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揖摘要铱 肿瘤细胞减灭术联合腹腔热灌注化疗已经成为许多中心用于治疗腹膜假性黏液瘤尧恶性
腹膜间皮瘤的标准方法遥 该方法还应用于一些特定疾病的腹膜转移袁如结直肠癌尧卵巢癌尧胃癌袁并在经
过挑选的患者中取得了显著疗效遥腹膜是腹腔肉瘤转移的好发部位遥目前腹膜肉瘤种植转移的手术治疗
方式主要是肿瘤细胞减灭术袁而术后辅助化疗尚无标准方案遥一些中心将肿瘤细胞减灭术联合腹腔热灌
注化疗应用于腹膜肉瘤种植转移治疗并取得一定成效遥 本文对肿瘤细胞减灭术联合腹腔热灌注化疗治
疗腹膜肉瘤种植转移的作用进行综述遥
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揖粤遭泽贼则葬糟贼铱 Cytoreductive surgery with hyperthermic intraperitoneal chemotherapy 渊CRS/HIPEC冤 has
been adopted by many centers as the standard treatment for patients with pseudomyxoma peritonei and malig鄄
nant peritoneal mesothelioma. CRS/HIPEC has also shown significant benefits in selected cases of colorectal,
ovary and gastric carcinomatosis. Peritoneum is the predilection site of metastasis abdominal sarcoma. Main
surgical treatment for peritoneal sarcomatosis is cytoreductive surgery, yet without standardized adjuvant
chemotherapy. Some centers also applied this approach to selected patients with peritoneal sarcomatosis and
made certain achievements. We summarize studies to discuss the role of cytoreductive surgery with hyper鄄
thermic intraperitoneal chemotherapy in treating patients with peritoneal sarcomatosis.

揖运藻赠 憎燥则凿泽铱 Cytoreductive surgery ; Hyperthermic intraperitoneal chemotherapy ; Peritoneal
sarcomatosis

肿瘤细胞减灭术联合腹腔热灌注化疗渊cytoreductive
surgery with hyperthermic intraperitoneal chemotherapy, CRS/
HIPEC冤是许多中心治疗腹膜假性黏液瘤咱1暂尧恶性腹膜间皮
瘤咱2暂的标准方法袁并对经过挑选的结直肠癌 咱3暂尧卵巢癌咱4暂尧
胃癌咱5暂腹膜转移患者取得了显著疗效遥 一些中心也应用
CRS/HIPEC治疗腹膜肉瘤种植转移渊peritoneal sarcomatosis,
PS冤咱6-23暂遥这里我们将结合文献介绍 PS尧CRS和 HIPEC的概

念袁阐述 PS 的治疗方法袁并重点探讨 CRS/HIPEC 治疗 PS
的预后因素遥
1 软组织肉瘤

软组织肉瘤是一种非常罕见的恶性肿瘤袁占成人实体
恶性肿瘤的不到 1%遥 据统计袁2017年在美国大约有 12 390
例新确诊病例和 4870 例死亡患者咱24暂遥 软组织肉瘤是一组
来源于胚胎中胚层及部分神经外胚层的肿瘤袁分化成为非
上皮来源的骨骼外组织袁包括肌肉尧脂肪尧纤维组织咱25暂遥 软
组织肉瘤包含 70 余种病理亚型袁 可以起病于身体的任何
部位遥 大约有 36%的软组织肉瘤源于腹腔脏器或腹膜后
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腔咱26暂遥 软组织肉瘤的临床表现通常是非特异性的袁患者最
常见的主诉是触及无痛尧进行性增大的肿物咱25暂遥 CT与磁共
振用于肿物的影像学描述袁 但确诊需要基于组织学描述袁
包括免疫组织化学尧细胞遗传学尧分子遗传学等咱27暂遥

手术是治疗局限性软组织肉瘤的最好方法遥然而局限
性腹腔肉瘤在完全切除后仍然有 44%的局部复发率咱28暂遥辅
助放疗适用于四肢的高级别及切缘阳性或距离肿瘤很近

的中级别软组织肉瘤咱29暂遥辅助放疗也可以增加腹膜后软组
织肉瘤的局部控制率袁同时可能延长其总生存期咱30暂遥 化疗
对于大部分不可切除或转移的软组织肉瘤患者起姑息治

疗作用遥 多柔比星是第一个用于治疗转移性软组织肉瘤的
化疗药袁自 20 世纪 70 年代应用以来袁目前仍是转移性软
组织肉瘤的一线化疗药袁然而其反应率只有 14%咱31暂遥 分子
靶向药物用于治疗具有特定靶点的软组织肉瘤袁 如伊马
替尼用于治疗胃肠间质瘤渊 gastrointestinal stromal tumor ,
GIST冤咱32暂遥

肉瘤在腹腔内播散袁种植于腹膜及肠系膜表面袁称为
腹膜肉瘤种植转移渊PS冤咱33暂遥 PS 传统上被认为是疾病的终
末阶段袁患者已失去根治性手术的机会袁如果发生肠梗阻尧
输尿管梗阻尧出血尧消化道穿孔等并发症袁可以行姑息手术
治疗咱34暂遥
2 肿瘤细胞减灭术

