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多原发肺癌的诊断与治疗
侯晶晶  王慧娟  张国伟  综述    马智勇  审校

【摘要】 多原发肺癌（multiple primary lung cancer, MPLC）是原发性肺癌的一种少见类型。随着多层螺旋计算

机断层扫描（multislice spiral computed tomography, CT）及正电子发射体层显像（positron emission tomography, PET）

等早期检查工具的广泛使用、原发性肺癌切除后生存率的提高，越来越多的MPLC被检出。但当前的诊断与治疗方

法尚不能满足MPLC的个体化诊疗需求。目前MPLC在诊断方面主要依据肿瘤的组织学类型、遗传学特点、影像学

特征、发生部位及临床表现来诊断，在治疗方面采取以手术为主的多学科综合治疗。本文总结最新的文献进展就

MPLC的流行病学特征、病因、诊断、治疗及预后等方面做一综述。
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多原发肺癌（multiple primary lung cancer, MPLC）是

指同一个体，一侧或双侧肺内不同部位，同时或先后发生

两个或两个以上的原发性肺癌，组织学类型可以相同或不

同。MPLC中最先发生的癌称为初原发癌即初癌或首癌，

其后发生的癌称为次癌或重复癌，可有多次重复癌，即多

重癌。根据不同癌灶出现的时间间隔，可将MPLC分为<6

个月的同时性MPLC（synchronous MPLC, sMPLC）和≥6个

月的异时性MPLC（metachronous MPLC, mMPLC）。过去

认为，MPLC是一种不常见的原发性肺癌，发病率较低，但

近年来MPLC的发病率日益增高。临床上，MPLC易与肺癌

的复发、转移相混淆，容易造成误诊、误治，而MPLC与肺

内转移癌及复发癌的临床治疗及预后截然不同[1-3]，前者经

手术治疗有治愈的可能，而后者基本无治愈机会，远期生

存率低，因此必须明确诊断以满足MPLC的个体化治疗需

求。

1    MPLC的流行病学特征

1924年Beyreuther[4]在尸检中报道了第一例双原发肺

癌，此后关于MPLC的报道才开始出现，但至今仍无关于

MPLC发病率的确切统计报道。

国内外报道MPLC占肺癌的比例在0.8%-14.5%之

间[3,5-7]。MPLC发病率变化较大可能与各地肺癌的发病

率、人均寿命、肺癌早诊断、早治疗率等的不同有关。

MPLC的发病率随着首癌治疗后生存期的延长而升高。

首癌手术治疗后3年、5年、8年第二原发肺癌（second 

primary lung cancer, SPLC）的发病率分别为5%、8%、

16%[8]。过去报道MPLC病理类型以鳞癌多见[9]，而目前

文献报道MPLC病理类型以腺癌最多见[1-3,5,10-14]。MPLC中
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· 综 述 · 相同病理类型发病率高于不同病理类型，其中以腺癌-腺

