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摘   要 背景与目的：原发直肠肛管小细胞癌（SCC）是直肠肛管肿瘤罕见的类型，占比不超过 1%。与常见的

直肠肛管腺癌相比，直肠肛管 SCC 的临床症状以及影像学表现不具有特异性，诊断较为困难，术后极

易发生复发和远处转移，预后差，其总体病死率极高。由于直肠肛管 SCC 的罕见性和特殊性，目前国

内外文献报道较少，缺乏相关的研究数据和治疗经验，对其认识不够深入，尚无统一的最佳治疗方案，

这给临床对其诊治带来了一定的困扰。笔者通过收治 1 例原发直肠肛管 SCC 患者，分析诊疗经过，探

讨直肠肛管 SCC 的诊断和治疗方法，以期为该类疾病诊断和治疗提供相应的临床经验和新的思路。

方法：回顾性分析 1 例原发直肠肛管 SCC 患者的临床资料，对患者的病史特点、一般情况、影像学检查、

病理组织形态和免疫标记物特征进行分析诊断，根据其特点制定相应的治疗策略，并结合相关文献复习。

结果：患者表现出便血的临床特点，影像学检查考虑为直肠肛管恶性肿瘤，经过 2 次肠镜下组织活检

病理提示为 SCC，遂行腹腔镜辅助 Miles 手术，术后病理诊断为直肠肛管 SCC。患者术后通过辅以盆

腔放疗和“顺铂 + 依托泊苷”EP 化疗方案的综合治疗，定期复查胸部 CT、全腹 CT、盆腔 MRI、结肠

镜检查、血清肿瘤标志物等均未发生肿瘤复发和远处转移，已无瘤生存 13 个月，目前继续随访观察中。

结论：原发直肠肛管 SCC 是一种罕见的疾病，总体生存率低。直肠肛管 SCC 的临床症状、影像学表现

与常见的直肠肛管腺癌相似，不具有特异性，肠镜下的组织活检取材较为困难，确诊需要结合病理组

织形态和多种免疫组化标记物。手术切除是治疗局部进展期直肠肛管 SCC 最为主要且有效的方法，应

尽早的进行手术治疗，术后辅以盆腔放疗和“顺铂 + 依托泊苷”EP 化疗方案的综合治疗，能改善患者

的预后，延长生存期。
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小细胞癌（small cell carcinoma，SCC）属于

