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有证据 [ 1 ]表明：规律运动可以减少罹患恶性

肿瘤的风险。全球约25%的癌症发生与超重及静息

性生活方式有关，运动能够降低多种癌症的患病

风险，其可能的机制包括降低性激素、代谢激素

及炎症反应，改善免疫功能等[2]。运动在结直肠癌

康复治疗的过程中具有积极意义，一方面可以改

善肿瘤患者的身体状况，例如改善患者的心肺功

能、肌肉力量、身体机能和癌因性疲劳，另一方面

运动可能会抵消一部分肿瘤治疗引起的不良反应。

因此，保持适当的运动锻炼可能会降低结直肠癌的

风险以及改善癌症治疗中的潜在的有害作用。

结 直 肠 癌 是 全 球 最 常 见 的 恶 性 肿 瘤 之 一 ，

2 0 1 8 年全球有超过 1 8 0 万新发结直肠癌病例，其

中 死 亡 8 8 1  0 0 0 人 。 目 前 结 直 肠 癌 发 病 率 在 癌 症
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[摘　要]	 结直肠癌是人类常见的消化道恶性肿瘤之一，居常见恶性肿瘤发病率的第3位。近二三十年亚洲地

区的结直肠癌发病率稳步上升，男性尤为明显。长时间大样本的临床调查研究发现运动可以降低

26种癌症的发病风险，其中结直肠癌的发病风险降低16%。
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发 病 率 中 排 名 第 三 ， 其 病 死 率 居 癌 症 病 死 率 中 
第二[3]。在两性整体癌症发病率中，结直肠癌在女