癌最为常见，其次为鳞癌-鳞癌[3,10-12]。但mMPLC和sMPLC

的流行病学特征，似乎并不太一致。

mMPLC中腺癌多于鳞癌但差异并不十分明显，次

癌和首癌发生的中位时间间隔为34个月-66个月，男性多

于女性，次癌中位年龄为60岁-70岁，目前吸烟者与曾

经吸烟者多于从不吸烟者，多发癌灶位于双侧肺者高于

同侧肺者[7,15,16]。Yang等[15]回顾了其中心2006年-2011年诊

断的143例mMPLC患者，男性所占比例为74.1%，女性为

25.9%，首癌和次癌组织学类型相同者为74.8%，首癌中

腺癌比例为44.1%，鳞癌为40.6%，SPLC中腺癌占44.8%，

鳞癌占37.8%，第二原发癌时患者中位年龄为60岁，

SPLC与首癌的中位时间间隔为34个月，吸烟≥20包年者

占48.3%，<20包年者占51.3%。此研究并未明确说明吸烟

者和不吸烟者所占的比例。

sMPLC中腺癌比例明显高于鳞癌，多发癌灶位于同

侧肺者高于异侧肺者，中位年龄为65岁-68岁，女性、不吸

烟者多于男性、吸烟者[1,7,13,14]。Yu等[13]回顾了其中心2001

年-2011年收治的97例sMPLC患者，其中男性占43.3%，女性

占56.7%，中位年龄为67岁，目前和曾经吸烟者占40.2%，病

理类型为腺癌-腺癌的占76.3%，鳞癌-鳞癌为5.2%，位于同

侧肺者占87.6%。

2    MPLC的病因及发病机制

MPLC的病因与发病机制尚不清楚，根据目前的文献

报道可能与以下几种原因有关：

2.1  人口老龄化  癌症是一个年龄相关性疾病，细胞癌变

是多阶段、多基因的损伤过程，年龄越大，细胞的损伤修

复功能越低，癌变的机会就越大。随着年龄的增长细胞中

的DNA更容易发生点突变、缺失、扩增、易位或移位等，导

致原癌基因的活化。2/3的肿瘤患者的年龄≥65岁，40%的

肿瘤患者年龄>70岁[17]，54岁-64岁之间的MPLC发病率为

5%-12%，而80岁以上的MPLC的发病率为12%-26%[18]，因而

随着目前人均寿命的延长MPLC的发病率也日渐增加。

2 .2  遗传和基因变异  M PLC与遗传及后天获得性基因

缺陷有关，如细胞的微卫星不稳定、杂合性缺失、p53、

HER-2、K-ras过表达等[19,20]。具有肺癌家族史的肺癌患者

更易发生MPLC，基于瑞典人群的一项研究表明有肺癌家

族史的患者MPLC的发病率是无肺癌家族史患者的9倍，

且具有明显的遗传倾向，遗传易感性可预测一小部分患者

发展为MPLC[21]。

2.3  烟草暴露  吸烟是肺癌的独立危险因素，香烟导致p53

突变与MPLC的发生有密切关系[22]。MPLC患者的香烟烟

雾暴露率明显高于单原发肺癌。呼吸道长期暴露于烟草致

癌物的慢性刺激下从而导致支气管粘膜的广泛异形增生，

其中某些高级别异形细胞首先癌变，发展为第一原发肺

癌，若致癌物长期存在可能导致其他部位相继发生癌变。

Boyle等[8]报道首癌术前戒烟者MPLC的5年发病率为7%，

首癌手术时吸烟者MPLC的5年发病率为13%，大量持续吸

烟是MPLC的风险因素之一。

2.4  医源性因素  随着医疗水平的提高，增强CT、PET-CT

等检查手段的应用使更多的肺癌患者可以早诊断、早治

疗，从而提高了首癌治疗的疗效，患者生存期得以延长，加

之近年来医务工作者对MPLC的认识提高使得MPLC的检

出率升高。在发生首癌后进行化/放疗治疗可诱发细胞的

突变，也可引起MPLC的发生。

2.5  区域性癌化（field cancerization）假说  该假说认为整个

呼吸道都暴露在致癌因子的作用下，从而导致呼吸道多处

发生癌变[23]，最终导致多原发癌的发生。

2.6  精神心理因素  患第一原发癌后焦虑、抑郁的精神心理

因素对自身免疫力的影响，增加了第二癌症的发生率。

3    MPLC的诊断   

                                                          

MPLC易与原发肺癌的转移、复发及其卫星灶相混

淆，加之近年来临床多倾向运用“一元论”来解释肿瘤的发

生和发展，因而MPLC易被误诊为复发癌或转移癌，但它

们的治疗手段以及预后又截然不同，明确诊断是实现个体

化治疗的关键。

1975年由Martini和Melamed[24]首先提出了MPLC的诊

断标准：sMPLC的诊断需要满足以下条件：肺癌发生的部

位各异，彼此孤立，组织学类型不同；组织学类型相同时，

位于不同肺段，肺叶，不同侧肺，由不同的原位癌起源，肺

癌共同的淋巴引流部位无癌肿，确立诊断时无肺外转移。

mMPLC的诊断需满足：组织学类型不同；组织学类型相

同时，无瘤间期至少2年，或均由不同的原位癌起源，或第

二原发癌位于不同肺叶、不同侧肺，肺癌共同的淋巴引流

部位无癌肿，确立诊断时无肺外转移。 

1995年Antakli等[9]将上述诊断标准修订为：组织学类

型不同；组织学类型相同时应至少满足以下任意2个条件：

①各个肿瘤的解剖学位置不同；②均有相关的癌前病变；

③无全身转移；④无纵隔侵犯；⑤不同肿瘤的DNA倍体不

同。
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2003年美国胸科医师协会（American Collge of Chest 

