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　　［摘要］　腹膜转移是结直肠癌常见转移部位之一，传统观念认为其预后差，没有手术治疗的价值。近年

来，随着外科技术、精确控温的腹腔热灌注化疗以及多学科综合治疗的进步，对结直肠癌腹膜转移的认识和治

疗策略发生很大的变化，拟就这一问题进行综述。在预后方面，如果仅行姑息性化疗，结直肠癌腹膜转移的预

后差于肝、肺等非腹膜部位的转移；但对于一部分合适的患者施行完全性腹膜减瘤术联合腹腔热灌注化疗，则

可能使部分患者获得长期生存；腹膜转移癌的预后因素包括腹膜播散癌指数、减瘤术完全性程度、是否合并腹

膜外转移(肝脏等)、腹膜表面疾病严重程度评分和日本腹膜分期等。在治疗方面，完全性腹膜减瘤术联合腹腔

热灌注化疗以及全身治疗(化疗+靶向治疗)，可能是最佳的多学科综合治疗策略。
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　　［Abstract］ Peritoneum is one of the common site of colorectal cancer metastasis. Traditionally, peritoneal 
carcinomatosis is associated with a poor prognosis without effective surgical treatment. Recently, the attitude towards 
the treatment strategies for colorectal peritoneal metastasis has changed significantly with advances in surgical 
techniques, hyperthermic intraperitoneal chemotherapy and multi-disciplinary treatment. As to the prognosis, colorectal 
peritoneal metastasis has an inferior outcome to non-peritoneal metastasis under the palliative systemic treatment. 
However, the complete peritoneal cytoreductive surgery combined with hyperthermic intraperitoneal chemotherapy can 
achieve a long-term survival in selective patients with colorectal peritoneal metastasas. The prognostic factors include 
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　　腹膜是结直肠癌的常见转移部位之一，有

文献报道，结直肠癌同时合并腹膜转移的概率

为5.0%，异时性腹膜转移的概率为19.0%［1-2］。

腹膜转移癌往往合并其他脏器的远处转移，有

文献报道，88%的结直肠癌腹膜转移合并其他

远处转移［3］。传统观念认为，腹膜转移是结

直肠癌晚期的表现，其自然病程的中位生存期

仅为5~7个月［4-5］，几乎没有治愈的机会和手

术治疗的价值。近年来，随着多学科综合治疗

的理念的更新以及腹腔热灌注化疗(hyperther-
mic intraperitoneal chemotherapy，HIPEC)技术

的进步，对腹膜转移的认识和治疗策略发生了

很大的变化，腹膜转移癌的治疗效果也得到了

很大的提高。本文拟就结直肠癌腹膜转移这一

临床难题的多学科综合治疗近年来的进展作一 

综述。

1　结直肠癌腹膜转移的预后及影响因素

1.1　腹膜转移的预后转归

　　来自NCCTG N9741和N9841研究的荟萃分

析显示，2 095例转移性结直肠癌患者，接受姑

息性化疗(氟尿嘧啶、奥沙利铂或伊立替康)，

其中合并腹膜转移的患者(364例)的中位总生

存期(overall survival，OS)显著短于非腹膜转

移的患者(12.7个月vs 17.6个月，P<0.01)［3］。

CAIRO和CAIRO2研究的荟萃分析也显示，无

论是单纯化疗，还是联合靶向治疗，结直肠癌

腹膜转移患者接受姑息性全身治疗的中位OS
均显著低于无腹膜累及的转移性结直肠癌患者 

(P<0.001)［6］。

　　然而，以上预后数据是建立在姑息性治疗

的前提之下的，如果是接受积极的外科治疗和

HIPEC，则腹膜转移癌患者的预后结果将会发

生显著的改变。Elias等［7］报道了法国Gustave 

Roussy医院的研究结果，比较了该院1993—
2009年期间287例接受肝切除术的结直肠癌肝转

移患者以及119例接受腹膜减瘤术(cytoreductive 
surgery，CRS)联合HIPEC的结直肠癌腹膜转移

患者，结果显示，两者的5年OS没有显著差别

(38.5% vs 36.5%，P>0.05)。来自澳大利亚的一

项报道也得到了类似的结果［8］，该研究结果显

示，结直肠癌肝转移和腹膜转移患者分别接受

肝切除术和腹膜减瘤术联合HIPEC的5年OS分别

为33.3%和32.1% (P>0.05)。
　　由此可见，结直肠癌腹膜转移接受姑息性

全身治疗的疗效比肝、肺等非腹膜转移的疗效

差。但是对于合适的患者，采取积极的腹膜减

瘤手术联合腹腔热灌注化疗以及全身治疗，仍

然可能使一部分患者获得长期生存。

1.2　腹膜转移的预后影响因素

1.2.1　腹膜播散癌指数(peritoneal carcinomatosis 

index，PCI)

