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【摘要】　目的　分析非转移性结肠癌不同肿瘤位置（左半结肠或右半结肠）患者的临床病理特

征及生存的差异，探讨肿瘤位置和错配修复状态（MMR）对生存的影响。方法　采用回顾性队列研

究的方法。检索北京协和医院结直肠外科结肠癌前瞻性登记数据库 2016年 1月至 2020年 8月期间，

接受根治性切除、且病理检查证实为非转移性结肠腺癌患者的病例资料和随访信息。将起源于

中肠，位于回盲部、升结肠和横结肠近 2/3 的肿瘤定义为右半结肠癌；而将起源于后肠，位于横结

肠远 1/3、降结肠和乙状结肠的肿瘤定义为左半结肠癌。使用 χ2检验或 Mann⁃Whitney U检验比较

两组患者临床病理特征的差异，使用 Kaplan⁃Meier 曲线和 Log⁃rank 检验进行两组患者的生存分析

并比较组间的无病生存率（DFS）和总体生存率（OS）。使用Cox回归分析生存的影响因素，使用倾向

性评分匹配以调整混杂后再进行生存分析。结果　共纳入856例结肠癌患者，其中肿瘤TNM分期Ⅰ期

129例（15.1%），Ⅱ期 391 例（45.7%），Ⅲ期 336 例（39.3%）；错配修复缺陷（dMMR）139 例（16.2%）。

左半结肠癌 442 例（51.6%，左半结肠癌组），右半结肠癌 414例（48.4%，右半结肠癌组）。相比右半结

肠癌，左半结肠癌患者的男性比例高［62.0%（274/442）比 54.1%（224/414），χ2=5.462，P=0.019］，中位

体质指数也高［24.2（21.9，26.6） kg/m2比 23.2（21.3，25.5） kg/m2，U=78 789.0，P<0.001］，高、中分化腺

癌比例［93.2%（412/442）比 83.1%（344/414），χ2=22.266，P<0.001］更高；dMMR 状态［9.0%（40/442）比

23.9%（99/414），χ2=34.721，P<0.001］和合并脉管侵犯［24.0%（106/442）比 30.2%（125/414），χ2=4.186，
P=0.041］比例更低。所有患者中位随访时间48（33，59）个月。Log⁃rank检验结果显示，左半结肠癌组患

者与右半结肠癌组患者的DFS（P=0.668）和OS（P=0.828）差异无统计学意义。多因素Cox回归分析发

现，dMMR 是结肠癌患者 DFS 的独立保护因素（HR=0.419，95%CI：0.204~0.862，P=0.018）；T3~4 
（HR=2.178，95%CI：1.089~4.359，P=0.028）、N+（HR=2.126，95%CI：1.443~3.133，P<0.001）和神经侵犯

（HR=1.835，95%CI：1.115~3.020，P=0.017）是DFS的独立危险因素。肿瘤位置不是影响非转移性结肠

癌患者 DFS 和 OS 的独立因素（均 P>0.05）。亚组分析发现，在右半结肠癌组患者中，dMMR 患者的

DFS 优于错配修复正常（pMMR）患者（HR=0.338，95%CI：0.146~0.786，P=0.012），但是两组患者的OS
差异无统计学意义（HR=0.340，95%CI：0.103~1.119，P=0.076）。对DFS的独立危险因素进行倾向性得分