Physicians, ACCP）对Martini和Melamed提出的MPLC的诊

断标准进行了修订[25]。修订后的MPLC诊断标准为：①组织

学类型相同，解剖学位置不同，癌灶位于不同肺叶，无N2、

N3转移，无全身转移；②组织学类型相同，发病时间不同，

癌灶时间间隔≥4年，无全身转移；③组织学类型不同，或

分子基因学特征不同，或分别由不同的原位癌发展而来。

同时指出：组织学类型相同，伴全身转移；位于不同肺叶有

N2、N3转移；癌灶时间间隔<2年的为肺转移癌。癌灶时间

间隔2年-4年无全身转移的不能确定。

2007年和2013年ACCP关于MPLC的诊断仍沿用2003

年标准[26,27]。目前研究发现采用以上几种标准，诊断MPLC

的结果并无差异[27]。目前临床研究中多用的仍为Martini和

Melamed标准。基于以上标准，组织学类型相同时，单纯依

靠肺癌病灶所在的部位、发病时间间隔、淋巴结及全身转

移情况诊断MPLC仍较困难。

对于组织学类型相同的MPLC，也可利用肺癌组织学

亚型区分MLPC和转移癌及复发癌，如腺癌可根据腺泡状、

鳞屑样、乳头状等亚型及所占比例不同进行区分[27]。另外

目前有许多基于分子生物学和分子遗传学水平的辅助诊

断方法，这些辅助诊断方法主要有：特异的分子标记、微

卫星不稳定和杂合性缺失分析、第二代基因测序、微阵列

比较基因组杂交（array comparative genomic hybridization, 

aCGH）、免疫组化等。转移和复发性肿瘤与原发肿瘤有着

相似的遗传学特征而第二原发癌与首癌的遗传学特征不

同[28]。目前的分子诊断多基于这一理论。

目前常用的分子诊断方法为依据EGFR、K-R AS、p53

的突变状态及ALK重排来区别MPLC和肺内转移癌。Shen

等[19]对5例MPLC和7例肺内转移癌患者，利用6个多态微

卫星标记的等位基因变异的分子分析，结果显示多态性微

卫星标记在MPLC表现出不一致的趋势而在转移癌和原发

癌之间表现出一致的趋势。Chen等[20]利用免疫组化方法

检测p53、p16、p27和c-erbB2四个蛋白在肺癌病灶中的差异

性表达鉴别MPLC和肺内转移，四个蛋白表达率差值总和

>90%则诊断为MPLC，≤90%则诊断为肺内转移。Arai等[29]