神经内分泌肿瘤，多发于肺部，肺外SCC占比不到

5%，肺外SCC在食管、泌尿生殖系统、咽喉部较

多见，直肠肛管SCC属于罕见类型 [1-2]。直肠肛管

SCC的临床表现及影像学特征不明显，术前诊断困

难 ， 但 其 往 往 进 展 较 快 、 容 易 发 生 远 处 转 移 ， 预

后极差，平均存活时间小于1年，5年生存率低于

10%。目前国内外关于直肠肛管SCC文献较少，缺

乏 大 量 的 前 瞻 性 研 究 数 据 ， 临 床 上 尚 无 统 一 的 最

佳治疗方法[3-5]。本文报道1例原发直肠肛管SCC的

诊 疗 过 程 ， 进 行 临 床 资 料 分 析 并 对 复 习 国 内 外 相

关 文 献 ， 加 深 对 该 疾 病 的 认 识 ， 提 高 对 该 类 疾 病

的诊疗水平，现报告如下。

1　病例资料

患者　女，51岁。因“间断少量便血2年，加

重3周”于2019年9月12日入院。无腹痛、腹胀，

无恶心、呕吐、畏寒、发热等不适，小便正常。无

传 染 病 史 ， 既 往 无 手 术 、 外 伤 史 ， 否 认 家 族 相 同

病史。入院体检：体温36.7 ℃，脉搏86次/min，

呼 吸 2 0 次 / m i n ， 血 压 1 1 5 / 7 8  m m H g （ 1  m m H g = 

0.133 kPa）。腹部平坦，未见胃肠型及蠕动波，

未 见 腹 壁 静 脉 曲 张 ， 全 腹 无 压 痛 ， 无 明 显 反 跳 痛

及肌紧张，肝脾肋下未扪及，移动性浊音阴性，肝

浊音界存在，肠鸣音弱，3次/min。肛门指检：膝胸

位，肛门处可见少量鲜红色血液，距肛缘约1 cm，

直肠左侧壁、后壁，可扪及大小约5 cm×3 cm菜

花 样 肿 块 ， 质 韧 ， 活 动 度 可 ， 触 痛 ， 退 指 血 染 。

结肠镜：距肛缘1 cm处肛管直肠内见环1/3周新生

物 ， 表 面 粗 糙 ， 充 血 水 肿 ， 边 界 不 清 ， 触 之 易 出

血（图1A）。盆腔MRI：直肠下段及肛管占位，

病灶长约48.5 mm，宽约22.5 mm，主要位于直肠

左 侧 壁 、 后 壁 ， 侵 及 肠 腔 壁 7 0 % ， 伴 周 围 1 ~ 3 枚

distant metastasis are easy to occur, the prognosis is poor, and the overall mortality is extremely high. Due to the 
rarity and particularity of anorectal SCC, there are so far few domestic and foreign literature reports available, lack 
of relevant research data and treatment experience as well as in-depth understanding of its characteristics, and no 
unified optimal treatment plan, which bring certain troubles to clinical diagnosis and treatment. Here, the authors 
discuss the diagnosis and treatment modality of anorectal SCC through analyzing the diagnosis and treatment 
process in a treated case of primary anorectal SCC, so as to provide corresponding clinical experience and new 
ideas for the diagnosis and treatment of this condition.  
Methods: The clinical data of one patient with primary anorectal SCC were retrospectively analyzed. The patient's 
medical history, general condition, imaging examination, pathological tissue morphology and characteristics of 
immunomarker were analyzed and diagnosed, and corresponding treatment strategies were developed according 
to its characteristics, combined with review of relevant literature.
Results: The clinical feature of the patient presented was bloody stool, which was considered as anorectal 
malignant tumor after imaging examination, and SCC was pathologically suggested after twice colonoscopic 
biopsies. Then, laparoscopic-assisted Miles surgery was performed, and postoperative pathologic diagnosis 
was SCC of the anorectal canal. After operation, additional comprehensive treatment compromising pelvic 
radiotherapy and "cisplatin plus etoposide" EP chemotherapy regimen was applied. Regular reexaminations such as 
chest CT, total abdominal CT, pelvic MRI, colonoscopy, serum tumor markers showed no tumor recurrence or distant 
metastasis. The patient has survived with tumor-free status for 13 months by now, and was still in follow-up observation.
Conclusion: Primary anorectal SCC is a rare disease with low overall survival. The clinical symptoms and 
imaging manifestations of anorectal SCC are similar to those of common anorectal adenocarcinoma without 
specificity. Biopsy material is difficult to obtain under colonoscopy, and the diagnosis requires combining the 
histopathological findings and a variety of immunohistochemical markers. Surgical resection is the most important 
and effective method for the treatment of locally advanced anorectal SCC. Surgical treatment should be carried 
out as soon as possible. Postoperative combined treatment with pelvic radiotherapy and "cisplatin plus etoposide" 
EP chemotherapy regimen can improve the prognosis of patients and prolong their survival time.

Key words Rectal Neoplasms/diag; Rectal Neoplasms/ther; Carcinoma, Small Cell
CLC number: R735.3 
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肿大淋巴结，EMVI分级：III级（图1B-C）。胸