匹配后，Log⁃rank 检验结果显示，两组患者的 DFS（P=0.343）和 OS（P=0.658）差异无统计学意义，而

dMMR 患者的 DFS（P=0.047）和 OS（P=0.040）均优于 pMMR 患者。结论　不同肿瘤位置的非转移性

结肠癌患者其临床病理特征存在差异；但患者的生存与肿瘤位置无关，而与MMR有关，dMMR状态与

更好的生存有关，在右半结肠癌患者中更为突出。
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【Abstract】  Objective　To analyze the differences in clinicopathological features of colon 
cancers and survival between patients with right- versus left-sided colon cancers. Methods　This 
was a retrospective cohort study. Information on patients with colon cancer from January 2016 to 
August 2020 was collected from the prospective registry database at Peking Union Medical 
College Hospital . Primary tumors located in the cecum, ascending colon, and proximal two‐thirds of 
the transverse colon were defined as right-sided colon cancers (RCCs), whereas primary tumors 
located in the distal third of the transverse colon, descending colon, or sigmoid colon were defined 
as left ‐ sided colon cancers (LCCs). Clinicopathological features were compared using the χ2 test or 
Mann ‐ Whitney U test. Survival was estimated by Kaplan ‐ Meier curves and the log ‐ rank test. 
Factors that differed significantly between the two groups were identified by multivariate 
survival analyses performed with the Cox proportional hazards function. One propensity score 
matching was performed to eliminate the effects of confounding factors. Results　The study cohort 
comprised 856 patients, with TNM Stage I disease, 391 (45.7%) with Stage II, and 336 (39.3%) with 
Stage III, including 442 (51.6%) with LCC and 414 (48.4%) with RCC and 129 (15.1%). Defective 
mismatch repair (dMMR) was identified in 139 patients (16.2%). Compared with RCC, the 
proportion of men (274/442 [62.0%] vs. 224/414 [54.1%], χ2=5.462, P=0.019), body mass index 
(24.2 [21.9, 26.6] kg/m2 vs. 23.2 [21.3, 25.5] kg/m2, U=78, 789.0, P<0.001), and well/moderately 
differentiated cancer (412/442 [93.2%] vs. 344/414 [83.1%], χ2=22.266, P<0.001) were higher in the 
LCC than the RCC group. In contrast, the proportion of dMMR (40/442 [9.0%] vs. 99/414 [23.9%], 
χ 2=34.721, P<0.001) and combined vascular invasion (106/442[24.0%] vs. 125/414[30.2%], 
χ 2=4.186, P=0.041) were lower in the LCC than RCC group. The median follow ‐ up time for all 
patients was 48 (range 33, 59) months. The log ‐ rank test revealed no significant differences in 
disease-free survival (DFS) (P=0.668) or overall survival (OS) (P=0.828) between patients with 
LCC versus RCC. Cox proportional hazards model showed that dMMR was significantly associated 
with a longer DFS (HR=0.419, 95%CI: 0.204‒0.862, P=0.018), whereas a higher proportion of T3‐4 
(HR=2.178, 95%CI: 1.089 ‒ 4.359, P=0.028), N+ (HR=2.126, 95%CI: 1.443 ‒ 3.133, P<0.001), and 
perineural invasion (HR=1.835, 95%CI: 1.115 ‒ 3.020, P=0.017) were associated with poor DFS. 
Tumor location was not associated with DFS or OS (all P>0.05). Subsequent analysis showed that 
RCC patients with dMMR had longer DFS than did RCC patients with pMMR (HR=0.338, 95%CI: 
0.146‒0.786, P=0.012). However, the difference in OS between the two groups was not statistically 
significant (HR=0.340, 95%CI: 0.103 ‒ 1.119, P=0.076). After propensity score matching for 
independent risk factors for DFS, the log ‐ rank test revealed no significant differences in DFS 
(P=0.343) or OS (P=0.658) between patients with LCC versus RCC, whereas patient with dMMR 
had better DFS (P=0.047) and OS (P=0.040) than did patients with pMMR. Conclusions　
Tumor location is associated with differences in clinicopathological features; however, this has no 
impact on survival. dMMR status is significantly associated with longer survival: this association may 
be stronger in RCC patients. 
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Prognosis

Fund program: CAMS Innovation Fund for Medical Sciences (CIFMS) (2022‐I2M‐C&T‐A‐001, 
2023‐I2M‐C&T‐B‐026)

592



中华胃肠外科杂志 2024 年6 月第 27 卷第 6 期　Chin J Gastrointest Surg, June 2024, Vol. 27, No. 6