利用aCGH分析转移癌和多原发癌的基因拷贝数变化的一

致率，结果发现转移癌和多原发癌的一致率分别为55.5%

和19.6%具有差异，且与病理诊断的一致率高达83%。周渝

斌等[30]应用微量全血单细胞凝胶电泳技术检测MPLC、原

发肺癌、转移癌患者外周血单个有核细胞DNA损伤率和损

伤程度结果显示转移癌组单个有核细胞DNA损伤率和损

伤程度高于MPLC组，而MPLC组又高于原发肺癌组。

然而，一些研究[31-33]表明，在肺原发癌与转移癌之

间也存在分子异质性。例如，方勤等[31]研究报道，非

小细胞肺癌（non-small cell lung cancer, NSCLC）原发灶

与转移灶的EGFR基因表达存在不一致性。Chang等[33]报

道NSCLC原发灶和转移灶的EGFR和p53突变状态存在差

异。ACCP[27]认为目前基于分子生物学方面的诊断只能做

为参考。

MPLC的影像学诊断多采用高分辨率螺旋CT平扫加

增强通过观察多发癌病灶的位置、大小、形态、胸膜牵拉、

与周围组织的关系、结节内部性质的不同来鉴别诊断。原

发性肺癌结节内部密度多不均匀，有空泡征、空洞、多结

节聚集、空气支气管征；形态多为分叶形或不规则形，其中

深分叶的诊断价值最高；周围多有毛刺征、棘突征、血管

集束征、胸膜凹陷征[34,35]。另外，肺癌的CT征象与肿瘤的

分化程度存在相关性，结节实性成分越多提示分化越差，

毛刺征与胸膜牵拉征在低分化腺癌中最常见，因此同一患

者多原发癌灶影像学表现有差异，可提示为不同起源的多

原发癌[35]。对于初诊不能定性的病灶应进行严格的影像随

访，若随访过程中出现病灶增大，或病灶大小无变化但密

度增高，内部出现实性成分或实性成分增多，则提示恶性

机率大[10]。

 ACCP[27]认为有经验的放射科、肺内科、胸外科、病

理科医师组成的多学科团队对于MPLC的诊断最为重要，

多学科团队可通过肿瘤的组织学类型、分子遗传学特性、

影像学特征、肿瘤的发生部位及临床表现来诊断。

4    MPLC的治疗

目前对于MPLC的治疗仍无统一的认识。但国内外文

献对于MPLC的治疗原则是一致的，均认为只要无绝对禁

忌症，应行积极的以手术为主的局部治疗，结合放化疗辅

助治疗的多学科综合治疗模式[7,14-16,36]。

Pairolero等[37]报道mMPLC的2年生存率为52%，而转

移癌和复发癌分别为23%和9%。这些数据表明MPLC是潜

在可治愈性疾病，而转移性及复发性肺癌的预后通常较

差[26]。转移性或复发性肺癌通常不能手术治疗，多采用

化疗、放疗、靶向治疗等姑息性治疗，远期生存率低。

然而如果肺内多发结节均为原发，有足够肺储备功能，

分期为早期可以手术治疗的患者，积极的手术治疗可使

患者生存明显获益，且相同分期的sMPLC与原发性肺癌

的预后相似[13]。I期sMPLC的5年生存率可高达75.8%[1]。

MPLC手术原则为“两个最大限度”，即最大限度地保存正
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常肺组织和最大限度地切除肿瘤。另外，手术前后的辅助