　　PCI是反映腹膜转移癌严重程度的一个较

好的指标，它将整个腹腔分为13个区：中央

区、右上腹区、上腹中部区、左上腹区、左侧

腹区、左下腹区、盆腔区、右下腹区、右侧腹

区共9个区和回肠近侧区、回肠远侧区、空肠近

侧区和空肠远侧区4个区。每个区按照肿瘤的最

大径评分：0分为未发现肿瘤；1分为肿瘤最大

径小于0.5 cm；2分为肿瘤最大径0.5~5 cm；3分

为肿瘤最大径大于5 cm或融合成团。各分区肿

瘤评分之和就是PCI评分。有研究显示，在接

受完全减瘤术和腹腔化疗的结直肠癌腹膜转移

患者中，PCI<10、10≤PCI≤20和PCI>20的患

者预后差异有统计学意义(5年OS分别为53%、

23%和12%，P<0.001)［9］。多数学者认为，

PCI>20的患者预后很差，不适合接受积极的腹

膜CRS。

peritoneal carcinomatosis index, completeness of cytoreduction, the presence of extra-peritoneal metastasis (liver etc), 
peritoneal surface disease severity score and Japanese peritoneal staging. In terms of the treatment, complete peritoneal 
cytoreductive surgery plus hyperthermic intraperitoneal chemotherapy and systemic treatment (including chemotherapy 
and targeted therapy) may be the best modality of multi-disciplinary treatment for colorectal peritoneal metastasis.
  　［Key words］ Colorectal cancer; Peritoneal metastasis; Cytoreduction surgery; Hyperthermic intraperitoneal 
chemotherapy; Multi-disciplinary treatment
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1 . 2 . 2 　 减 瘤 术 完 全 性 ( c o m p l e t e n e s s  o f 

cytoreduction，CCR)