结直肠癌的发病率和死亡率逐渐上升，已成为

我国第四大致死癌种［1］。左半结肠与右半结肠分

别起源于后肠及中肠［2］。近年来相关研究表明，左

半结肠癌与右半结肠癌患者在临床表现、病理特

征、内分泌和肿瘤微环境等方面存在明显差异，但

是根治性手术后两者生存是否存在差异，尚不明

确，部分研究认为，右半结肠癌患者的复发风险高

于左半结肠癌患者［3⁃4］。也有研究发现，右半结肠

癌患者总生存期劣于左半结肠癌患者，但是其可以

从辅助化疗中得到生存获益［5］。然而有学者认为，

肿瘤位置不影响结肠癌患者术后生存［6⁃9］。因此，

需要更多的研究来进一步明确肿瘤位置对结肠癌

患者生存的影响。

随着精准医疗理念的深入，新辅助免疫治疗

作为近年来结直肠癌领域的研究热点，虽然其生

存获益仍未得到证实，但是其在错配修复缺陷

（mismatch repair deficiency，dMMR）结直肠癌患者

中也得到了令人满意的肿瘤退缩效果［10⁃12］。有研

究表明，不同肿瘤位置的结肠癌患者的错配修复

（mismatch repair，MMR）状态存在差异［8，13］；肿瘤位

置对不同 MMR 状态患者生存的影响存在差异［14］。

然而MOSAIC研究报道，影响患者生存的重要因素

主要是 MMR 状态而非肿瘤位置［6］。为此，本研究

通过整理结肠癌专病数据库中登记的结肠癌患者

资料进行分析，旨在比较左半结肠癌与右半结肠癌

患者临床病理特征，并分析 MMR 和肿瘤位置对生

存的影响。

资料与方法

一、研究对象

本研究采用回顾性队列研究方法。

纳入标准：（1）接受根治性切除且病理检查证

实为结肠腺癌；（2）术前、术中未发现远处转移。

排除标准：（1）结直肠多原发癌；（2）既往恶性

肿瘤史；（3）失访或随访时间<3个月；（4）家族性腺

瘤性息肉病；（5）病理分期为 0 期或外院内镜切除

后追加手术导致病理分期不详；（6）术后辅助治疗

资料不完整。

按照纳入及排除标准，回顾性收集 2016年 1月

至 2020年 8月期间，在北京协和医院结直肠外科所

建立的结肠癌数据库登记的患者临床病理资料及

随访信息。根据胚胎起源不同对患者进行分组［15］：

（1）右半结肠癌组：肿瘤位于起源于中肠的回盲部、

升结肠和横结肠近 2/3 者；（2）左半结肠癌组：肿

瘤位于起源于后肠的横结肠远 1/3、降结肠和乙状

结肠者。

共 856 例结肠癌患者被纳入本研究。男性

498 例（58.2%），女性 358 例（41.8%）；中位年龄为

63（55，71）岁，中位体质指数（body mass index，
BMI）为 23.6（21.6，26.1） kg/m2；822例（96.0%）接受

腹腔镜手术；肿瘤 TNM 分期Ⅰ期 129 例（15.1%），

Ⅱ期 391例（45.7%），Ⅲ期 336例（39.3%）；dMMR患

者 139 例（16.2%），错配修复完整（mismatch repair 
proficient，pMMR）患者717例（83.8%）。左半结肠癌

组 442 例（51.6%），右半结肠癌组 414 例（48.4%）。

本研究经北京协和医院伦理委员会批准（审批号：

ZS-2888），所有患者均签署知情同意书。

二、观察指标和评价标准

观察比较右半结肠癌组与左半结肠癌组的临

床病理特征和生存情况。临床特征包括性别、年

龄、BMI、美国麻醉医师协会（American Society of 
Anesthesiologists，ASA）分级等一般情况和辅助治

疗情况；病理特征包括肿瘤病理分期、病理类型、癌

结节、脉管侵犯、神经侵犯和 MMR 状态等；生存情

况包括患者总体生存率（overall survival，OS）和无

病生存率（disease-free survival，DFS）。

肿瘤病理分期根据第 8 版美国癌症联合委员

会TNM分期标准［16］。OS定义为自手术至全因死亡

的时间；DFS 定义为自手术至出现局部复发、远处

转移或全因死亡的时间。

三、随访方法

常规出院患者术后 2周门诊复诊，根据术后病

理结果及恢复情况指导进一步治疗。后续由科研

助理与患者进行电话或微信联系，建议患者术后

2年内每 3个月复查 1次，术后 2~5年内每半年复查

1次，5年以后每年复查 1次。复查项目包括肿瘤标

志物、腹部超声、胸片、每整年复查胸腹盆腔增强

CT、肠镜。末次随访时间为2023年3月。

四、统计学方法

采用 SPSS 26.0 软件进行统计分析。计量资

料采用 M（Q1，Q3）表示，计数资料采用例（%）表

示。使用 Mann-Whitney U检验进行组间计量资

料的比较，使用 Pearson χ2检验或 Fisher 精确概率

检 验 进 行 组 间 计 数 资 料 的 比 较 。 使 用

Kaplan-Meier 法绘制生存曲线，使用 Log-rank 检验

比较组间生存率的差异，使用 Cox 风险比例回归
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模型分析影响生存的因素并使用风险比（hazard 
ratio，HR）及 95% 可信区间（confidence interval，CI）
表示影响程度［17］。根据 Cox 回归分析结果，将影