治疗是有利的预后因素[38]。

sMPLC手术切除原则为：如果病灶位于同侧肺内则

尽可能1次手术同时切除；位于双侧肺者先切除分期较晚

一侧的病灶，待患者完全恢复并有足够的肺功能储备后择

期手术切除对侧病灶，两次手术的间隔时间通常为1个月左

右，先切除中央型肺癌或进展较快的病灶，后切除周围型

肺癌；先切除体积大者，后切除体积小者；先切除临床诊

断有纵隔或肺门淋巴结转移的肿瘤，后切除无淋巴结转移

的肿瘤[14,39]。但无论何种手术，系统的淋巴结清扫都是必

要的[14]。文献[7,14]报道无论病变位于单侧或双侧，如果肺功

能储备良好淋巴结阴性的患者均应尽可能采取肺叶切除，

如果病例无法承受肺叶切除术，可选择亚肺叶切除，另外

应尽量避免全肺切除[2,7]。一些研究[3]结果表明虽然亚肺叶

切除有较高的复发率但从长期生存来看肺叶切除对比亚

肺叶切除并无显著差异。然而另一些研究[7,14]则证明肺叶

切除的5年生存率优于亚肺叶切除。双侧sMPLC分期手术

相对安全，但是有可能因为二次手术时间间隔长而导致肿

瘤播散或转移的风险[3]。

mMPLC的治疗受患者的肺功能、年龄、相关的合并

症、重复癌的临床分期、首癌的治疗方式等多种因素影

响[7]。若患者无手术禁忌症，应积极选用手术治疗[12 ,16]。

Hamaji等[16]报道SPLC术后5年生存率和首癌术后5年生存

率基本相同，评估SPLC能否进行手术的评估方法同首癌

的评估方法相同，分期为早期有足够生理储备的mMPLC

可行手术治疗。手术方式原则上与首癌手术方式相同即肺

叶切除术[15]。肺叶切除是早期肺癌的标准治疗，然而重复

癌如果和首癌位于同侧肺内或患者心肺功能差，此时可选

择亚肺叶切除[7,12,15,16]，另外，全肺切除是独立的不良预后

因素，应尽量避免全肺切除[7,15]。

有大量吸烟史、肺功能储备差及有其他医疗合并症

不能行手术治疗的早期中心性肺癌患者，可行光动力治

疗[30-42]。Sokolov等[43]报道光动力治疗早期<1 cm中心性肺

癌的完全缓解率可达100%。另外，一般状况差、合并症

状多不能行手术治疗的早期MPLC患者也可以选择立体定

向放射治疗（stereotactic body radiation therapy, SBRT）[44]。

SBRT有良好的长期肿瘤控制率和生存率及较小的毒性，

Chang等[45]报道应用SBRT治疗早期MPLC的2年和4年生存

率分别为73.2%和47.5%，3级放射性肺炎发生率为3%。

晚期M PLC患者可行放疗、化疗、靶向治疗、介入治

疗、免疫治疗、最佳支持治疗等姑息性治疗。

5    MPLC的预后

文献报道[2,5,13-16,37,45]行手术治疗的MPLC患者的生存

期明显优于未行手术治疗的患者，手术者中位生存期为32

个月-49个月，sMPLC的5年生存率为35%-87%，mMPLC的5

年生存率为37.0%-60.8%，均明显优于IV期肺癌患者5年生

存率。淋巴结受累是关联最强的预后因素[3]，淋巴结无受

累的MPLC患者术后5年生存率可达45%-87%[2,3,45]。第1秒用

力呼气量、非最佳的手术方式、全肺切除术、肿瘤直径>2 

cm、病灶位于双侧肺内、p53和HER-2过表达是不良预后的

独立预测因子，而女性、年轻、疾病无症状、分期为I期淋巴

结无受累、肿瘤直径≤2 cm是有利的预后因素[2,3,13-16,36]。肿

瘤的数目、肿瘤病理类型是否相同、亚肺叶切除对总生存

无明显影响[3,13,15,16,46]，戒烟者和从不吸烟者总生存明显优

于当前吸烟者[8]。

6    小结

随着肺癌高危患者筛查意识的提高，医疗技术的发

展及医务工作者对MPLC的认识增加，MPLC发病率明显

升高，而目前仍缺乏针对MPLC诊断及治疗的最佳标准。

对于肺部多发的癌病灶，目前多借助病理类型、分子生物

学及分子遗传学特征、影像学表现等诊断，我们期待今

后可以利用简便有效的方法来诊断M PLC。目前治疗方

面可手术治疗的MPLC多采用手术治疗。不能手术的早期

MPLC可采用光动力、SBRT等方法治疗，晚期患者多采用

放化疗、靶向治疗、免疫治疗相结合的综合治疗模式。我们

相信不久的将来会有更多关于MPLC诊断与治疗的研究进

展及更多新的诊断与治疗方案的出现。

 

参 考 文 献

1 Mun M, Kohno T. Single-stage surgical treatment of synchronous 

bilateral multiple lung cancers. Ann Thorac Surg, 2007, 83(3): 1146-1151.

2 Trousse D, Barlesi F, Loundou A, et al. Synchronous multiple primary 

lung cancer: an increasing clinical occurrence requiring multidisciplinary 

management. J Thorac Cardiovasc Surg, 2007, 133(5): 1193-1200.

3 Chang YL, Wu CT, Lee YC. Surgical treatment of synchronous multiple 

primary lung cancers: experience of 92 patients. J Thorac Cardiovasc 

Surg, 2007, 134(3): 630-637.