性中为第二常见的癌症，在男性中排名第三 [4-6]。

在2012年诊断的全球1 361 000例结直肠癌中，中

国结直肠癌的新发例数达到253 000例，占全球结

直肠癌新发病例的18.6%，且中国结直肠癌患者的

病死率更高，美国、欧洲和中国的结直肠癌5年生

存率分别为64%，41%和32%，中国较发达国家明

显不足[7]。提示与发达国家相比，不发达国家在肿

瘤康复治疗中仍有不足，抗癌生存率低。尽管通

过积极预防、制定筛查计划以及改善治疗方法，

在一定程度上降低了发病率，增加了存活率，但

转移性结肠癌患者的中位总生存期仍旧只有 2 0 ~ 
5 5个月 [ 8 ]。目前得到广泛认可的引发结直肠癌的

危险因素主要有不健康的生活方式比如吸烟 [9-10]、

饮酒[11-13]，水果和蔬菜[14-16]、鱼和乳制品[17]的摄入

量、肥胖和体力活动的减少[18-19]以及腰臀比、腹围

的增加等。

从临床研究来看，结直肠癌发病率与经济社

会发展相关，近55%发生在发达国家[20]，我国是结

直肠癌的低发区，但是随着社会进步，生活条件的

改善和人们生活方式改变[21-22]，近二三十年亚洲地

区的结直肠癌发病率持续上升，尤其是男性[23-24]。 
Mahmood等[25]曾在欧洲范围内进行了452例匹配调

查，对癌症和营养队列进行前瞻性研究分析(EPIC-
EURGAST)，发现成人体重的增加(不单指BMI，更

侧重于腹部腰围增加)与结直肠癌的风险的是有紧

密联系的，可以通过腹部脂肪及生物标志物(可溶

性瘦蛋白受体、糖化血红蛋白)来解释这其中的关

联。Aleksandrova等[26]在1992至2003年对519 978名

年龄25~70岁的人群进行了一项病例对照研究，结

果显示高体力活动与较低的结肠癌风险相关，有希

望能作为预防结直肠癌的有效策略。Aleksandrova
等[27]利用上海男性健康研究(2002—2013)的数据评

估生活方式对结直肠癌风险的综合影响，发现控制

好吸烟、饮酒、饮食、腰臀比、运动频率这5个因

素，那么21%的结直肠癌病例就能被预防。这些数

据说明了运动与结直肠癌发病率存在负相关，运动

可称之为结直肠癌的一级预防措施。

1  运动干预可有效抑制结直肠癌的发生发展

一项研究[28]发现：遵循美国癌症协会(American 
Cancer Society，ACS)癌症幸存者营养和身体活动

指南的III期结肠癌患者的生存期明显长于不遵循

这些建议的患者，从大数据来看，经常进行体育

锻炼的结直肠癌患者在5年内死亡风险绝对值降低

9%。该调查表明运动有利于改善和延长结直肠癌

患者的预后及生存期。与此同时美国运动医学院

也建议肿瘤患者在癌症治疗期间应每周进行不低

于150 min中度至高等强度的体力活动与3次阻力运

动，具体频率可以灵活而定。此外，美国卫生和

公众服务部同样也建议正常成年人每周至少进行

150 min中等强度有氧运动活动，75 min剧烈有氧

运动，或中等强度和剧烈强度活动的等效组合，

以防治肿瘤的发生发展[29]。

从病理上来看，CRC是一种异质性疾病，被

认为是由于结肠直肠黏膜内衬细胞的各种异常突

变引起 [30]。如恶变前的息肉，最常见的是腺瘤性

息肉，而锯齿状息肉(ser rated  poly ps，SP)是1/3
结直肠癌的前驱病变，它被认为是一组多样的异

质性病变，主要通过隐窝上皮细胞的形态学表征

区 别 于 腺 瘤 性 息 肉 [ 3 1 ]， 以 “ 锯 齿 状 ” 外 观 为 特 
征 [32]。2003年之前，绝大多数SP被归类为增生性

息肉( hy per plast ic  poly p，HP) [33]，并被大多数病

理学家认为很少或没有恶性潜能 [34]。最近公布的

证据已经表明SP有3个不同的子类别，具有不同的

组织学和分子遗传学特征，最常见的是HP，无柄

锯齿状腺瘤/息肉(sessile serrated adenoma/polyp，

S S A / P ) 和 传 统 锯 齿 状 腺 瘤 ( t r a d i t i o n a l  s e r r a t e d 
ad en o ma，TS A ) [ 3 5 ]，并通过锯齿形通路(ser rated 
p a t h w a y ) 发 展 为 癌 。 B a i l i e 等 [ 3 6 ]利 用 M e d l i n e ，

