, 属于正在或即将成为

以人口为基础的国家或区域登记处; Ⅳ级, 有医院和

(或)病理的癌症登记, 无法计算肿瘤概率, 但有材料证

明PBCR的建设需求; Ⅴ级, 没有数据资料, 无登记状

态
[21].
极高HDI的国家有完备的肿瘤登记体系, 美国肿

瘤登记人口覆盖率接近100%[22]
、英国100%[23]

、韩国

98.2%[24]
、日本100%[25]. 我国癌症监控体系起步晚,

现已有487个高质量癌症监测点, 覆盖人口3.8亿, 占全

国总人口的26%. 目前, 只有在广州、北京、深圳、上

海、南京、沈阳、厦门等高HDI的发达中心城市, 其

肿瘤防控体系构建趋于成熟, 能相对精准地反映区域

性(包括市郊农村)的CRC现状.

2 早发性CRC的发病率在全球范围快速增长

CRC发病的另一趋势是早发性CRC(定义为诊断

年龄小于50岁的CRC患者)在全球范围以惊人的速度

增加
[3], 包括发达国家与发展中国家. 一项国际联合的

大型群体研究表明, 早发性CRC的发病率稳步上升, 到
2030年将增加一倍以上, 构成日益严峻的全球公共卫

生挑战. 10年数据显示, 高收入国家年轻人中的CRC
占所有新诊断CRC的10%, 同时伴死亡率的增高. 在美

国, 从1988年到2015年早发CRC发病率从7.9/10万, 上
升到12.9/10万, 增长了63%. 在发达国家, 早发性CRC
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发病率稳步上升的趋势, 与20年来晚发性CRC发病率

与死亡率的持续下降趋势形成鲜明对比. 早发性CRC
的增加和晚发性CRC的减少, 使CRC诊断的中位年龄

从21世纪初的72岁降到现在的66岁. 在未来10年, 将

有25%的直肠癌和10%~12%的结肠癌发生于50岁以

下人群
[26,27].

早发性CRC与晚发性CRC的临床特征不同. 早发

性CRC最常见于直肠, 其次是远端结肠; 70%以上的早

发性CRC发生在左结肠. 相比之下, 诊断年龄在50岁以

后的晚发性CRC, 发生在近端结肠和远端结肠的频率

相似. 总体而言, 男性的CRC发病率比女性高30%, 然
而, 性别之间的差异在直肠癌中比在结肠癌中更明显.
早发性CRC(特别是40岁以下的患者)中低分化癌和印

戒细胞癌的发病率高于晚发性CRC[26~28]. 虽然早发

CRC患者比晚发CRC患者更多检测出遗传综合征, 但

大多数病例仍属于散发性肠癌, 没有明确的病因. 基

因检测, 近30%的早发CRC患者至少有一个一级亲属

罹患CRC, 其中能确诊的最常见的遗传疾病是林奇综

合征. 由于缺乏高危人群的筛查, 大多数该类患者没

有被诊断出来
[ 2 9 , 3 0 ] . 该综合征是由于MMR基因

(MLH1, MSH2, MSH6, PMS2或EPCAM)的生殖胚系

突变导致dMMR和MSI-H. 目前指南已建议对所有新

诊断的CRC进行MMR和MSI状态的常规检测, 以筛查

林奇综合征
[31~33].

多项基础研究与涉及Ⅲ期结肠癌患者的随机试验

汇总数据显示, 早发性CRC与晚发性CRC患者的生存

期没有显著差异 ; 早发性和晚发性转移性CRC
(mCRC)患者的生存期亦没有显著差异. 早发性CRC患
者预后较差的主要原因是发现晚, 确诊时已是较晚期.
研究发现,我国早发性CRC发病率在15~49岁的人群中

显著增加. 流行病学证据表明, 近10多年来, 中国经济

高速发展, 西式饮食模式对我国年轻人群体的影响很

大
[28]. 大量证据表明, 肠道菌群与宿主免疫系统相互

作用, CRC多风险因素可导致肠道菌群失衡和慢性肠

道炎, 使短链脂肪酸的肠道细菌减少, CRC肠道的细

菌多样性较低, 而富含厚壁菌门(Firmicutes)、拟杆菌

门(Bacteroidetes)、产肠毒素拟杆菌门(enterotoxigenic
Bacteroides fragilis)和口腔厌氧菌核状梭菌(Fusobac-
terium nucleatum), 则促进了CRC的发生

[34~36](图2). 肠
道微生物组成与年龄相关的差异已有观察性结果, 尚

需进一步的深入研究来证明.