4 Beyreuther H. Multiplicität von Carcinomen bei einem Fall von sog. 

“Schneeberger” Lungenkrebs mit Tuberkulose. Virchows Archiv Für 

Pathologische Anatomie Und Physiologie Und Für Klinische Medizin, 

 中国肺癌杂志 
www.lungca.org 



·768· 中国肺癌杂志 2 0 1 5 年 1 2 月第 1 8 卷第 1 2 期 Chin J  Lung Cancer,  December 2015, Vol.18,  No.12

1924, 250(1-2): 230-243.

5 Adebonojo SA, Moritz DM, Danby CA. The results of modern surgical 

therapy for multiple primary lung cancers. Chest, 1997, 112(3): 693-701.

6 Miura H, Nakajima N, Takahashi H, et al. [Therapeutic strategy for 

secondary lung cancer]. Kyobu Geka, 2010, 63(11): 956-961.

7 Zuin A, Andriolo LG, Marulli G, et al. Is lobectomy really more effective 

than sublobar resection in the surgical treatment of second primary lung 

cancer? Eur J Cardiothorac Surg, 2013, 44(2): e120-125; discussion e125.

8 Boyle JM, Tandberg DJ, Chino JP, et al. Smoking history predicts for 

increased risk of second primary lung cancer: a comprehensive analysis. 

Cancer, 2015, 121(4): 598-604.

9 Antakli T, Schaefer RF, Rutherford JE, et al. Second primary lung cancer. 

Ann Thorac Surg, 1995, 59(4): 863-866; discussion 867.

10 Zhou LN, Wu N, Li M. Diagnostic value of multi-slice spiral CT in 

synchronous multiple primary lung cancer. Ai Zheng Jin Zhan, 2012, 

10(1): 64-68. [周丽娜, 吴宁, 李蒙. 多层螺旋CT对同时多原发肺癌的

诊断价值. 癌症进展, 2012, 10(1): 64-68. ]

11 Li Y, Jin B, Shi JX, et al . Clinical analysis of 41 cases with resected 

multiple primary lung cancers. Zhongguo Ai Zheng Za Zhi, 2014, 24(9): 

700-706. [李营, 金波, 施建新, 等. 41例可手术多原发肺癌临床分析. 

中国癌症杂志, 2014, 24(9): 700-706.]

12 I sh iga k i T, Yosh i ma s u T, O u ra S , e t a l .  Su rg ic a l t reat ment for 

metachronous second primary lung cancer after radical resection of 

primary lung cancer. Ann Thorac Cardiovasc Surg, 2013, 19(5): 341-344.

13 Yu YC, Hsu PK, Yeh YC, et al. Surgical results of synchronous multiple 

primary lung cancers: similar to the stage-matched solitary primary lung 

cancers? Ann Thorac Surg, 2013, 96(6): 1966-1974.

14 Ishikawa Y, Nakayama H, Ito H, et al. Surgical treatment for synchronous 

pr i ma r y lu ng adenoca rci nomas. A n n T horac Su rg , 2 014, 98(6): 

1983-1988.

15 Yang J, Liu M, Fan J, et al. Surgical treatment of metachronous second 

primary lung cancer. Ann Thorac Surg, 2014, 98(4): 1192-1198.

16 H a m aji  M , A l len M S , C a s s i v i  S D, e t  a l .  Su r g ic a l  t re at ment of 

metachronous second primary lung cancer after complete resection 

of non-small cell lung cancer. J Thorac Cardiovasc Surg, 2013, 145(3): 

683-690; discussion 690-681.

17 Hurria A, Kris MG. Management of lung cancer in older adults. CA 

Cancer J Clin, 2003, 53(6): 325-341.

18 Xue X, Liu Y, Pan L, et al. Diagnosis of multiple primary lung cancer: a 

systematic review. J Int Med Res, 2013, 41(6): 1779-1787.

19 Shen C, Wang X, Tian L, et al. "Different trend" in multiple primary lung 

cancer and intrapulmonary metastasis. Eur J Med Res, 2015, 20: 17.

20 Chen D, Mei L, Zhou Y, et al. A novel differential diagnostic model for 

multiple primary lung cancer: Differentially-expressed gene analysis of 

multiple primary lung cancer and intrapulmonary metastasis. Oncol Lett, 

2015, 9(3): 1081-1088.