响生存的变量进行倾向性评分匹配分析以调整混

杂，卡钳值为 0.05，匹配比例为 1∶1。P<0.05 认为

差异有统计学意义。

结 果

一、左半结肠癌与右半结肠癌两组临床病理特

征的比较

两组患者临床病理特征的比较见表 1。相比

右半结肠癌组，左半结肠癌组男性患者比例、BMI
偏高和高⁃中分化腺癌比例更高；T3~4 期和 dMMR
状态比例以及合并脉管侵犯比例更低（均P<0.05）。

在T1~2期患者中，相比右半结肠癌组，左半结肠癌

组患者的高 ⁃中分化腺癌比例更高（P=0.012）；在

T3~4 期患者中，相比右半结肠癌组，左半结肠癌

组患者的 BMI 偏高和高⁃中分化腺癌比例更高（均

P<0.05），dMMR 状态比例和合并脉管侵犯比例更

低（均P<0.05），见表2。
二、左半结肠癌与右半结肠癌两组生存情况的

比较

本组患者中位随访时间为 48（33，59）个月。

Log⁃rank 检验结果显示，左半结肠癌组与右半结

肠癌组患者 DFS和 OS的差异均无统计学意义（均

P>0.05）；T1~2 期和 T3~4 期患者中，左半结肠癌组

与右半结肠癌组患者的DFS和OS的差异也均无统

计学意义（均P>0.05），见图1。
单因素分析结果显示，T3~4、N+、dMMR、癌结

节、脉管侵犯和神经侵犯与DFS有关；年龄≥65岁、

N+、癌结节、脉管侵犯和神经侵犯与 OS 有关。多

因素Cox回归分析显示，T3~4、N+、dMMR和神经侵

犯是影响 DFS 的独立危险因素；年龄≥65 岁、N+和
神经侵犯是影响OS的独立危险因素。肿瘤位置与

患者的DFS及OS均无关（均P>0.05）。见表3。
对DFS的独立危险因素 T3~4、N+、dMMR和神

经侵犯进行倾向性评分匹配后，再次进行生存分

析。Log⁃rank检验结果显示，左半结肠癌组患者与

右半结肠癌组患者的DFS和OS差异均无统计学意

义（P=0.343，P=0.658），见图2。
三、MMR和肿瘤位置对生存的影响

对 DFS 的独立危险因素 T3~4、N+和神经侵犯

进行倾向性得分匹配后，Log⁃rank 检验结果显示，

dMMR 患者的 DFS（P=0.047）和 OS（P=0.040）均优

于 pMMR 患者，差异具有统计学意义，见图 3。多

因素 Cox 回归分析显示，在左半结肠癌的患者中，

MMR 状态与 DFS（HR=0.342，95%CI：0.083~1.401，
P=0.136）和 OS（HR=0.703，95%CI：0.167~2.961，
P=0.631）无关。在右半结肠癌患者中，dMMR患者