3 CRC分子亚型分层与CRC个体化精准微
创干预模式

3.1 CRC分子生物学特征的亚型分层模式

近年来, CRC的高异质性成为持续关注的热点, 不
同亚型的归属影响预后和治疗反应

[37]. 然而, 微卫星

不稳定性(microsatellite instability, MSI)、CpG岛甲基

化表型(CpG island methylator phenotype, CIMP)、染

色体不稳定性(chromosomal instability, CIN)等遗传学

和表观遗传学特征可以各种组合形式共存于肿瘤细胞

中. 临床CRC个体化治疗方案的拟定、疗效评估及预

后判断的迫切需求, 推进了CRC分子分型的基础研究

及临床精准转化的进程
[38~41]. 目前是两个层面: (ⅰ)

预测临床结局指导药物治疗的单基因亚型分层; (ⅱ)
疗效和预后预测的多分子综合分型.

基因检测的精准治疗已进入肠癌临床实践, 治疗

前相关重要基因检测, 如RAS, BRAF, MMR/MSI,
HER2等已成为规范, 从而针对不同驱动基因变异采

用不同的治疗策略和药物. 如右侧结肠(从盲肠到肝

曲)RAS野生型的mCRC难以从抗EGFR单抗中获益
[42];

KRAS G12C突变肠癌后, 可采用KRAS G12C特异抑

制剂或联合抗EGFR单抗; dMMR或MSI-H肠癌因肿瘤

淋巴细胞弥漫浸润及高突变负荷, 对传统化疗不敏感,

图 2 影响结直肠癌的风险因素
Figure 2 Factors influencing the risk of colorectal cancer
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但免疫检查点抑制剂非常有效, 在晚期肠癌中有效率

可达45%. 新近一项前瞻性2期临床研究表明, PD-1单
克隆抗体单药新辅助治疗错配修复缺陷型Ⅱ期或Ⅲ期

直肠癌患者全部达完全临床缓解, 但尚需要更长的随

访来评估反应持续时间
[43]. BRAF-V600E突变转移性

CRC具有高侵袭性、生存期短, 一线三联化疗(氟嘧

啶、伊立替康、奥沙利铂)联合贝伐珠单抗, 以及后线

抗EGFR抗体、BRAF抑制剂、MEK抑制剂联合靶向

策略 , 均可显著改善临床结局 , 已纳入共识与指

南
[44,45]. 此外, 还有针对HER2过表达、NTRK融合基

因等的特异性靶向药物均显示了很好的临床前景.
基于单一分子分类的亚型之间经常出现不一致的

临床结果, 以及单分子标志物只能预测临床结局的有

限性
[46]. 为了更好地阐明分子事件与临床反应之间的

联系, 有人提出联合使用多种分子标志物来确定CRC
患者的分类, 以获得更准确的预后.

2015年, CRC亚型联盟(Colorectal Cancer Subtyp-
ing Consortium)建立了一套包含4个共识分子亚型

(consensus molecular subtypes, CMS)的新分类体系,
以统一特定CRC亚型分类和更好的方案设计

[47]. (ⅰ)
CMS1(免疫型), 代表14%的MSI免疫的CRC. 表现为

高的MSI和CIMP, 低的CIN和强免疫原性, CMS1多见

于女性, 通常为右侧(近端)结肠癌. 从连续过程看, 晚

期转移的CMS1由于化疗耐药, 病理分级较高, 在传统

化疗和靶向药物时代生存率较低
[47]. 患者具有获得细

胞毒T淋巴细胞浸润、肿瘤抗原升高等特点, 在接受

PD1等免疫检查点阻滞剂治疗时临床预后良好
[48,49].