Embase和Web of Science对2016年前的结直肠SP、

息肉或腺瘤、结肠直肠癌(或同义词)进行了系统

搜索，使用随机效应荟萃分析将调整后的相对风

险(relat ive rat io，RR)和95%CI结合起来尽可能评

估SP的风险。结果发现显著增加SP风险的因素是

BMI(RR，1.40；95%CI 1.22~1.61)和高脂肪，虽然

没有在SP风险和体力活动或激素替代之间检测到

显著的关联治疗，但结论显示高脂肪低体力活动

的生活方式因素与SP风险有关。这些发现增强了

对SP发展机制的理解，并指出可以通过生活方式

的改变，减少SP结直肠肿瘤发生的风险。以上这

些证据间接提示通过改变生活方式来预防结直肠

癌的发生。

2  运动可改善结直肠癌的症状

众 所 周 知 ， 体 重 减 轻 和 进 行 性 肌 肉 萎 缩 是

结 直 肠 癌 发 生 恶 病 质 的 显 著 特 征 之 一 [ 3 7 ]， 骨 骼

肌损失和肌肉萎缩也是许多晚期恶性肿瘤常见的

后果，这些恶性肿瘤晚期通常会伴随骨转移的发 



运动与结直肠癌关系研究进展    万嫣，等 1119

生 [38]。在2016年Pigna等 [39]为确定运动对结直肠癌

小鼠恶病质的相关影响，对C26小鼠进行自发运动

中发现：运动可以缓解所有主要由C26诱导的疾病

所引起的恶病质特征，如体重减轻，骨骼肌质量

减轻，肌肉纤维横截面积减小。小鼠跑步改善骨

骼肌功能可能是因为运动能释放骨骼肌中的自噬

通量、维持肌肉稳态、缓解肿瘤恶病质的发生。

在这篇文献中也提出，也许在肿瘤患者失去运动

能力的时候，我们可以适当的采取一些自噬促进

剂如雷帕霉素来增加骨骼肌内的自噬通量以改善

肿瘤恶病质。同时B o n e tto等 [ 4 0 ]通过对C 2 6，H T-
29，ApcMin/+3种不同小鼠模型的肌肉情况与肿瘤

体积进行比较分析，发现所有模型小鼠的肿瘤生

长情况与恶病质严重情况一致，与肌肉损失和脂

肪消耗一致。尽管在三种不同模型小鼠中其严重

程度不同，但肿瘤大小、生存期与小鼠消瘦程度

密切相关。运动能释放骨骼肌中的自噬通量来维

持肌肉稳态、缓解肿瘤恶病质的发生，可见运动

可通过改善骨骼肌能力延缓肿瘤恶病质的发生发

展，延长肿瘤小鼠生存期。

目前临床上结直肠癌治疗后均存在不同程度

的 癌 因 性 疲 乏 [ 4 1 ]， 2 0 0 7 年 美 国 肿 瘤 护 理 学 会 循

证医学小组 [42]认为运动是唯一有效的癌因性疲乏

干预措施。K ar v i n en [ 4 3 ]在加拿大和美国对结直肠

癌幸存者进行研究调查的结果表明：在结肠癌幸

存者中，身体活动水平与癌症存活相关的结果预

期存在一定相关性，但可能不如预期结果那样明 
显。Brow n等 [ 4 4 ]在2 0 1 6年做过一项不同强度的有

氧运动训练对结直肠癌患者的影响效应的研究：

结 果 显 示 在 第 6 个 月 时 ， 高 剂 量 的 有 氧 运 动 可 提

高多重健康相关生命质量(health related quality of 
l i f e，H R Q O L)  I ~ I I I期结肠癌幸存者的结局。这

些发现证明有氧运动对结肠癌幸存者提供多种健

康益处，并表明较大强度的有氧运动对于改善结

肠 癌 幸 存 者 的 H R Q o L 结 果 有 重 要 作 用 。 F r e i t a g
等 [ 4 5 ]也 曾 进 行 了 一 项 大 胆 的 研 究 ， 为 正 在 接 受

化 疗 的 结 直 肠 癌 患 者 制 定 高 氧 高 强 度 的 间 歇 训

练，调查这种训练方式对身体机能的影响，结果

显示患者对该训练具备良好的耐受性和安全性，

尽管依从性不足，但显著提升了患者的生活质量

并减少了癌症相关的疲劳。W i t l ox等 [ 4 6 ]比较3 3名

接 受 辅 助 治 疗 的 结 肠 癌 患 者 的 1 8 周 监 督 运 动 计

划，结果表明参加1 8周运动干预的结肠癌患者的

中度或高强度总体力活动水平显著升高，趋势为

0.20，效应大小(effect size，ES)为0.22。在基线后 
4年降低身体疲劳水平。可见在化疗期间，体育运

动也是一种很好的辅助策略，可以最大限度地减

少治疗相关的不良反应。

尽管运动的益处很多，但仍有许多的肿瘤患

者在诊断癌症后活动水平仍较前减少，因此如何

提倡和干预肿瘤患者保持适当的运动锻炼十分重

要。肿瘤患者患病之后往往心理负担较大，容易焦 
虑 [ 4 7 - 4 8 ]， 且 伴 随 有 不 同 程 度 的 精 神 抑 郁 [ 4 9 - 5 0 ]。