部 C T 、 上 腹 部 和 中 腹 部 C T 、 全 身 核 素 骨 扫 描 、

血 清 肿 瘤 标 志 物 等 未 见 明 显 异 常 。 经 肠 镜 下 行 组

织 活 检 2 次 ， 病 理 及 免 疫 组 化 ： 细 胞 核 深 染 ， 细

胞 质 稀 少 ， 染 色 质 细 颗 粒 状 ， 呈 圆 形 或 短 梭 型 ，

CD56（+）、Syn（+）、Ki -67（+90%），结合

H E 组 织 形 态 及 免 疫 组 化 标 记 结 果 支 持 为 S C C 。

2019年9月26号行“腹腔镜辅助Miles手术”，术中

见肿瘤大小约5 cm×3 cm×3 cm，环绕肠腔1/3周，

并 与 左 侧 盆 壁 粘 连 。 术 后 病 理 诊 断 ： 肿 瘤 大 小 约

5 cm×3 cm×3 cm，肿瘤侵及深肌层，肛门切缘、

肠切缘及环周切缘未见肿瘤累及，周围脂肪组织淋

巴结（2/27）（图2A）。术后病理组织形态：在HE

染色中，细胞核深染，细胞质稀少，染色质细颗粒

状，呈圆形、卵圆形或短梭形（图2B）。免 疫 组

化：CD56（+）、Syn（+）、Ki -67（+90%）、

pc（+）、EMA（+）、P16（+）、PCK（+）、

P63（+）、CEA（-）、CK（-）、CgA（-），

NSE（-）、TTF-1（-）、RB1（-）、CD117（-）、

P 5 3 （ - ） 、 S S T R 2 （ - ） （ 图 2 C - E ） 。 综 合 患

者 临 床 表 现 、 术 中 所 见 、 影 像 学 、 病 理 及 免 疫

组 化 检 查 ， 诊 断 为 直 肠 肛 管 S C C （ p T 2 N 1 b M 0 

IIIA期），术后采取“会阴疤痕+瘤床+骶前区+直

肠系膜区+髂内、闭孔淋巴结引流区+坐骨直肠窝”

的盆腔放疗方案，总共完成DT 50.4 Gy，共28次，

并同步顺铂化疗，放疗后采取“依托泊苷+顺铂”

的 E P 化 疗 方 案 ， 总 疗 程 6 周 期 。 术 后 进 行 定 期 随

访，病史和体检、血清肿瘤标志物，每3个月复查

1次；胸腹部CT、盆腔MRI，每6个月复查1次；肠

镜1年内已复查1次，均未见明显异常，目前已无瘤

生存13个月，现患者继续随访中，拟术后15个月再

次随访病史和体检、血清肿瘤标志物检查等。

图 1　术前检查资料　　A：肠镜；B：盆腔 MRI 矢状位；C：盆腔 MRI 横断位
Figure 1　Preoperative examination data　　A: Colonoscopy; B: Axial plane image of pelvic MRI; C: Transverse plane image of pelvic MRI

A B C

图 2　术后病理资料　　A：手术切除大体标本；B：组织病理切片（HE ×100）；C：免疫组化 CD56 阳性（×100）；D：免

疫组化 Syn 阳性（×100）；E：免疫组化 Ki-67 阳性率 90%（×100）
Figure 2　Postoperative pathological data　　A: Gross surgical specimen; B: Histopathological section (HE ×100); C: Positive 

immunohistochemical CD56 staining (×100); D: Positive immunohistochemical Syn staining (×100); E: Immunohistochemical 
staining for Ki-67 with positive rate of 90% (×100)