(ⅱ) CMS2(经典型)是一种典型的CRC类型, 占CRC病
例的37%. CMS2活检显示高上皮分化和WNT与MYC
信号通路的显著激活. CMS2以左侧(远端, 从脾曲到

直肠)结肠癌为主, 多见于男性, 即使复发预后也较好,
生存率较高. β-catenin在CMS2中的高表达与肿瘤的进

展和很差的预后相关
[50]. (ⅲ) CMS3(代谢型), 在CMS3

肿瘤中KRAS基因突变多为右侧, MAPK通路激活, 可
观察到代谢特征的富集和KRAS激活突变, 占CRCs的
13%, 预后很差

[51,52]. (ⅳ) CMS4(间质性), 肿瘤表现为

广泛的基质侵袭和上皮间质转化相关基因上调, 占所

有CRCs的23%. CMS4肿瘤, 虽然通常在左侧, 但总是

在晚期被诊断出来, 而且总体生存率和无复发生存率

较差. 在CMS4中, 基质细胞百分比与预后呈负相关.
因此, 在基质细胞中靶向TGFβ可抑制癌症的进展和转

移
[50~52]. CMS分型虽尚不能指导药物选择, 但对靶向

治疗疗效有预测作用, Ⅲ期临床研究后期分析显示,
在接受一线抗EGFR单抗治疗的RAS野生型mCRC中
CMS2型预后最佳, CMS4型预后最差.

CRC是一种异质性疾病, 不同亚型的归属影响预

后和治疗反应. 然而, 目前尚不能准确预测所有CRC
临床病例的治疗反应和患者生存, 尚需深入研究建立

更全面、可常规应用于临床实践的分类体系
[37,53,54].

3.2 CRC个体化精准微创干预模式

外科手术是CRC治疗的重要环节, 近20年, 随着生

物信息、大数据、人工智能、计算机、材料工程、影

像技术等前沿科技的快速发展, 以腹腔镜技术为龙头

的微创技术进入微创-极微创-无创的高速发展轨道.
腹腔镜器械设备更加小型轻量化, 3D、4K技术、腹腔

镜手术机器人、消化道胶囊机器人已广泛应用于临

床. 胃肠道肿瘤的腹腔镜外科临床实践呈现两大特点.
(1) 欧美日韩等发达国家稳步推进CLASICC,

COREAN, ROLARR, COLOR, COST等腹腔镜技术相

关的随机对照临床试验, 提供了腹腔镜技术与传统技

术比较的近远期疗效及优势的最有说服力的循证医

学Ⅰ类证据, 使手术难度最大、技术要求最高的中低

位直肠癌的腹腔镜根治技术在争议中得以持续推

进
[55,56]. 2016年, 腹腔镜技术写进NCCN直肠癌手术原

则的选项中, 之前一直作为临床试验的选择. 2019年,
腹腔镜TME写进直肠癌手术原则, 作为根治性直肠手

术的标准流程. 来自日本69个研究所1500例低位直肠

癌大型队列研究(University hospital medical informa-
tion network, UMIN)的短期和长期结果证明,腹腔镜手

术可以作为腹膜反折下晚期低位直肠癌的治疗选

择
[57]. COREAN试验的10年随访证实了在新辅助放化

疗后实施腹腔镜直肠癌手术的安全性, 由训练有素的

外科医生实施, 腹腔镜手术不会影响直肠癌的长期生

存结果
[58]. 近期的ROLARR随机对照临床试验表明,

与传统腹腔镜手术相比, 机器人辅助腹腔镜手术在

CRC根治术的应用增加了治疗费用, 并没有显著降低

中转开腹手术风险的优势
[59].

(2) 以中国微创实践引领的腹腔镜技术高速发展.
30年来, 由于我国腹腔镜手术的准入与考核评估体系

尚不完善, 中国的腹腔镜临床实践长期处于宽松低约

束状态, 从而促进了中国腹腔镜技术的快速发展. 腹
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腔镜技术层面已从常规腔镜肿瘤切除深入到根治性淋