　　该指标反映腹膜CRS的彻底程度，根据手

术后残余肿瘤的最大径进行评分：0分为无肿瘤

残余；1分为残余瘤最大径小于2.5 mm；2分为

残余瘤最大径2.5 mm~2.5 cm；3分为残余瘤最

大径大于2.5 cm。一般把CCR 0和1分均定义为

完全性减瘤术。有一项系统性综述，纳入了19
个研究，总共2 492例结直肠癌腹膜转移患者，

其中接受完全性减瘤术+HIPEC的患者的中位OS
和5年总生存率分别为33个月和40%，显著优于

接受不完全减瘤术的患者(中位OS和5年总生存

率分别为12个月和13%)。多数专家认为，CCR 
0和1分应该成为手术的标准，CCR 2和3分的手

术目前并不推荐。

1.2.3　合并肝转移

　　多数学者认为，合并腹膜外的远处转移灶

是一个预后不良因素。研究显示，结直肠癌腹

膜转移合并肝转移的预后显著差于单纯腹膜转

移［10］。然而，一项系统性综述分析了结直肠

癌肝转移合并肝外转移患者接受外科切除术的

预后，结果显示，肝转移合并腹膜转移患者如

果接受肝切除术联合腹膜CRS，仍然可以取得

25%的5年总生存率［11］。有研究显示，对于结

直肠癌局限性腹膜转移(PCI<12)合并局限性肝

转移(转移灶小于3个)，接受肝切除术和腹膜

CRS，一部分患者仍然可能获得长期生存［10］。

1.2.4　其他因素

　　美国腹膜表面恶性肿瘤协会提出了腹膜表

面疾病严重程度评分(peritoneal surface disease 
severity score，PSDSS)，该评分系统除了纳入

PCI评分外，还考虑了患者临床症状以及组织病

理学指标，研究显示，该评分系统能够很好地

区分不同预后的结直肠癌腹膜转移［12］；日本

学者把结直肠癌腹膜转移进一步分为P1(局限性

临近部位腹膜转移)、P2(局限性远隔部位腹膜转

移)和P3(广泛性远隔部位腹膜转移)，研究显示

不同P分期的预后显著不同［2,13］。

2　结直肠癌腹膜转移的治疗方法

2.1　外科手术

　　腹膜CRS需切除腹膜转移灶及其累及的脏

器组织，除了腹膜的切除外，通常还可能需

要切除大网膜、小网膜、胆囊、阑尾和卵巢，

有时还需要合并切除部分小肠、直乙结肠、子

宫、肝包膜、脾脏和远侧胃等脏器组织。手术

应该根据减瘤的完全性进行CCR评分。笔者综

合多篇文献，提出结直肠癌腹膜转移的可切除

性标准应包括肿瘤学标准和脏器功能学标准。

肿瘤学标准：① PCI<20；② 能够R0/R1切除

所有腹膜转移灶，残留腹膜病灶最大径小于 

2.5 mm(CCR 0和1分)；③ 能够R0切除原发灶

和腹膜外转移灶(肝、肺、卵巢)。脏器功能学

标准：① 年龄小于75岁并且KPS>70；② 小肠

系膜无重度挛缩，无严重小肠梗阻。腹膜转移

癌的可切除性的术前影像学评估应包括肿瘤学

评估和功能学评估。肿瘤学评估：肿瘤抗原

CEA、CA19-9和CA125；腹膜转移灶影像学评

估(腹、盆腔多层螺旋CT增强扫描+多平面重

建、增强MRI检查或PET/CT检查)；原发灶和

腹膜外转移灶影像学评估，建议对于拟行腹膜

CRS的患者应考虑PET/CT以排除不可切除的腹

膜外转移灶。功能学评估：可以行胃肠道动态

造影检查或腹盆腔增强CT以了解是否存在小肠

系膜挛缩导致的小肠多节段梗阻。

2.2　腹腔热灌注化疗HIPEC

　　HIPEC是指将含化疗药物的液体持续加热

恒温灌注并充盈腹腔，维持一定的时间。除了

具有传统的腹腔化疗的作用(腹腔局部高浓度，

外周血低浓度，全身毒性反应小)外，还具有以

下优点：① 热疗的直接杀伤作用；② 热疗的化

疗增敏效应；③ 灌洗的机械冲刷作用。HIPEC
可以采用闭合式(关腹之后)或开放式(关腹之

前)，在术中或术后进行。开放式的优点是热量

和化疗药物分布更加均匀，但操作相对不便，

且存在热量散发丢失的缺点；闭合式可以减

少医务人员的化疗药物暴露，操作相对简单，

腹腔压力增大可能有助于药物的腹膜渗透，

但也存在热量和药物分布相对不均匀的缺点。

HIPEC采用的化疗药物目前尚无金标准，美国

腹膜表面肿瘤协会推荐的方案是：丝裂霉素 

40 mg腹腔灌注，42 ℃，持续90 min［14］；而法

国Gustave Roussy医院采用的的方案是：奥沙利

蔡国响，等.　结直肠癌腹膜转移的多学科综合治疗
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铂460 mg/m2腹腔灌注，氟尿嘧啶/亚叶酸钙静脉

化疗增敏，43 ℃，持续30 min。

2.3　全身治疗

　　结直肠癌腹膜转移的全身化疗方案和其他

非腹膜转移癌没有差别，但是全身化疗的疗效

差于非腹膜转移癌。靶向治疗药物如贝伐单抗

和西妥昔单抗的应用，进一步提高了腹膜转移

癌的疗效，有报道显示，靶向治疗的联合应用

可以使结直肠癌腹膜转移患者的OS延长至18.2
个月，但疗效仍然差于肝、肺转移患者［15］。

随着更多有效的靶向治疗药物的应用，有可能

进一步提高腹膜转移癌的疗效。

3　结直肠癌腹膜转移的多学科综合治疗策略

　　结直肠癌腹膜转移的多学科综合治疗模式

应该包括腹膜CRS、HIPEC和全身治疗。大的腹

膜病灶需要通过手术切除；直径小于2.5 mm微

小腹膜转移灶可以通过HIPEC清除；全身治疗

则可以杀灭血液循环中的肿瘤细胞。这三方面

的联合应用，将可能最大程度地提高腹膜转移

癌的疗效。

　 　 对 于 结 直 肠 癌 腹 膜 转 移 的 情 况 ， 美 国

NCCN指南目前尚未常规推荐腹膜CRS联合

HIPEC。然而，该指南也建议开展更多的临床

试验性治疗。欧洲的ESMO指南则持更为积极

的态度，推荐对于PCI较低，可以获得完全性减

瘤术的结直肠癌腹膜转移癌患者可以采取手术

+HIPEC治疗。日本也推荐对于P1期以及技术上

容易切除的P2期的结直肠癌腹膜转移癌，应采

取腹膜转移灶完全切除术［2］。国内专家学者也

于2015年提出了腹膜CRS联合HIPEC治疗腹膜表

面肿瘤的专家共识，推荐对于PCI<20的结直肠

癌腹膜转移可以采用腹膜CRS联合HIPEC的治疗 

模式。

　　荷兰的随机对照临床试验已经证实，对于

结直肠癌腹膜转移，腹膜CRS+HIPEC+全身治

疗的多学科模式优于姑息性全身治疗(中位OS
分别为22.3个月和12.6个月，P=0.032)，实施

完全切除术的患者可以获得45%的5年总生存 

率［16-17］。另外一项回顾性研究也证实了腹膜减

瘤术+HIPEC+全身治疗的多学科模式的优势，

在这项研究中，接受腹膜CRS+HIPEC+全身治

疗的结直肠癌腹膜转移患者的5年总生存率显著

高于姑息性全身治疗者(51% vs 13%)［18］。

　　对于PCI>20的腹膜转移癌患者，目前并不

主张进行腹膜CRS。但是随着更多有效的化疗

药物和靶向药物的出现，通过转化性化疗，有

可能实现PCI的降期，从而为进一步手术创造可

能。由于腹膜转移癌具有很高的术后复发的风

险，目前认为对于PCI<20的患者，也可以探索

采用术前化疗的模式。然而，这方面尚缺乏循

证医学的证据。有几项研究均显示，腹膜转移

癌的术后辅助化疗能够带来生存的获益［13,18］。

　　综合文献研究结果和个人思考，提出结直

肠癌腹膜转移的临床路径见图1。当然，我们还

需要更多的临床研究来完善腹膜转移癌多学科

综合治疗的证据。

图 1　结直肠癌腹膜转移的临床路径

Fig. 1    Clinical pathway of colorectal cancer peritoneal metastasis
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