Vallance等[51]客观评估中等强度体育运动(moderate 
vigorous physical activ ity，MVPA)与结肠癌幸存者

心理健康(包括抑郁症状、焦虑症状和生活满意度)
之间的关联，结果发现：74.6%的参与者没有抑郁

症状，16.3%的患者报告症状轻微，4%的患者报告

有抑郁症状，4.5%的患者报告有抑郁症状。以上结

果表明：MVPA与结肠癌患者焦虑相关，结肠癌患

者应定期持续参加体育运动，以改善心理方面的压

力，维持心理健康。临床工作者也应当在临床工作

中尽量开导肿瘤患者并提倡鼓励患者运动，获得心

理和身体的双重健康保障。

3  运动通过提高免疫力等机制发挥抑制肿
瘤生长作用

第一次显示运动对结直肠癌进展有积极作用

的动物实验研究报道在2008年11月。在这项实验

中， Ju等 [ 5 2 ]研究自发轮转运动对两种不同动物模

型 肠 道 肿 瘤 形 成 的 影 响 ， 将 A p c M i n / + 小 鼠 和 氧

化偶氮甲烷 (a z o x y m e t h a n e ， A O M ) / 硫酸葡聚糖

钠盐(dex tran sul fate  sodium，DSS)处理的小鼠均

分成久坐组和自发轮转组，在高脂肪饮食下活动

1 6周，结果显示对于A p c Mi n / +小鼠和AO M / DSS
治疗的小鼠，自发轮转运动均能减少肠道肿瘤的

数量。此外还发现自发轮转运动降低了血清胰岛

素样生长因子(insul in- l i ke grow th factor，IGF)-1
和IGF结合蛋白( binding protein，BP)-3水平，降

低了前列腺素E 2和核β -连环蛋白水平，但肿瘤中

E -钙黏蛋白水平升高。这些结果表明自主运动可

抑制肠道肿瘤的发生，其机制可能与降低I G F- 1 /
IGFBP-3比例、异常的β-连环蛋白信号转导和花生

四烯酸代谢相关。已知在肿瘤发生的初始阶段诱

导型一氧化氮合酶(inducible nitric oxide synthase，

iNOS)和环氧合酶-2(cyclooxygenase-2，COX-2)的

表达会升高并促进结直肠癌的发生。2010年，Aoi 
等 [ 5 3 ]研 究 运 动 与 i N O S ， C O X - 2 相 关 的 结 肠 肿 瘤

发生的影响，结果显示：与久坐小鼠相比，运动

降低了 i N O S 和硝基酪氨酸 A O M 水平，但未改变

COX- 2的水平。另外，运动还降低了小鼠血浆中
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肿瘤坏死因子α(tumor necrosis factor α，TNF-α)。

以上结果表明经常运动至少能通过抑制与抗炎症

相关的 iNOS表达来预防结肠肿瘤发生。此外有证

据 [ 5 4 - 5 5 ]显示：经常进行有氧运动和抗阻运动可显

著减少结直肠癌患者的复发率和病死率。2014年

Mcclel lan等 [56]提出运动对结直肠癌的预防作用也

许是通过改变机体免疫功能来实现的，于是展开

了一项运动对自发肠道肿瘤的ApcMin/+小鼠中巨

噬细胞相关标志物的影响的研究。该研究将雄性

ApcMin/+小鼠随机分配至久坐(Sed)或运动(Ex)治

疗，结果显示：虽然各组之间的息肉总数没有显

著差异，但运动组大息肉的数量减少。同样，运

动组小鼠整体巨噬细胞(F4/80)的mRNA表达以及

与M1(IL -12)和M2(CD206，CCL22和Arg-1)亚型

相关的标志物减少，但巨噬细胞中的趋化物没有

显著降低。Exp检测到运动组小鼠CD8表达增加而

Foxp3表达降低。最近一次在2016年Pedersen等 [57] 

曾 做 过 一 项 不 同 肿 瘤 动 物 模 型 与 运 动 之 间 的 研

究，其中包括黑色素瘤、DEN诱导肝肿瘤、肺癌

等，结果显示在不同的肿瘤模型中，有氧运动可

使肿瘤发生率及发展降低超过60%，其机制与有氧

运动诱导的小鼠免疫相关功能上调有关。这些数

据提供了关于免疫调节的重要新信息，作为运动

锻炼对减少结肠癌进展的可能机制提供了新的思

路与方向。不过运动与结直肠癌的具体机制很大

程度上仍是未知的，有待进一步研究阐明。

总 体 而 言 ， 规 律 的 运 动 锻 炼 与 减 少 结 直 肠

癌相关风险息息相关。在当前结直肠癌发生率及

病死率如此严峻的形势下，提倡通过有效且天然

低成本的运动这一干预措施来预防结直肠癌的发

生，例如中医疗法里太极拳、气功等运动可以改

善人体各个层面的健康水平，已经得到广泛的推

崇[58-59]，且可通过运动抑制结直肠癌的发生发展，

优化结直肠癌患者的生活。以上所有研究观察均

支持这一观点：运动干预可有效抑制结直肠癌的

发生发展。相信未来在肿瘤防治的指南中，保持

规律运动这个策略可以补充/加强目前对结直肠癌

的标准治疗。
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