巴结精准区域廓清, 几乎覆盖所有普通外科各亚专业.
国际腹腔镜手术演示、现场直播、视频交流所展示的

我国腹腔镜精湛技艺, 得到国际同行的首肯, 包括腹腔

镜胰十二指肠切除、低位直肠癌腹腔镜TME根治个

体化侧方淋巴结清扫等高难度手术. 当西方CRC腔镜

技术尚处于限制性临床应用时, 我国CRC腔镜技术已

经历了20多年的实践探索、不断成熟, 技术优势突显,
已作为标准手术在各级医院得以普及推广, CRC患者

获益.
与此同时, 我国先后出现一批高质量腹腔镜技术

治疗进展期胃肠肿瘤的前瞻性随机对照研究
[60~63], 如

CLASS系列研究、Ⅱ/Ⅲ期中低位直肠癌与转移性

CRC的综合干预的前瞻性随机对照临床试验
[60,64~68],

以及基于我国中低位直肠癌临床诊疗需求而牵头制定

的国际第一部“直肠癌侧方淋巴结转移诊疗专家共识”
等成果受到国际广泛关注

[69~75].
然而, CRC腔镜技术在我国快速发展与推广应用

的同时, CRC腔镜手术质量与安全也面临严峻挑战.
手术指征不符、过度治疗、手术操作不规范以及由

此带来的手术风险与并发症等医疗安全隐患增多. 随
着国家2014年《内镜诊疗技术临床应用管理规范》

的颁布与2019年第二版的更新
[76], 内镜技术行业协会

及中国医师协会腹腔镜外科医师培训学院及基地已

常态化开展CRC专病腹腔镜技术的规范化培训, 情况

已发生极大地改善. 目前, 正逐步走向CRC腹腔镜技

术基本操作的规范化, CRC根治腹腔镜专业技能的同

质化, CRC肝转移、侧方淋巴结转移患者治疗方案

MDT制定的常态化 , 实现多学科专业精准的CRC
治疗.

4 我国CRC防控挑战与策略

中国是世界第一人口大国, 癌症新发病例数远超

世界其他国家. 我国经济高速发展, 已成为全球第二

大经济体, 但作为发展中国家, 癌症预防体系基础非

常薄弱. 近年来, 国家出台了一系列癌症与慢病防控

计划 , 包括《中国慢性病预防和控制中长期计划

(2017~2025)》《中国健康计划2030》等; 并在改善癌

症生存率, 减少包括癌症及其他重大慢性病过早死亡,

加快肿瘤防控体系建设, 以及癌症综合防控等方面取

得初步成效. 然而, GBD(WHO全球疾病负担评估报

告)数据除显示抗癌战疫所取得的进展外, 发现并强调

癌症预防工作的需求未得到满足, 以及存在烟草控

制、疫苗接种、促进体育活动、健康饮食等方面的挑

战
[77,78]. 数据显示, 中国56.5%的CRC归结于生活方式

危险因素
[79].

4.1 癌症登记的人口低覆盖与CRC防控的高质量
需求

癌症登记是国家癌症防控战略及体系的重要组成

部分, 为国家癌症防控决策的制定、区域癌症的可能

原因的评估、初级和二级预防方案的制定以及为癌症

治疗提供数据支撑. 我国恶性肿瘤登记起步晚, 从20世
纪50年代癌症登记处建立, 至2005年建成癌症登记监

测点49个(21个城市、28个县), 覆盖人口7620.9万(占
全国人口的5.8%); 2015年, 癌症登记监测点数量增至

368个, 覆盖约3亿人口(约占全国人口的22%); 2019年,
高质量肿瘤登记监测点487个, 覆盖人口3.8亿(约占全

国人口的26%). 与2015年相比, 监测点数量增加181
个, 高质量监测点增加119个[80]. 最新的五大洲癌症发

病(CI5)数据库接受了中国36个癌症登记处的成果表

明, 近年我国的肿瘤登记工作阶段成效显著, 覆盖面持

续推进, 数据质量和规范程度进一步提高. 然而, 高质

量肿瘤登记监测覆盖全国人口仍不足30%, 与欧美日

韩发达国家100%的全覆盖差距甚大 . 由于只有当

PBCRs覆盖全国人口超过50%, 其数据方具有全国代

表性, 方能提供具备可比性、有效性、及时性和完整

性四个维度的癌症发病率和死亡率的高质量数

据
[15,20,81]. 所以, 覆盖率>50%应作为我国癌症防控快

速推进的重要目标.
国际研究指出, 在一些经济转型期国家与欠发达

国家中, 肺癌和结肠癌的发病率和死亡率事实上已超

过了美国和其他西方国家
[15,82]. 在全球范围内, 中国

是肝癌、食管癌、胃癌发病和死亡人数最多的国家,
2020年中国新确诊病例达121万例(占世界总数的2/3).
中国的CRC发病率在迅速上升, 2020年占世界发病率

