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摘 　 要 　 目的 　 比较单纯化疗、微波消融序贯化疗、化疗序贯微波消融序贯化疗方案治疗结直肠癌术后肝转移的疗效。
方法 　 随机选取笔者医院结直肠癌术后肝转移患者 90 例,采用数字表法随机将患者分为单纯化疗组 ( FOLFIRI 或 FOLFOX 方

案)、微波消融序贯化疗组、化疗序贯微波消融序贯化疗组,每组 30 例,观察并记录患者肿瘤缓解率(RR)、不良反应、无疾病进展

生存期(PFS)、总体生存期(OS)以及血清癌胚抗原(CEA)和糖蛋白抗原(CA19 - 9)转阴率。 结果 　 与单纯化疗组比较,微波消

融序贯化疗组和化疗序贯微波消融序贯化疗组的 RR、PFS、OS 及 CEA、CA19 - 9 转阴率均显著升高 (P < 0. 05),血小板计数减

少、恶心、呕吐、骨髓抑制反应均显著降低(P < 0. 05),且化疗序贯微波消融序贯化疗组的白细胞计数减少和神经毒性反应均显

著降低(P < 0. 05);与微波消融序贯化疗组比较,化疗序贯微波消融序贯化疗组的 RR、PFS、OS 及 CEA 转阴率均显著升高(P <
0. 05)。 结论 　 化疗序贯微波消融序贯化疗方案治疗结直肠癌术后肝转移的疗效优于单纯化疗和微波消融序贯化疗,可有效提

高 RR、PFS、OS 及 CEA、CA19 - 9 转阴率,减少不良反应。
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Analysis of the Curative Effect of Sequential Chemotherapy Combined with Microwave Ablation in the Treatment of Postoperative Liver Me-

tastasis of Colorectal Cancer. 　 Luo Min, Mo Juanmei, Li Tao, et al. Department of Oncology, The Second Nanning People′ s Hospital,
Guangxi 530031, China

Abstract　 Objective　 To compare the efficacy of chemotherapy alone, microwave ablation sequential chemotherapy, and chemo-
therapy sequential microwave ablation sequential chemotherapy regimens in the treatment of postoperative liver metastasis of colorectal
cancer. Methods　 Ninety patients with liver metastasis after colorectal cancer surgery were randomly selected. The patients were divided
into chemotherapy alone group ( FOLFIRI or FOLFOX scheme), microwave ablation sequential chemotherapy group, and chemotherapy
sequential microwave ablation sequential chemotherapy group by random number method, with 30 cases in each group. The tumor remis-
sion rate (RR), adverse reactions, progression free survival ( PFS), overall survival (OS), and negative conversion rates of serum carci-
noembryonic antigen (CEA) and glycoprotein antigen (CA19 - 9) were observed and recorded. Results　 Compared with the chemothera-
py alone group, the RR, PFS, OS and negative conversion rates of CEA and CA19 - 9 of the microwave ablation sequential chemotherapy
group and the chemotherapy sequential microwave ablation sequential chemotherapy group were significantly increased (P < 0. 05), the
adverse reactions of thrombocytopenia, nausea and vomiting, myelosuppression were significantly decreased (P < 0. 05), and the leukope-
nia and neurotoxicity of the chemotherapy sequential microwave ablation and sequential chemotherapy group were significantly reduced
(P < 0. 05) . Compared with the microwave ablation sequential chemotherapy group, the RR, PFS, OS and negative conversion rates of
CEA of the chemotherapy sequential microwave ablation sequential chemotherapy group were significantly decreased ( P < 0. 05 ) .
Conclusion　 Chemotherapy sequential microwave ablation sequential chemotherapy is better than chemotherapy alone and microwave abla-
tion sequential chemotherapy for the treatment of liver metastases after colorectal cancer. It could effectively improve RR, PFS, OS and
the negative conversion rate of CEA, CA19 - 9 of patients, and reduce adverse reactions.