21 Li X, Hemminki K. Familial multiple primary lung cancers: a population-

based analysis from Sweden. Lung Cancer, 2005, 47(3): 301-307.

22 Liu X, Lin XJ, Wang CP, et al. Association between smoking and p53 

mutation in lung cancer: a meta-analysis. Clin Oncol (R Coll Radiol), 

2014, 26(1): 18-24.

23 Slaughter DP, Southwick HW, Smejkal W. Field cancerization in oral 

stratified squamous epithelium; clinical implications of multicentric 

origin. Cancer, 1953, 6(5): 963-968.

24 Martini N, Melamed MR . Multiple primary lung cancers. J Thorac 

Cardiovasc Surg, 1975, 70(4): 606-612.

25 Detterbeck FC, Jones DR, Kernstine KH, et al. Lung cancer. Special 

treatment issues. Chest, 2003, 123(1 Suppl): 244s-258s.

26 Shen KR, Meyers BF, Larner JM, et al. Special treatment issues in lung 

cancer: ACCP evidence-based clinical practice guidelines (2nd edition). 

Chest, 2007, 132(3 Suppl): 290s-305s.

27 Kozower BD, Larner JM, Detterbeck FC, et al. Special treatment issues 

in non-small cell lung cancer: Diagnosis and management of lung cancer, 

3rd ed: American College of Chest Physicians evidence-based clinical 

practice guidelines. Chest, 2013, 143(5 Suppl): e369S-e399S.

28 Vignot S, Frampton GM, Soria JC, et al. Next-generation sequencing 

reveals high concordance of recurrent somatic alterations between 

primary tumor and metastases from patients with non-small-cell lung 

cancer. J Clin Oncol, 2013, 31(17): 2167-2172.

29 Arai J, Tsuchiya T, Oikawa M, et al. Clinical and molecular analysis of 

synchronous double lung cancers. Lung Cancer, 2012, 77(2): 281-287.

30 Zhou YB, Shen C, Du H, et al. Clinical value of DNA damage detection of 

peripheral blood mononuclear cells in diagnosis of multiple primary lung 

cancer patients. Zhong Liu Fang Zhi Yan Jiu, 2015, 42(4): 373-377. [周渝

斌, 沈诚, 杜恒, 等. 外周血有核细胞DNA损伤检测在肺多原发癌患

者诊断中的临床价值. 肿瘤防治研究, 2015, 42(4): 373-377. ]

31 Fang Q , Zhang L, Wang SY, et al. Discordance of epidermal growth factor 

receptor mutations between primary and corresponding metastatic 

tumors in non-small cell lung cancer. Zhongguo Fei Ai Za Zhi, 2011, 

14(6): 518-522. [方勤, 张亮, 王思愚, 等. 非小细胞肺癌原发灶与相

应转移灶之间EGFR基因突变状况的不一致性研究. 中国肺癌杂志, 

2011, 14(6): 518-522.]

32 Jiang R, Ma CH, Zhu ZL, et al. Application of detecting cerebrospinal 

fluid circulating tumor cells in the diagnosis of meningeal metastasis of 

non-small cell lung cancer. Zhongguo Xian Dai Shen Jing Ji Bing Za Zhi, 

2014, 14(8): 704-707. [姜镕, 马春华, 朱子龙, 等. 脑脊液循环肿瘤细胞

检测在非小细胞肺癌脑膜转移诊断中的应用. 中国现代神经疾病杂

志, 2014, 14(8): 704-707.]

33 Chang YL, Wu CT, Shih JY, et al. Comparison of p53 and epidermal 

growth factor receptor gene status between primary tumors and lymph 

node metastases in non-small cell lung cancers. Ann Surg Oncol, 2011, 

18(2): 543-550.

34 Xu K, Wang RZ, Li FM, et al. Differential analysis of solitary pulmonary 

nodules in multi-slice CT signs. Zhongguo Xue Ye Liu Bian Xue Za Zhi, 

2010, 20(2): 321-324, 342. [徐凯, 王瑞芝, 李福明, 等. 孤立性肺结节多

层螺旋CT的征象鉴别. 中国血液流变学杂志, 2010, 20(2): 321-324, 

342.]