的40%以上, 中国CRC负担沉重
[79]. 我国相关研究也

表明, 中国癌症患者诊断的真实比例可能低于汇总的

结果
[83]. 我们应客观面对真实世界中我国癌症防控现
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状, 找出差距, 务实制定应对策略. 不应为WHO全球恶

性肿瘤负担年度分析中, 我国CRC的发病率、死亡率

处于全球中等水平数据而乐观. 因为, 在目前中国的

人口水平上, PBCRs全国人口覆盖低, 癌症的诊断无

法由癌症登记处定期收集获得, 而是来自以医院为基

础的癌症登记研究项目, 存在诸多局限: (ⅰ) 医院的

诊断数据, 不能代表全国甚至区域人口; (ⅱ) 项目研究

中的患者大多位于社会经济发展优于平均水平的地

区; (ⅲ) 使用了来自不同的国际机构代表不同群体的

多个数据源, 数据之间可能存在不兼容性; (ⅳ) 项目为

观察性研究, 尚未开展前瞻性研究探讨所选择的共变

量与诊断分期之间是否存在因果关系
[6]. 此外, IARC

指出在经济增长较快的转型期国家, 癌症登记受到区

域人口的大流动性、地址不稳定、邮政服务不可靠、

无流动人口的随访信息等因素的影响与挑战
[21]. 我们

一直动态从GLOBCAN(IRAC)观察WHO公布的我国

CRC数据变化, 2014年我国CRC新增240144例(覆盖约

2亿人口). 2018年, CRC新增521490例(覆盖约3亿人

口), 如此大幅度的新发病例上升, 显然与我国同时期

CRC现状不吻合. 也从侧面印证PBCRs人口的低覆盖

率会出现数据准确性的高概率偏差. 提示我国PBCRs
的建设亟待提速, 继续保持目前我国癌症监测处人口

覆盖率增长的可喜势头, 期待国家政策的倾斜, 癌症

预防投入与力度的加大, 可望在不远的将来实现肿瘤

登记全国人口覆盖超过50%(PBCRs Ⅱ级)的阶段目标,
并向100%全覆盖目标迈进.

4.2 民众日益增长的防癌高需求与CRC筛查人口
的低覆盖

我国是以60%农民占比的人口大国, 由于缺乏完

善的癌症防控体系, 及多种医疗保险体系共存, CRC
早诊率极低, 多数患者就诊时已是中晚期. CRC在农

村的发病率和死亡率高于城市, 男性几乎是女性的2
倍. 新型农村合作医疗保险的个体患病风险高于参加

城市保险的个体, CRC患者的经济承受能力在沿海城

市与中西部地区间存在显著差异
[83]. 由NCCN, ESMO,

JSCCR等著名国际指南导向的、患者获益最大化的

CRC辅助、新辅助化疗/放化疗基本方案, 在我国约

50%以上的患者不能得到保障. 由于经济承受力及农

村医疗合作保险支付比例限制, 他们中的多数更现实

的选择是首先切除肿瘤, 相当高比例的患者未能保证

术前的新辅助放化疗和术后规范的放化疗, 个体化精

准靶向/免疫治疗仅适用于少数人群, 以致我国CRC患
者存在较高的术后复发率和较低的5年生存率.