Key words　 Colorectal cancer;Liver metastasis;Microwave ablation;Chemotherapy

　 　 结直肠癌是世界第四大致命癌症,每年可造成约 90 万人死亡 [1] 。 肝脏是结直肠癌远处转移的最常见

部位,确诊患者中近 50% 的患者出现肝转移,若不进

行治疗,患者中位生存期仅为 6 ~ 9 个月,肝切除术是

治疗该病的首选,但由于肝转移瘤无法清除,许多患

者失去了手术的机会 [2 ~ 4] 。 目前,临床上常采用化
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疗、热消融、免疫疗法等治疗结直肠癌术后肝转移。
然而,单纯化疗的控制效果远达不到预期,为进一步

提高治疗效果,笔者采用化疗序贯微波消融序贯化疗

方案治疗结直肠癌术后肝转移取得了较优的疗效,现
报道如下。

资料与方法

1. 一般资料:随机选取 2017 年 6 月 ~ 2018 年 12
月笔者医院收治的结直肠癌术后肝转移患者 90 例,
且根据美国国立综合癌症网络 ( NCCN) 指南需行

FOLFIRI(伊立替康 + 四氢叶酸钙 + 5 - 氟尿嘧啶)或

FOLFOX(奥沙利铂 + 四氢叶酸钙 + 5 - 氟尿嘧啶)方

案治疗。 采用数字表法将患者随机分为单纯化疗组、

微波消融序贯化疗组和化疗序贯微波消融序贯化疗

组,每组 30 例,患者一般资料比较,差异无统计学意

义(P > 0. 05),详见表 1。
纳入标准:①患者经结直肠癌根治术治疗,术

后病理诊断出现肝转移;②肝转移瘤单个最大直

径≤6. 0cm,数目 < 5 个;③无其他远处转移;④无

微波及化疗禁忌证;⑤无法手术或患者本人拒绝手

术;⑥患者年龄为 18 ~ 80 岁。 排除标准:①患者预

期生存期 < 8 周;②心脏、肝脏、肾脏等严重不全者;
③发现肝外转移灶。 本研究经笔者医院医学伦理

学委员会审核批准,所有入组患者均知情并同意参

与本研究。

表 1　 患者一般资料比较[n,( x ± s)]

组别 n 男性 女性 年龄(岁)
肝转移瘤

直径( cm)
肝转移瘤

数目(个)
原发病灶 肝转移时间

结肠 直肠 同时 异时

单纯化疗组 30 15 15 61. 77 ± 12. 81 3. 44 ± 1. 07 2. 73 ± 0. 74 19 11 12 18
微波消融序贯化疗组 30 14 16 62. 83 ± 12. 04 3. 31 ± 1. 19 2. 97 ± 0. 61 21 9 10 20

化疗序贯微波消融序贯化疗组 30 18 12 61. 07 ± 10. 52 3. 46 ± 1. 18 2. 93 ± 0. 78 22 8 9 21
F / χ2 1. 158 0. 170 0. 139 0. 930 0. 726 0. 689
P 0. 561 0. 844 0. 870 0. 398 0. 696 0. 709

　 　 2. 治疗方法:单纯化疗组根据患者病情给予

FOLFIRI 或 FOLFOX 方案治疗,两种治疗方案均以

14 天为 1 个周期,化疗 6 个周期。 微波消融序贯化

疗组先行超声引导下微波消融术,术后 2 周再行化疗

6 个周期。 化疗序贯微波消融序贯化疗组先行化疗 2
个周期后再行微波消融术,术后 2 周再给予化疗 4 个

周期。 微波消融术具体步骤为:术前 1 天根据 CT 进

行肿瘤定位,预估穿刺位点。 使用 2% 利多卡因对穿

刺点进行局部麻醉,在超声引导下将微波电极插入肿

瘤中央偏深部区域,尽量沿肿瘤长轴进针,设定微波

频率为 2450MHz,微波功率为 60 ~ 80W,根据肿瘤大

小和位置确定消融时间 6 ~ 15min,消融后缓慢拔出

微波电极,于穿刺点行针道消融 10 ~ 20s,然后局部

消毒包扎。
3. 观察指标: ( 1 ) 临床疗效评价:各组行肝脏

CT 增强检查评估治疗后患者肿瘤控制状况。 根据

实体瘤疗效评价标准(RECIST)进行临床疗效评估,
记录患者完全缓解( CR) 、部分缓解( PR) 、疾病稳定

( SD) 、疾病进 展 ( PD) 例 数,肿 瘤 缓 解 率 ( RR) =
(CR + PR) / 总例数 × 100% 。 (2)不良反应评价:根
据 NCICTC 3 . 0 标准进行化疗不良反应评价,分为