的 DFS 优于 pMMR 患者（HR=0.338，95%CI：0.146~
0.786，P=0.012），但是两组患者的OS的差异无统计

意义（HR=0.340，95%CI：0.103~1.119，P=0.076）。

讨 论

本研究发现，相比右半结肠癌组，左半结肠癌

组的男性比例、BMI、高⁃中分化腺癌比例更高，而

dMMR状态比例和合并脉管侵犯比例更低。左半结

肠癌组患者与右半结肠癌组患者生存差异无统计学

表1 左半结肠癌组与右半结肠癌组患者临床病理特征的比较［例（%）］

组别

左半结肠癌组

右半结肠癌组

统计值

P值

组别

左半结肠癌组

右半结肠癌组

统计值

P值

例数

442
414

例数

442
414

性别

男

274（62.0）
224（54.1）

χ2=5.462
0.019

MMR状态 b

pMMRc

402（91.0）
315（76.1）

χ2=34.721
<0.001

女

168（38.0）
190（45.9）

dMMRd

40（9.0）
99（23.9）

年龄≥65岁

191（43.2）
192（46.4）
χ2=0.866

0.352
高-中分化

腺癌

412（93.2）
344（83.1）
χ2=22.266

<0.001

体质指数
［kg/m2，M（Q1，Q3）］

24.2（21.9，26.6）
23.2（21.3，25.5）
U=78 789.0

<0.001
癌结节

54（12.2）
46（11.1）
χ2=0.253

0.615

肿瘤T分期

T1~2
93（21.0）
62（15.0）

χ2=5.303
0.021

T3~4
349（79.0）
352（85.0）a

脉管侵犯

106（24.0）
125（30.2）
χ2=4.186

0.041

肿瘤N分期

N−
263（59.5）
257（62.1）

χ2=0.594
0.441
神经侵犯

40（9.0）
34（8.2）
χ2=0.190

0.663

N+
179（40.5）
157（37.9）

注：a右半结肠癌组中有8例患者为pT4b； bMMR为错配修复；cpMMR为错配修复完整；ddMMR为错配修复缺陷
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表3 影响本组非转移性结肠癌患者无病生存（DFS）和总体生存（OS）的危险因素分析

因素

性别（男性/女性）

年龄（岁，≥65/<65）
肿瘤T分期（T3~4/T1~2）
肿瘤N分期（N+/N−）
肿瘤位置（右半结肠癌/ 左半结肠癌）

肿瘤分化类型（低分化/ 高中分化）

错配修复状态（dMMR/ pMMR）a

癌结节（有/无）

脉管侵犯（有/无）

神经侵犯（有/无）

辅助化疗（有/无）

DFS
单因素分析

HR （95%CI）
1.055 （0.730~1.525）
1.360 （0.948~1.952）
2.960 （1.500~5.842）
2.702 （1.864~3.918）
1.082 （0.754~1.553）

1.246 （0.670~2.318）

0.357 （0.174~0.731）
2.831 （1.861~4.307）
1.996 （1.382~2.883）
2.815 （1.736~4.562）
1.199 （0.830~1.731）

P值

0.776
0.095

<0.001
<0.001
0.668

0.487

0.005
<0.001
<0.001
<0.001
0.333

多因素分析

HR （95%CI）
−
−

2.178 （1.089~4.359）
2.126 （1.443~3.133）

−

−

0.419 （0.204~0.862）
−
−

1.835 （1.115~3.020）
−

P值

−
−

0.028
<0.001

−

−

0.018
−
−

0.017
−

OS
单因素分析

HR （95%CI）
1.239 （0.729~2.107）
2.159 （1.277~3.650）
2.272 （0.977~5.285）
2.352 （1.402~3.944）
1.058 （0.637~1.756）

0.965 （0.438~2.124）

0.452 （0.181~1.129）
2.114 （1.120~3.988）
1.925 （1.147~3.231）
3.567 （1.845~6.895）
0.697 （0.420~1.158）