2012~2014年间, 盖茨和梅琳达基金会资助的中

国城市癌症早诊早治项目(Can SPUC)对我国13个省

市37家三级医院3532517例患者进行了横断面研究,
现场调查癌症患者的医疗费用及其相关经济负担. 收
集了14594例癌症患者的相关信息, 患者的家庭年均

收入折合为8607美元, 癌症患者的人均就诊支出共

计9739美元, 其中因患病就诊而产生的相关非直接

医疗费用占9.3%. CRC患者的经济负担最重, 人均就

诊支出分别为10978美元(10636~11321美元), 在所有

恶性肿瘤中最高, 自费比例高达78.8%[84]. 近年来, 国

家积极推进《中国慢性病预防和控制中长期计划

(2017~2025)》《中国健康计划2019~2030》, 同时充

分发挥基本医疗保险、大病保险、医疗救助、医药爱

心扶贫基金以及卫生扶贫救助基金的作用, CRC已被

纳入精准扶贫专项救治9大病种, 情况正逐步得到改

善
[85]. 随着我国经济的发展, 民众对CRC预防的需求

日益增长, 而CRC预防与CRC沉重疾病负担的解决须

从源头筛查入手. 目前, 我国部分高HDI一线城市启动

了包含纤维结肠镜在内的CRC筛查. 2022年已有大型

医学中心启动了“金标准”纤维胃肠镜的职工消化肿瘤

筛查. 国家在二级预防方面, 已将癌症筛查和早期检测

网络扩大到31个省份, PBCRs数据已被用于识别癌症

高发的特定区域. 从2005年起, 由中国政府资助的四

个癌症筛查计划: 农村地区的癌症筛查计划、农村地

区的乳腺癌和宫颈癌筛查计划、淮河地区的癌症筛查

计划以及城市地区的癌症筛查计划, 选择在城市地区

发病率最高的主要癌症类型(肺癌、结直肠癌、食管

癌、胃癌、肝癌和女性乳腺癌)中实施城市癌症筛查

计划. 然而, 政府筛查项目覆盖的人口比例不足1%[83],
尚未完成的用于跟踪筛查临床结果的登记项目只覆盖

了全国13%的人口
[6]. 应高度重视CRC的二级预防, 增

加国家层面的筛查项目, 扩大项目覆盖的人口比例. 优
化筛查效益和人口水平上的资源配置, 包括低收入人

群的初级预防和高收入人群的早期筛查
[19,86].

应基于中国国情, 积极争取各种基金/项目支持,
从区域层面对本地区易感/高危人群实施CRC专项筛

查, 从源头消除癌前病变和增加早期发现来推进本地

区的CRC防控. 要制定与中国区域医疗卫生现状与地
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域经济相适应的CRC筛查方案. 由于约2/3的结直肠癌

位于直肠, 其中约2/3的直肠癌位于直肠中低位(距肛

门7~10 cm以下), 即约1/2的CRC可被直肠指检查到.
所以, 肛门指检、乙状结肠镜检等投入成本低、简单

而有效的方法可以作为筛查的重要手段, 尤其在我国

西部地区. 多靶点粪便DNA检测作为新兴的非侵入性

筛查方法, 具有无创、操作简便、敏感性高等优点,
2016年进入美国CRC筛查指南

[19], 但存在检测费昂

贵、特异性低、筛查间隔时间不确定等不足, 全球指

南或亚太指南不推荐用于CRC筛查, 尤其在经济欠发

达国家和地区的中低收入人群
[6].

4.3 CRC可以预防的理念匮乏、CRC有效检查未
入常规

我国大多数民众对CRC可以预防的理念与手段不

清, 民众谈癌色变, 珍惜生命, 却不知CRC如何预防检

测. 民众寄希望于健康体检中心, 包含有CT及肿瘤标

志检测的体检, 尤其中老年群体. 然而, 几乎所有体检

中心(无论是公立还是私立)的常规健康体检项目都没

有纤维胃肠镜、肛门指检、乙状结肠镜等最有效的

CRC排查手段. 同样, 在企、事业单位的年度职工体

检、年度的干保体检甚至高级干部的健康体检中, 也

缺乏有效的CRC检查手段. 多数人并不清楚CEA等肿

瘤标志物一旦增高, 多为肿瘤晚期.
由于CRC专病防控健康教育宣传匮乏, 致使CRC

这一完全可以预防与早诊早治的癌症在我国大部分地

区失去早诊机会;多在晚期或中晚期出现明显症状,如
出血甚至梗阻时就诊才被发现, 而此时的负担最重、

费用最高、承受的痛苦最大, 疗效及预后最差. 他们

中有普通民众, 有行业精英, 有为中国科技发展做出

重大贡献的专家与高级干部. 我国正在为CRC的预防

未能与经济高速发展同步而付出沉重的健康与生命的

代价. 所以, 必须加大健康教育宣传力度, CRC有效检

查手段应列入中老年健康体检常规. 让CRC可以预防

的理念深入人心, 即筛查=预防与早期发现CRC, 切除

腺瘤=CRC预防、发病率降低, 切除早癌=5年生存率

提高、死亡率降低.