35 Zhou LN, Wu N. Imaging features of synchronous multiple primary lung 

 中国肺癌杂志 
www.lungca.org 



·769·中国肺癌杂志 2 0 1 5 年 1 2 月第 1 8 卷第 1 2 期 Chin J  Lung Cancer,  December 2015, Vol.18,  No.12

adenocarcinomas on CT comparison with histopathology. Zhongguo 

Yi Xue Ying Xiang Ji Shu, 2012, 28(4): 676-679. [周丽娜, 吴宁. 同时多

原发肺腺癌的CT表现与病理对照. 中国医学影像技术. 2012, 28(4): 

676-679.]

36 Bae MK, Byun CS, Lee CY, et al. The role of surgical treatment in second 

primary lung cancer. Ann Thorac Surg, 2011, 92(1): 256-262.

37 Pairolero PC, Williams DE, Bergstralh EJ, et al. Postsurgical stage I 

bronchogenic carcinoma: morbid implications of recurrent disease. Ann 

Thorac Surg, 1984, 38(4): 331-338.

38 Kocaturk CI, Gunluoglu MZ, Cansever L, et al. Survival and prognostic 

factors in surgically resected synchronous multiple primary lung cancers. 

Eur J Cardiothorac Surg, 2011, 39(2): 160-166.

39 Jia Q , Sun YP, Cai R, et al. Diagnosis and treatment of synchronous 

multiple primary malignant tumors in lung. Zhongguo Hu Xi Yu Wei 

Zhong Jian Hu Za Zhi, 2012, 11(6):550-553. [郏琴, 孙依萍, 蔡蓉, 等. 肺

内同时性多原发癌的临床诊断与治疗. 中国呼吸与危重监护杂志, 

2012, 11(6): 550-553.]

40 Usuda J, Ichinose S, Ishizumi T, et al. Management of multiple primary 

lung cancer in patients with centrally located early cancer lesions. J 

Thorac Oncol, 2010, 5(1): 62-68.

41 Takahashi E, Koshiishi H, Sakaniwa N, et al. Photodynamic therapy for 

multiple central type lung cancer-a case report. Gan To Kagaku Ryoho, 

2014, 41(12): 2042-2043.

42 Simone CB, 2nd, Cengel KA. Photodynamic therapy for lung cancer and 

malignant pleural mesothelioma. Semin Oncol, 2014, 41(6): 820-830.

43 Sokolov VV, Telegina LV, Trakhtenberg A, et al. [Endobronchial surgery 

and photodynamic therapy for the treatment of multiple primary lung 

cancer]. Khirurgiia (Mosk), 2010(7): 28-31.

44 Matthiesen C, Thompson JS, De La Fuente Herman T, et al . Use of 

stereotactic body radiation therapy for medically inoperable multiple 

primary lung cancer. J Med Imaging Radiat Oncol, 2012, 56(5): 561-566.

45 Chang JY, Liu YH, Zhu Z, et al. Stereotactic ablative radiotherapy: a 

potentially curable approach to early stage multiple primary lung cancer. 

Cancer, 2013, 119(18): 3402-3410.

46 Voltolini L, Rapicetta C, Luzzi L, et al. Surgical treatment of synchronous 

multiple lung cancer located in a different lobe or lung: high survival 

in node-negative subgroup. Eur J Cardiothorac Surg , 2010, 37(5): 

1198-1204.

（收稿：2015-08-13    修回：2015-10-28    接受：2015-11-12）

（本文编辑  丁燕）

Cite this article as: Hong JJ, Wang HJ, Zhang GW, et al. Diagnosis and Treatment of Multiple Primary Lung Cancer. Zhongguo Fei Ai 

Za Zhi, 2015, 18(12): 764-769. [侯晶晶, 王慧娟, 张国伟, 等. 多原发肺癌的诊断与治疗. 中国肺癌杂志, 2015, 18(12): 764-769.] 

doi: 10.3779/j.issn.1009-3419.2015.12.09

 中国肺癌杂志 
www.lungca.org 