P值

0.428
0.004
0.057
0.001
0.828

0.930

0.089
0.021
0.013

<0.001
0.163

多因素分析

HR （95%CI）
−

2.158 （1.276~3.650）
−

2.068 （1.210~3.536）
−

−

−
−
−

2.662 （1.345~5.268）
−

P值

−
0.004

−
0.008

−

−

−
−
−

0.005
−

注：adMMR为错配修复缺陷；pMMR为错配修复完整；“−”表示无数据

表2 不同T分期中左半结肠癌组与右半结肠癌组患者临床病理特征的比较（例）

组别

T1~2期

 左半结肠癌组

 右半结肠癌组

统计值

P值

T3~4期

 左半结肠癌组

 右半结肠癌组

统计值

P值

例数

93
62

349
352

性别 
男

56（60.2）
28（45.2）

χ2=3.396
0.065

218（62.5）
196（55.7）

χ2=3.334
0.068

女

37（39.8）
34（54.8）

131（37.5）
156（44.3）

年龄≥65岁

37（39.8）
33（53.2）
χ2=2.714

0.099

154（44.1）
159（45.2）
χ2=0.077

0.781

体质指数
［kg/m2，M（Q1，Q3）］

24.7（22.4，27.3）
23.7（22.1，26.0）
U=2 387.0

0.070

24.0（21.8，26.4）
23.2（21.0，25.4）
U=53 629.5

0.004

MMR状态 a

pMMRb

80（86.0）
50（80.6）

χ2=0.795
0.373

322（92.3）
265（75.3）

χ2=37.102
<0.001

cdMMR

13（14.0）
12（19.4）

27（7.7）
87（24.7）

组别

T1~2期

 左半结肠癌组

 右半结肠癌组

统计值

P值

T3~4期

 左半结肠癌组

 右半结肠癌组

统计值

P值

例数

93
62

349
352

高⁃中分化
腺癌

89（95.7）
52（83.9）
χ2=6.334

0.012

324（92.8）
292（83.0）
χ2=16.062

<0.001

肿瘤分期N+

16（17.2）
10（16.1）
χ2=0.031

0.861

163（46.7）
147（41.8）
χ2=1.736

0.188

癌结节

0
1（1.6）

−
0.400d

54（15.5）
45（12.8）
χ2=1.045

0.307

脉管侵犯

14（15.1）
7（11.3）

χ2=0.450
0.502

92（26.4）
118（33.5）
χ2=4.284

0.038

神经侵犯

1（1.1）
0
−

1.000d

39（11.2）
34（9.7）
χ2=0.432

0.511

辅助化疗

无

70（75.3）
46（74.2）

χ2=0.023
0.880

121（34.7）
136（38.6）

χ2=1.177
0.278

有

23（24.7）
16（25.8）

228（65.3）
216（61.4）

注：aMMR为错配修复；bpMMR为错配修复正常；cdMMR为错配修复缺陷；dFisher精确概率检验，“−”表示无数值
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意义。经 Cox比例风险回归分析证实，DFS的独立