4.4 转型期不健康饮食模式

我国改革开放带来经济的快速增长, 饮食模式和

饮食构成发生了很大变化. 民众从过去计划经济年代

粮油肉类供给严重不足, 到目前丰衣足食, 形成小康富

足饮食模式与西化模式. 其共同特点是, 高动物肉类,
尤其是红肉和脂肪蛋白的摄入量过多、谷物瓜果蔬菜

纤维膳食摄入减少
[87]. 这是因为经济困难年代粗茶淡

饭节衣缩食的记忆让几代人刻骨铭心, 民众认为小康

富足的生活标志是每天都有充足的肉食瓜果, 请客必

须大鱼大肉酒足饭饱, 席桌餐盘见底会被视为寒酸, 形
成了我国经济转型期根深蒂固的不健康饮食文化模式,
是导致我国CRC发病率和死亡率增加的重要因素

[12].
大量证据支持中国在饮食和营养、体育活动和吸

烟的模式上发生了迅速的变化,正是饮食和生活方式风

险因素导致CRC发病率的持续增高
[79,88]. 流行病学研究

表明, 西方饮食模式是我国15~49岁的人群早发性CRC
发病率显著增加的高风险因素. 一项研究对137000名
个体的饮食进行长达10年的追踪发现, 富含全谷物和

纤维饮食能够有效降低个体罹患CRC的风险; 所以, 建
立健康饮食模式对CRC的预防非常重要,而健康的饮食

模式的特点是摄入大量的不溶性纤维、蔬菜、水果和

低脂牛奶.可从传统的中国饮食模式和地中海饮食模式

(橄榄油、红酒和西红柿)中获得更多益处
[87~89].

十年来, 咖啡与CRC的关联一直是研究热点, 一项

纳入489706名男性和女性的美国大型前瞻性队列研究

发现, 以咖啡因为主的咖啡饮用, 罹患结肠癌的风险显

著降低, 尤其是近端肿瘤
[90]. 新近研究表明, 对于结肠

癌, 咖啡对女性与男性均有保护作用, 而直肠癌似乎无

关联, 但尚未最后定论
[90~92].

4.5 有益的群体健身运动应鼓励倡导

大量研究证实, 经常进行闲暇运动锻炼的人罹患

癌症的风险减少10%[93]. 数据显示, 各类适量的娱乐运

动, 包括游泳、跑步、骑自行车, 以及广场舞、文化舞

蹈、交际舞等群体舞蹈运动, 在癌症一级防控中发挥

着重要的作用. 缺少运动锻炼是国际公认与吸烟、饮

酒、肥胖等并列的癌症危险因素, 也是导致我国CRC
的发病率与死亡率持续增高的重要原因之一

[79]. 在上

述各类运动中, 投入成本最少、效果显著、影响力最

大、规模最大、持续时间最长的莫过于广场舞, 它是

伴随中国经济发展而出现的最具中国特色的广场健身

娱乐文化, 以40岁以上的中老年女性为主体, 普及全国

城市乡村. 广场舞集精神文化需求和健身锻炼运动于

一体, 无疑使身心健康与疾病防治双重获益.
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近年来, 关于广场舞、文化舞蹈、交际舞等群体