A B C

D E
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2　文献复习并讨论

直 肠 肛 管 肿 瘤 中 ， 直 肠 肛 管 S C C 占 比 < 1 % ，

文献报道较少。原发直肠肛管SCC被认为起源于神

经 内 分 泌 干 细 胞 ， 进 一 步 演 变 成 具 有 侵 袭 和 远 处

转移的肿瘤 [5-6]。直肠肛管SCC起初多以大便性状

改 变 或 便 血 为 主 要 临 床 表 现 ， 很 少 表 现 出 明 显 的

面 色 潮 红 、 痉 挛 性 腹 痛 、 腹 泻 等 类 癌 综 合 征 ， 其

临 床 症 状 不 典 型 ， 难 将 其 与 常 见 的 直 肠 肛 管 腺 癌

鉴别出来 [3, 7]。影像学检查对发现肿瘤的部位和大

小 、 局 部 浸 润 情 况 、 淋 巴 结 的 肿 大 和 远 处 转 移 有

着重要的作用，但无法确诊为直肠肛管SCC[8]。肠

镜 下 活 检 组 织 的 病 理 学 检 查 是 确 诊 直 肠 肛 管 S C C

的 方 法 ， 在 光 镜 下 观 察 细 胞 形 态 ， 小 细 胞 肿 瘤 往

往 呈 圆 形 或 梭 形 、 胞 质 稀 少 、 核 染 色 质 呈 细 颗 粒

状 、 核 仁 不 明 显 的 特 征 [ 9 ]。 但 在 临 床 操 作 中 ， 直

肠 肛 管 的 病 理 活 检 标 本 通 常 从 肠 腔 的 表 浅 部 位 获

得 ， 常 伴 有 多 种 组 织 细 胞 ， 并 且 容 易 发 生 挤 压 变

形 出 现 坏 死 出 血 的 成 分 ， 这 对 细 胞 的 形 态 产 生 了

很大的影响，给SCC的诊断带来了一定的困难，需

要进一步结合免疫组化检查进行诊断 [5, 10]。Syn、

C g A 、 C D 5 6 、 N S E 等 免 疫 组 化 标 记 物 作 为 常 用

的 胃 肠 胰 神 经 内 分 泌 肿 瘤 的 检 测 指 标 ， 通 常 对 存

在 两 种 及 两 种 以 上 的 免 疫 组 化 标 记 物 阳 性 时 ， 结

合 组 织 形 态 可 确 诊 为 小 细 胞 肿 瘤 。 K i - 6 7 增 殖 指

数 作 为 胃 肠 道 神 经 内 分 泌 肿 瘤 中 的 分 级 指 标 ， 其

第 一 、 二 、 三 级 分 别 对 应 K i - 6 7 增 殖 指 数 ≤ 2 % 、

3%~20%、>20%，指数越高往往其预示恶性程度

越高，侵袭性和转移性越高，预后越差 [3, 9,  11]。对

于 直 肠 肛 管 S C C 的 治 疗 包 括 手 术 切 除 、 放 疗 、 化

疗 、 免 疫 治 疗 及 靶 向 治 疗 等 多 种 方 法 ， 然 而 目 前

对 于 治 疗 直 肠 肛 管 S C C 缺 乏 大 量 的 前 瞻 性 数 据 研

究，尚无统一标准的最佳治疗方式[6]。由于SCC具

有高侵袭性、高复发性和较高的远处转移潜能，更

有研究[12]指出直肠肛管SCC在早期就可发生血液转移

和淋巴转移，因此目前其总体治疗效果欠佳，中位

生存期为5~12个月，5年生存率不超过10%[6, 13-14]。

目 前 国 内 外 对 于 直 肠 肛 管 S C C 的 手 术 方 案 包

括 根 治 性 手 术 、 局 部 切 除 和 内 镜 下 切 除 术 ， 针 对

肿瘤直径<2 cm且局限于黏膜下层的早期直肠肛管

SCC，对于选择局部切除或内镜下切除的适应症仍

然存在争议[15-16]；但当肿瘤直径超过2 cm时或浸润

深 度 超 过 黏 膜 下 层 ， 以 及 局 部 进 展 期 的 患 者 ， 则

必 须 行 根 治 性 手 术 ； 对 于 发 生 远 处 转 移 的 患 者 ，

则 应 根 据 情 况 行 根 治 手 术 治 疗 [ 1 7 ] 。 有 研 究 [ 1 3 ] 对 

652例结直肠SCC进行回顾性分析，进行单纯手术

治疗的患者中位生存期为10.5个月，相比未接受手

术治疗患者中位生存期（6.9个月）明显延长。

放射治疗通过控制肿瘤的进展和术后复发从而

提高患者的生存率，直肠肛管SCC的放疗主要针对

原发肿瘤部位和区域淋巴引流区进行盆腔照射，对

于头颅部位进行预防性的放疗仍然存在争议，主要应

用三维适形放疗或调强放疗技术，进行长程放疗，并

同步以铂类药物为基础的化疗[14, 18-19]。Modrek等 [20]