危险因素为T3~4、N+和神经侵犯，dMMR 为独立保

护因素。在此基础之上进行倾向性评分匹配后的

生存分析显示，匹配后左半结肠癌组患者与右半结

肠癌组患者的 DFS 和 OS 的差异均无统计学意义。

dMMR 患者的 DFS 和 OS 优于 pMMR 患者，且右半

结肠癌dMMR患者的DFS优势更明显。

左半结肠癌患者与右半结肠癌患者临床病理

特征存在差异已经得到公认。与既往研究一致，本

研究同样发现，不同TNM分期的两组患者在性别、

BMI、肿瘤分化程度、MMR 状态以及脉管侵犯方面

存在差异，这与左半结肠和右半结肠在胚胎起源、

形态特点以及生理功能方面的不同有关［3，11，18］。

肿瘤位置是否会影响结肠癌患者生存仍存在争

议。日本一项 15 年前的研究报道，左半结肠癌患

者的 5 年净生存率优于右半结肠癌患者［74.0%
（73.4%~74.7%）比70.4%（69.7%~71.0%），P<0.001］，

但是该研究在入组时的外科理念以及辅助治疗方

案尚未完善，因此该结果的证据级别较低［19］。国内

一项回顾单中心数据发现，左半结肠癌与右半结肠

癌患者 5 年的 OS 差异无统计学意义（54.0% 比

51.7%，P=0.982），但是该研究排除数据缺失及失

访患者比例较高，存在较大的选择偏倚［18］。另一

项单中心回顾性研究也发现，肿瘤位于右半结肠

是 Ⅱ 期 患 者 复 发 的 独 立 危 险 因 素（HR=2.36，
95%CI：1.24~4.48，P<0.01），但是该研究中Ⅱ期右

图 1　左半结肠癌组与右半结肠癌组患者生存曲线的比较　1A.两组无病生存曲线的比较；1B.两组总体生存曲线的比较；1C.T1~2期两亚组

无病生存曲线的比较；1D.T1~2期两亚组总体生存曲线的比较；1E.T3~4期两亚组无病生存曲线的比较；1F.T3~4期两亚组总体生存曲线的比较

C1

F1

A1 B1

D1

E1
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半结肠癌患者接受开腹手术的比例明显高于左半

结肠癌患者（57.0%比 43.9%，P=0.02），较高的复发

率可能与手术操作及淋巴结清扫程度不足相关［3］。

与上述研究观点不同，MOSAIC研究的 10年随访结

果认为，肿瘤位置不影响Ⅱ~Ⅲ期结肠癌患者的

OS［6］。Klose等［8］的回顾性研究则认为，肿瘤位置不

影响结肠癌患者的生存，但是该研究纳入患者时间

跨 度 长 且 样 本 量 小 ，选 择 偏 倚 较 大 。 日 本

JCOG2003A研究对4项随机对照研究中的Ⅱ、Ⅲ期结

肠癌和上段直肠癌患者的资料进行分析认为，肿瘤

位置不影响无复发生存期；但是该研究纳入患者时

间跨度较大（2003—2015年），左半结肠组（2 765例）

与右半结肠组（1 349 例）病例数差异较大，且 4 项

研究目的涉及辅助化疗、手术入路和手术操作，研

究之间存在较大的异质性［9］。

目前，尚无大规模的高质量前瞻性登记研究比

较左右半结肠癌患者生存之间的差异。本中心数

据库具有连续入组、临床病理资料较为完善、失访

及缺失率低的优势［20］；且接受腹腔镜手术患者比例

较高，基于此数据库进行回顾性分析能在一定程度

上避免上述研究的缺陷。本研究通过多因素 Cox
回归分析及Log⁃rank检验认为，肿瘤位置不影响结

肠癌患者的生存。

dMMR的结肠癌患者具有免疫原性高、肿瘤微

环境淋巴细胞浸润性强、进展期的比例高和对常规

放化疗反应差等特点［6， 21⁃24］；但临床报道其与结肠

癌患者生存的关系仍存在争议［8，25⁃26］。既往研究认

为，MMR状态影响生存可能与MMR蛋白缺失导致

无法修复奥沙利铂对肿瘤细胞 DNA 的损伤、进而

导致细胞死亡有关［27］。但鉴于 dMMR 结肠癌患者

占比较低且预后相对较好，较难开展针对 dMMR的

Ⅲ期患者术后辅助化疗的高质量临床研究，因此，

MMR状态对是否通过辅助化疗影响患者生存尚不

可知。本研究分析发现，dMMR 是 DFS 的保护因

素。这与既往部分研究结果一致［6，28⁃29］。Liu 等［14］

回顾性研究发现，在 dMMR 状态的患者中，肿瘤位

于右半结肠是 DFS 的危险因素（HR=1.45，95%CI：
1.08~1.96，P=0.013）；在 pMMR状态的患者中，肿瘤

位 于 右 半 结 肠 是 DFS 的 保 护 因 素（HR=0.60，
95%CI：0.39~0.94，P=0.026）。然而该研究中，pMMR

图2　倾向性评分匹配后左半结肠癌组与右半结肠癌组患者生存曲线的比较　2A.两组无病生存曲线的比较；2B.两组总体生存曲线的比较

图 3　倾向性评分匹配后错配修复正常（pMMR）与错配修复缺陷（dMMR）两组患者生存曲线的比较　3A.两组无病生存曲线的比较；3B.两组

总体生存曲线的比较

A3 B3

A2 B2
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比例在左半结肠癌及右半结肠癌组分别为 67.1%
（648/966）和 55.1%（511/927），这与既往研究数据

以及本研究中的 pMMR比例（左半结肠癌患者中为

91.0%，右半结肠癌患者中为 76.1%）相比，有较大

差异，降低了结论的可信度［8，13，30］。本研究发现，在

右半结肠癌中，dMMR 患者的 DFS 优于 pMMR 患

者。此外，前文所阐述的部分研究未分析 MMR 状

态对生存的影响［3，9，18⁃19］。因此我们推测，肿瘤位置

对于结肠癌患者生存的影响可能被MMR状态所干

扰。未来针对结肠癌的研究应充分考虑MMR状态

对生存的影响并针对其制定个体化的治疗方案。

本研究存在一定的局限性。首先，近年来免疫

治疗是结直肠癌领域的研究热点，NICHE系列研究

及PICC研究等报道新辅助免疫治疗对 dMMR结肠

癌患者效果显著［11⁃12，31⁃32］。Han 等［24］的回顾性研究

还发现，dMMR的 cT4期结肠癌患者新辅助免疫治

疗可以显著降低开腹率（P<0.001）和联合器官切除

率（P=0.025）。本研究限于纳入患者年份的问题，

未能分析免疫治疗在MMR状态不同的左右半结肠

癌患者中的疗效差异。此外，单中心回顾性研究存

在一定的选择偏倚，加之少部分临床病理信息的缺

失使得样本量受到影响，未来应通过完善单中心数

据库信息的同时，加入多中心的数据，使得研究结

果更可靠且具有代表性。而且，本研究未纳入两组

患者淋巴结清扫范围的信息，术者可能根据患者一

般情况、病理类型及肿瘤分期选择不同的淋巴结清

扫范围，而这可能会影响结肠癌患者的预后。

综上所述，本研究认为不同肿瘤位置患者的临

床病理特征存在差异。结肠癌患者的生存与肿瘤

位置无关，而与MMR状态有关，dMMR状态提示患

者更好的生存情况，这在右半结肠癌患者中更为

突出。
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