0 ~ 4 级,3 ~ 4 级为严重不良反应。 (3)生存情况评

价:各组患者经治疗后,对其进行为期 3 年的随访,
以电话形式随访 (3 ~ 6) 个月 / 次,记录患者的无疾

病进展生存期( progression free survival, PFS) 、总体

生存期( overall survival, OS) 。 (4)肿瘤血清标志物

检测:各组患者于治疗前、后抽取外周血液 3ml,离
心分离血清,采用全自动生化分析仪检测血清癌胚

抗原( CEA) 、糖蛋白抗原 ( CA19 - 9 ) 水平,记录患

者转阴例数。
4. 统计学方法:采用 SPSS 25 . 0 统计学软件对

数据进行 统 计 分 析。 计 量 资 料 以 均 数 ± 标 准 差

( x ± s)表示,采用单因素方差分析和 LSD - t 检验。
计数资料以例数(百分比) [ n(% ) ]表示,组间比较

采用 χ2 检验或 Fisher 精确概率法。 生存分析采用

Kaplan - Meier 法,生存时间以中位数表示,组间比

较采用 Log - rank χ2 检验,以 P < 0 . 05 为差异有统

计学意义。
结 　 　 果

1. 肿瘤疗效比较:各组患者的临床疗效结果显

示,与单纯化疗组比较,微波消融序贯化疗组和化疗

序贯微波消融序贯化疗组的 RR 均显著升高 ( P <
0. 05),且化疗序贯微波消融序贯化疗组的 RR 显著

高于微波消融序贯化疗组(P < 0. 05),详见表 2。
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表 2　 各组患者的临床疗效比较[n(% )]

组别 n CR PR SD PD RR
单纯化疗组 30 2(6. 67) 9(30. 00) 16(53. 33) 3(10. 00) 11(36. 67)

微波消融序贯化疗组 30 3(10. 00) 18(60. 00)∗ 8(26. 67)∗ 1(3. 33) 21(70. 00)∗

化疗序贯微波消融序贯化疗组 30 4(13. 33) 24(80. 00)∗ 2(6. 67)∗# 0(0. 00) 28(93. 30)∗#

χ2 0. 741 15. 475 16. 010 3. 663 21. 900
P 0. 905 0. 000 0. 000 0. 318 0. 000

　 　 与单纯化疗组比较,∗ P < 0. 05;与微波消融序贯化疗组比较,#P < 0. 05

　 　 2. 不良反应情况比较:监测患者出现不良反应的

情况,与单纯化疗组比较,微波消融序贯化疗组和化

疗序贯微波消融序贯化疗组的血小板计数减少、恶
心、呕吐、骨髓抑制反应均显著降低(P < 0. 05),且化

疗序贯微波消融序贯化疗组的白细胞计数减少和神

经毒性反应也显著降低(P < 0. 05),各组腹泻反应比

较,差异无统计学意义(P > 0. 05),详见表 3。

表 3　 各组患者不良反应比较[n(% )]

组别 n 分级 血小板计数减少 白细胞计数减少 恶心、呕吐 腹泻 骨髓抑制 神经毒性

单纯化疗组 30 19(63. 33) 16(53. 33) 14(46. 67) 6(20. 00) 13(43. 33) 13(43. 33)
1 级 3 1 2 1 1 2
2 级 6 5 5 2 4 5
3 级 8 7 6 3 6 5
4 级 2 3 1 0 2 1

微波消融 30 9(30. 00)∗ 8(26. 67) 5(16. 67)∗ 4(13. 33) 4(13. 33)∗ 7(23. 33)
序贯化疗组 1 级 2 1 0 1 1 1

2 级 4 5 2 2 2 4
3 级 3 2 3 1 1 2
4 级 0 0 0 0 0 0

化疗序贯微波 30 6(20. 00)∗ 5(16. 67)∗ 4(13. 33)∗ 3(10. 00) 3(10. 00)∗ 4(13. 33)∗

消融序贯化疗组 1 级 1 0 1 1 1 1
2 级 3 2 3 2 2 2
3 级 2 3 0 0 0 1
4 级 0 0 0 0 0 0

χ2 13. 141 9. 870 10. 629 1. 259 11. 700 7. 159
P 0. 001 0. 007 0. 005 0. 654 0. 003 0. 028