舞蹈运动对慢病治疗的影响、对癌症化疗副作用的影

响、对癌症生存质量及预后的影响, 以及对肿瘤合并

抑郁症影响的临床研究甚多, 包括多个前瞻随机对照

多中心研究. 覆盖人群及样本量逐渐增大, 证据级别

逐渐提升
[94,95]. 90%以上的研究结果从不同切入点证

明了群体舞蹈运动对癌症患者治疗效果的提升、并发

症的降低、预后及生存质量的提升起到了积极的作

用
[96]. 通过群体性运动锻炼, 燃烧脂肪保持身体质

量、改善心肺功能、促进血液循环、加速新陈代谢、

维系骨关节功能、增进人体的免疫力、调节情绪、缓

解焦虑、融入社会, 从而对包括CRC在内的各类重大

慢病起到积极的预防与治疗作用. 也是我国女性CRC
发病率与死亡率远低于男性、比例持续增大的重要因

素之一. 这对我国全民癌症的预防、CRC负担的减

少、政府投入的减轻、社会压力的缓解等多方面具有

重要意义, 影响深远. 但应重视, 运动量要科学适度,
WHO 2020最新推荐: 成人(18~64岁、65岁及以上)每
周应至少进行150~300 min中等强度的有氧运动; 限制

久坐的时间, 任何强度(包括轻强度)的运动锻炼取代

久坐时间都会带来额外的健康获益, 老年人运动锻炼

可多样化, 强调功能平衡和力量训练, 同时尽量减少

摔倒等风险
[93].

4.6 政策亟待向预防倾斜调整

政策向预防倾斜应纳入国家癌症防控重大决策,
予以重视调整. 未来20年, CRC新发病例数量、死亡病

例数量将持续增长, 是对国家肿瘤防控体系及其实践

图 3 CRC发病率最高10个国家2020年和预测2040年的CRC新发病例数(A)和死亡病例数(B). 数据引自文献[1,86]
Figure 3 Number of (A) new CRC cases and (B) deaths from CRC in the top 10 countries with the highest incident cases in 2020 and projections for
2040. Data cited from refs. [1,86]
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极具考验的20年. 预测中国CRC新增病例数量从2020
年的56万增加至2040年的91万, 将增长64%; 死亡病例

数将从2020年的28.6万增加到2040年的54.5万. 而美国

CRC新增病例数将从2020年的16万增加至2040年的21
万; 死亡病例数从2020年的5.4万增加到2040年的6.9万.
日本2020年约有14.8万CRC新发病例, 预计2040年将达

16万, 死亡病例数从2020年的5.9万将增加至2040年的

6.3万[1,86](图3). CRC的发病与死亡的不同增幅, 反映出

我国在癌症防控体系建设、CRC筛查、CRC治疗措施

干预等方面存在的差距, 同时带给我们缩小差距、降

低我国CRC的发病率与死亡率的启迪与应对策略思考.
近1/2的癌症可以预防, 1/3的癌症可以通过早期发

现得到根治, 1/3的癌症可以通过科学的治疗延长患者

生命, 改善生命质量
[79,97~99].
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Global trend of colorectal cancer, prevention, and control in China:
challenges and strategies

CHEN HaiNing1,2,3, WANG ZiQiang1,3, YU YongYang1, QIU Meng1, YANG Lie2,3,
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As the third most common malignancy worldwide and the second most deadly cancer, the global burden of colorectal cancer (CRC) is
substantial and growing. It induced 1.93 million cases and 0.94 million deaths worldwide in 2020, accounting for 10% of the global
cancer incidence and 9.4% of cancer deaths, just lower than lung cancer. With an alarming increase in cases of early-onset CRC, the
situation of CRC in China is grim. In 2020, China recorded 560,000 new cases of CRC, accounting for 28.8% of global CRC cases,
and 290,000 CRC deaths, accounting for 30.6% of global CRC deaths. The estimated number of CRC incident cases in China
increased by 64%, from 0.56 million in 2020 to 0.91 million in 2040. CRC prevention and control in China faced severe challenges,
such as the low population coverage ratio of the cancer registry, low population coverage of the screening programs, increased
exposure to lifestyle risk factors, and a lack of public belief that CRC can be prevented. Coping strategies include the following: (1)
The national policy is to tilte toward prevention, increase financial investment, and rapidly construct regional high-quality cancer
monitoring sites in China. (2) Resource-based targeted interventions, including primary prevention among low-income people and
early screening detection in high-income settings, are necessary. (3) All kinds of recreational physical activity should be encouraged,
and healthy dietary patterns should be promoted. (4) The clinical practice of stratified CRC subtype mode should be promoted based
on molecular biological characteristics and individualized minimally invasive precise CRC radical mode to maximize the treatment
benefit of patients with CRC.
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