通过71例早期直肠肛管SCC的回顾性研究发现，未

接受放疗与接受放疗的患者的中位生存期分别8个月

与26个月；未接受放疗与接受放疗的患者的1年总

体生存率为分别37.8%、71.1%。多项研究[1, 4, 21]表

明，放疗对控制直肠肛管SCC的进展、术后复发和

转移有着明显的疗效。

化疗是治疗SCC的重要组成部分，但目前对于

直肠肛管SCC无标准的化疗方案可供使用，主要参

照小细胞肺癌的治疗经验[22]。基于SCC对铂类药物

化 疗 较 为 敏 感 ， 主 要 包 括 以 铂 类 药 物 为 基 础 联 合

依 托 泊 苷 、 伊 立 替 康 或 拓 扑 替 康 的 化 疗 方 案 ， 其

中以“顺铂+依托泊苷”的EP化疗方案较为安全有

效，一般化疗4~6个周期[23]。有研究[13]显示对于结

直肠SCC患者术后辅以EP方案化疗，能将其中位

生存期提高1~5个月。

靶 向 治 疗 和 免 疫 治 疗 是 当 今 肿 瘤 治 疗 的 研

究 热 点 ， 特 别 是 在 非 小 细 胞 肺 癌 、 乳 腺 癌 等 常 见

肿 瘤 中 得 到 了 广 泛 的 研 究 应 用 。 对 于 结 直 肠 癌 的

靶 向 治 疗 中 ， 包 括 以 表 皮 生 长 因 子 受 体 药 物 西 妥

昔 单 抗 和 帕 尼 单 抗 ， 人 类 表 皮 生 长 因 子 受 体 2 药

物 曲 妥 珠 单 抗 和 帕 妥 珠 单 抗 ， 酪 氨 酸 激 酶 抑 制 剂

拉 帕 替 尼 ， 抗 血 管 内 皮 生 长 因 子 药 物 贝 伐 单 抗 和

阿 柏 西 普 等 靶 向 药 物 [ 2 4 - 2 5 ]。 目 前 对 于 晚 期 结 直 肠

癌 患 者 ， 可 根 据 基 因 突 变 情 况 进 行 靶 向 药 物 的 选

择 ， 此 外 靶 向 治 疗 联 合 化 疗 是 当 前 治 疗 的 趋 势 ，

可 延 长 晚 期 结 直 肠 腺 癌 患 者 总 体 的 生 存 期 ， 但 耐

药问题始终是制约着靶向治疗的临床应用 [ 26]。目

前 结 直 肠 癌 的 免 疫 治 疗 方 法 主 要 包 括 肿 瘤 疫 苗 、

免 疫 细 胞 治 疗 、 免 疫 检 查 点 抑 制 剂 （ c h e c k p o i n t 

i n h i b i t o r ， C P I ） 治 疗 ， 其 中 C P I 是 当 前 研 究 的

热 点 。 自 2 0 1 5 年 以 来 ， 以 程 序 性 细 胞 死 亡 蛋

白 1 （ P D - 1 ） 和 细 胞 毒 性 T 淋 巴 细 胞 相 关 抗 原 4

（CTLA -4）单抗为代表的CPI药物应用于临床治

疗 结 直 肠 癌 ， 目 前 免 疫 治 疗 针 对 晚 期 结 直 肠 癌 中

的 微 卫 星 高 度 不 稳 定 患 者 取 得 了 良 好 的 疗 效 ， 然

而其人群比例仅占5%~8%，但对于微卫星稳定人
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群 未 能 取 得 相 似 的 疗 效 ， 如 何 将 免 疫 疗 法 扩 展 到