　 　 与单纯化疗组比较,∗ P < 0. 05

　 　 3. 患者生存情况比较:以 PFS 和 OS 评价患者的

生存情况,单纯化疗组、微波消融序贯化疗组和化疗

序贯 微 波 消 融 序 贯 化 疗 组 的 的 病 死 率 分 别 为

76. 67% (23 / 30)、46. 67% (14 / 30)和 30. 00% (9 / 30)。
其中,单纯化疗组、微波消融序贯化疗组和化疗序贯

微波消融序贯化疗组的中位 PFS 分别为 12 (95 %
CI:8. 1 ~ 15. 9 )、20 ( 95 % CI:17. 4 ~ 22. 6 ) 和 21
(95% CI:18. 7 ~ 23. 3)个月,与单纯化疗组比较,微
波消融序贯化疗组和化疗序贯微波消融序贯化疗组

的 PFS 均显著升高 ( Log - rank χ2 = 4. 573,14. 646,
P < 0. 05),且化疗序贯微波消融序贯化疗组的 PFS
显著 高 于 微 波 消 融 序 贯 化 疗 组 ( Log - rank χ2 =
4. 026,P < 0. 05 );单纯化疗组、微波消融序贯化疗

组、化疗序贯微波消融序贯化疗组的中位 OS 分别为

23( 95 % CI: 18. 3 ~ 27. 7 )、 27 ( 95 % CI: 21. 9 ~
32. 1)、34(95 % CI:32. 6 ~ 35. 4)个月,与单纯化疗

组比较,微波消融序贯化疗组和化疗序贯微波消融序

贯化疗组的 OS 均显著升高 ( Log - rank χ2 = 3. 996,
14. 515,P < 0. 05),且化疗序贯微波消融序贯化疗组

的 OS 显著高于微波消融序贯化疗组(Log - rank χ2 =
3. 914,P < 0. 05),详见表 4、图 1、图 2。
　 　 4. 患者肿瘤血清标志物比较:血清 CEA 和 CA19 -9
水平阳性是反映结直肠癌肝转移病情加重的常见标

志物,比较各组患者血清 CEA 和 CA19 - 9 转阴率,结
果显示,与单纯化疗组比较,微波消融序贯化疗组和

化疗序贯微波消融序贯化疗组的 CEA 和 CA19 - 9 转
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表 4　 各组患者的生存情况比较(月,中位生存时间)

组别 n PFS OS
单纯化疗组 30 12 23

微波消融序贯化疗组 30 20∗ 27∗

化疗序贯微波消融序贯化疗组 30 21∗# 34∗#

Log - rank χ2 16. 283 14. 893
P 0. 000 0. 001

　 　 与单纯化疗组比较,∗P < 0. 05;与微波消融序贯化疗组比较,# P <

0. 05

图 1　 各组患者 PFS 的 Kaplan - Meier 曲线

　

图 2　 各组患者 OS 的 Kaplan - Meier 曲线

　

阴率均显著升高(P < 0. 05),且化疗序贯微波消融序

贯化疗组的 CEA 转阴率显著高于微波消融序贯化疗

组(P < 0. 05),详见表 5。

表 5　 各组患者血清 CEA 和 CA19 - 9 转阴率比较[n(% )]

组别 n CEA CA19 - 9

单纯化疗组 30 2(6. 67) 4(13. 33)

微波消融序贯化疗组 30 10(33. 33)∗ 13(43. 33)∗

化疗序贯微波消融序贯化疗组 30 20(66. 67)∗# 18(60. 00)∗

χ2 23. 664 14. 119

P 0. 000 0. 001

　 　 与单纯化疗组比较,∗ P < 0. 05;与微波消融序贯化疗组比较,
#P < 0. 05

讨 　 　 论

结直肠癌肝转移是结直肠癌治疗中的一大挑战,
也是影响患者预后的重要因素。 对于可切除的单灶

或多灶肝转移,根治性肝转移切除术切除肝病变是可

行的。 然而,临床上患者常因肝内转移瘤多发、位置

临近大血管胆管、肝功能储备差以及合并其他严重的

基础疾病等失去手术的机会。 据报道,只有 10% ~
15% 的肝转移患者可进行肝部分切除术 [5] 。 在结直

肠癌肝转移瘤的治疗中,使用热消融法安全、有效,被
认为是肝切除术的一种替代方式,且对于与其他器官

和主要血管 / 胆管适当位置的距离 < 3cm (最好距

离 < 2cm)的肿瘤,消融治疗是最有效的 [6,7] 。
热消融术中微波消融和射频消融在结直肠癌肝

转移治疗中较为普遍 [8] 。 然而微波具有优于射频的

优势:微波可穿透生物材料,改善了向周围组织的传

导,组织加热更均匀 [9,10] 。 大量研究证实,微波消融

治疗结直肠肝转移瘤避免了广泛的肝切除,同时保证

了治疗效果,该手术具有安全、可行、重现性好、微创

等优点,并且可以对切除困难部位的病变进行消

融 [11,12] 。 另有相关文献也显示,射频消融治疗的患

者中有 4% ~ 33% 发生了严重并发症,肝脏病变在

12 ~ 49 个月随访时的局部进展率为 2. 8% ~ 29. 7% ,
而微波消融治疗的患者中只有 0% ~ 19% 发生了并发

症,肝脏病变在 5 ~ 19 个月随访时的局部进展率为

2. 7% ~ 12. 5% [13] 。 笔者认为对于无法手术或拒绝

手术的患者,微波消融术可作为治疗结直肠癌术后肝

转移的首选途径。
然而,微波消融治疗被归类为局部治疗,结直肠

癌肝转移主要是血源性转移。 因此,微波消融和全身

化学疗法对于杀死循环中的癌细胞,抑制肿瘤复发和

控制肿瘤进展是必不可少的。 FOLFIRI 和 FOLFOX
均为转移性结直肠癌患者的一线化疗方案,但 FOL-
FOX 易引起神经病变,FOLFIRI 易引起胃肠道不良反

应,且患者 OS 也并不理想 [14] 。 近年来研究显示,射
频消融联合 FOLFOX 治疗无法手术的结直肠癌肝转

移患者的疗效及 OS 显著优于单纯 FOLFOX,前者病

死率为 65. 0% ,中位 OS 为 45. 6 个月,而后者病死率

为 89. 8% ,中位 OS 为 40. 5 个月,表明在化疗的基础

上联用消融可有效提高患者 OS[15] 。 在肿瘤标志物

中,血清 CEA 和 CA19 - 9 水平常作为结直肠癌早期

疗效及疾病进展的预测指标 [16] 。 研究表明微波消融

术联合化疗夹心模式治疗直结肠癌术后肝转移癌安

全可靠,可有效促进 CEA 和 CA19 - 9 转阴,疗效优于
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单纯化疗,进一步提示微波消融联合化疗效果更优,
但该研究样本例数及观察指标较少,具有一定的局限

性 [17] 。
本研究比较了单纯化疗、微波消融序贯化疗、化

疗序贯微波消融序贯化疗 3 种方案治疗结直肠癌术

后肝转移患者的疗效,发现与单纯化疗组比较,微波

消融序贯化疗组和化疗序贯微波消融序贯化疗组的

RR、PFS、OS 及 CEA、CA19 - 9 转阴率均显著升高,血
小板计数减少、恶心、呕吐、骨髓抑制反应均显著降

低,且化疗序贯微波消融序贯化疗组的白细胞计数减

少和神经毒性反应均显著降低,表明微波消融可增加

局部疗效,与全身化疗相辅相成,减少不良反应并增

加患者生存时间,进一步提高疗效并改善预后;此外,
化疗序贯微波消融序贯化疗组的 RR、 PFS、 OS 及

CEA 转阴率均显著高于微波消融序贯化疗组,进一

步表明化疗序贯微波消融序贯化疗夹心模式的效果

更优,笔者推测其原因可能是全身化疗首先抑制了肿

瘤生长和血源性转移,这是先行微波局部消融无法达

到的,化疗后序贯微波消融增加了局部疗效,再辅以

化疗进一步使患者达到完全缓解,这不仅同时兼顾了

全身与局部治疗,还一定程度上减少了医疗资源的浪

费。 对于无法手术或拒绝手术的结直肠癌术后肝转

移患者,化疗序贯微波消融序贯化疗方案可能是其首

选途径。
综上所述,本研究表明化疗序贯微波消融序贯化

疗方案治疗结直肠癌术后肝转移的疗效优于单纯化

疗和微波消融序贯化疗,可有效提高 RR、PFS、OS 及

CEA、CA19 - 9 转阴率,且不良反应较少,值得临床进

一步应用及推广。
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