微卫星稳定型结直肠癌需要进一步的研究[27-28]。由

于直肠肛管SCC的罕见性和特殊性，其靶向治疗和

免 疫 治 疗 目 前 缺 乏 足 够 的 研 究 ， 主 要 参 照 常 见 的

小 细 胞 肺 癌 的 研 究 及 应 用 ， 然 而 小 细 胞 肺 癌 的 相

关 研 究 进 展 缓 慢 ， 并 且 治 疗 效 果 不 理 想 ， 其 有 效

性及安全性需要 得到进一步的证实 [ 29]。随着深入

探 索 肿 瘤 的 发 生 、 发 展 、 信 号 通 路 和 基 因 改 变 的

机制，以及免疫学基础研究的突破，有望扩大靶向

治疗和免疫治疗在直肠肛管SCC中的临床应用。

因 此 ， 目 前 临 床 上 对 于 直 肠 肛 管 S C C 的 治 疗

主要通过手术切 除，辅以放化疗的综合治疗 [ 30]。

Conte等 [31]报道89例结直肠SCC的临床治疗观察，

其中手术切除为主辅以放化疗的综合治疗方案与 单

纯 手 术 治 疗 相 比 ， 能 使 患 者 的 中 位 生 存 期 提 高 

5个月。多项研究指出，对于早期或局部进展期的

直肠肛管SCC，手术切除联合放化疗的综合治疗，

能提高其总体的远期生存率[13-14, 32]。

现 回 顾 分 析 病 史 ， 本 例 患 者 的 临 床 特 点 和 影

像学检查与常见的直肠腺癌表现相似，通过2次术

前 肠 镜 活 检 ， 肠 镜 下 的 病 理 活 检 取 材 较 为 困 难 ，

经 活 检 病 理 提 示 为 直 肠 肛 管 S C C ， 遂 行 “ 腹 腔 镜

辅助Miles手术”。术后病理：距肛缘1cm处找见

肿 瘤 ， 大 小 约 5  c m × 3  c m × 3  c m ， 肿 瘤 侵 及 深

肌 层 ， 肛 门 切 缘 、 肠 切 缘 及 环 周 切 缘 未 见 肿 瘤 累

及；周围脂肪组织淋巴结（2/27）；在光镜下，胞

核 深 染 ， 胞 质 稀 少 ， 染 色 质 细 颗 粒 状 ， 细 胞 呈 圆

形、卵圆形或短梭形，CD56（+）、Syn（+）、

Ki -67（+90%）。结合本患者临床症状特点、辅

助检查、手术及术后病理结果证实为直肠肛管SCC

（pT2N1bM0 IIIA期），同时根据免疫组化Ki-67

（+90%）归类为神经内分泌肿瘤G3级别，其恶性

程 度 高 ， 易 发 生 远 处 转 移 ， 因 此 术 后 辅 以 放 疗 和

化疗的综合治疗 [9]。放疗参照直肠癌Miles术后的

放疗方案，予以“会阴疤痕+瘤床+骶前区+直肠系

膜区+髂内、闭孔淋巴结引流区+坐骨直肠窝”的

盆腔放疗，总共完成DT 50.4Gy，共28次，并同步

顺铂的基础化疗[19]。后续采取针对SCC敏感的“依

托泊苷+顺铂”的EP化疗方案，总疗程6周期 [22]。

术 后 定 期 复 查 ， 近 期 随 访 患 者 未 见 肿 瘤 复 发 和 转

移，预后良好，已无瘤生存13个月。与目前国内

外相关研究报道相比，直肠肛管SCC的平均生存时

间小于1年，中位生存时间5~12个月 [3, 14,  33]，本例

患 者 表 现 出 较 好 的 疗 效 。 这 表 明 本 研 究 对 局 部 进

展期的直肠肛管SCC通过根治性手术治疗，术后辅

以 放 疗 、 化 疗 的 综 合 治 疗 ， 较 好 的 控 制 了 肿 瘤 细

胞 的 局 部 复 发 和 远 处 转 移 ， 预 后 良 好 ， 但 本 研 究

病例今后应继续进行长期的随访观察。

直肠肛管SCC患者临床症状及影像学表现与常

见 的 直 肠 肛 管 腺 癌 相 比 不 具 有 特 异 性 ， 确 诊 直 肠

肛管SCC需要结合病理检查和多种免疫标记物。针对

该患者，笔者认为对于局部进展期的直肠肛管SCC，

尽早行根治性手术是治疗的关键，术后辅以放疗和

EP化疗方案的综合治疗，能提高患者的生存期。
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