肿瘤细胞减灭术渊cytoreductive surgery袁CRS冤是一种以
消灭腹腔所有肉眼可见病灶为目的的技术手段袁由美国外
科学家 Sugarbaker 完善并推广 袁 首先应用于腹膜癌 遥
Sugarbaker 在创立该方法之前的研究表明袁 肿瘤负荷量越
大预后越差渊P=0.0006冤咱35暂袁故 CRS的第一步为评估腹腔的
肿瘤负荷量遥 目前最广泛使用的评分系统是腹膜癌指数
渊peritoneal cancer index袁PCI冤咱36暂遥 PCI汇总了腹盆腔 13个区
域的肿瘤大小及分布袁形成了 0耀39 分的定量评分系统袁可
以有效评估肿瘤负荷咱37暂遥 完成 CRS的第二步是评估肿瘤切
除程度遥Lyon团队咱38暂成功应用 R0尧R1尧R2来评估肿瘤切除
的程度遥R0为镜下根治袁R1肉眼根治镜下残留袁R2则为肉
眼残留遥 由于 PS 接受 CRS 手术袁理论上不存在 R0 切除袁
因此袁PS手术根治度通常区分为 R0耀1与 R2两个等级咱7,9,12暂遥
Sugarbaker 等 咱36暂提出细胞减灭程度评分渊CC score冤袁CC-0
相当于肉眼根治曰CC-1 定义为所有残留肿瘤结节的直径
均约2.5 mm曰CC-2 定义为存在直径介于 2.5 耀25 mm 之间
的肿瘤结节袁若有结节直径跃25 mm则定义为 CC-3遥
3 腹腔灌注化疗

腹腔灌注治疗渊intraperitoneal chemotherapy, IPC冤是一
种将化疗药物直接注入腹腔的技术袁该方法可以维持腹腔
内化疗药物的高浓度袁 同时减少化疗药物的全身毒性咱39暂遥
目前临床主要有两种 IPC 应用形式 院 腹腔热灌注化
疗 渊hyperthermic intraperitoneal chemotherapy袁HIPEC冤尧术
后早期腹腔灌注化疗 渊early postoperatively intraperitoneal

chemotherapy, EPIC冤遥
HIPEC 是在术中紧随 CRS袁 于肠吻合或关腹前实施袁

同时运用热能的 IPC咱40暂遥 最初应用 CRS 联合 HIPEC渊CRS/
HIPEC冤 的报道是由 Spratt 等于 1980 年提出 咱41暂遥 此后袁
Sugarbaker 通过大量研究使得该方法得以推广咱42,43暂遥 CRS/
HIPEC 的基本原理是院尽力实现肉眼根治的 CRS袁紧随其
后袁运用 HIPEC 处理肉眼看不见的剩余病灶 咱44暂遥 CRS 是
HIPEC 的先决条件袁 因为研究表明化疗药物难以穿透直
径>1.5 mm的肿瘤 咱45,46暂遥 HIPEC必须在 CRS后立即实施袁
以避免腹腔粘连形成导致肿瘤细胞被包覆咱47暂遥 高温应于
灌注化疗过程中维持袁 以通过热能直接杀死肿瘤细胞尧提
高化疗药药效 尧 诱导肿瘤杀伤相关的免疫反应 咱48暂遥
Helderman 等咱49暂总结了影响 HIPEC 疗效的 8 个因素院化疗
药的种类尧剂量尧溶剂袁灌注液的量袁灌注温度袁治疗时长袁
开放式或关闭式给药袁患者的筛选遥 EPIC是通过 CRS术中
放置的引流管路袁于术后 5 d内实施的 IPC咱50暂遥化疗药灌注
后于腹腔内留置 23 h袁并利用 1 h 排出药物袁然后更换下
一周期化疗药袁如此循环咱51暂遥 EPIC的优势在于可以应用多
个周期的化疗药咱52暂遥
4 PS的治疗

4.1 传统方法 治疗 PS 的传统方法是姑息手术联合或
不联合系统放化疗遥 传统方法并没有达到很好的疗效袁患
者中位总生存期为 13耀15个月咱34,53暂遥 此后袁CRS成为治疗PS
的重要方法遥 Karakousis等咱54暂回顾了 72例腹腔肉瘤播散的
患者袁其中袁实现肉眼根治 CRS和未实现肉眼根治 CRS 患
者的中位总生存期分别为 23个月和 9个月渊P臆0.01冤遥 需
要注意袁该队列有 29例患者在纳入时确诊肉瘤肝转移袁尽
管根治手术全部切除了肝转移灶袁我们仍不能忽视肝转移
对生存数据造成的潜在负面影响遥 Bonvalot 等咱55暂报道了实
现 CC-0 CRS 的 PS 患者袁 其中位总生存期及 5 年总生存
率分别为 29个月和 40%遥传统方法治疗 PS的研究报道非
常少袁导致我们对传统方法预后讨论的局限遥

实现肉眼根治 CRS 的优势已经在 PS 患者中体现袁这
为进一步尝试联合 IPC提供了理论基础遥 这种联合治疗方
案是从腹膜癌的治疗中借鉴过来咱56暂遥 评价 CRS/IPC 治疗
PS 的试验结果非常困难袁 受限于患者群体少尧 使用 EPIC
或 HIPEC尧疾病进展程度不同尧手术切除程度不同尧病理分
型差异袁以及 HIPEC具体实施方法不同等遥
4.2 肿瘤细胞减灭术联合术后早期腹腔灌注化疗 EPIC
治疗 PS的相关研究十分有限遥Bonvalot等咱55暂进行了一个小
型单中心随机对照试验 渊randomized controlled trial, RCT冤袁
该实验纳入 38 例 PS 患者袁均行肉眼根治 CRS袁术后有 19
例患者行 EPIC遥 结果表明袁两组患者的中位无疾病生存期
和总生存期差异无统计学意义袁 分别为 12.5个月和 29 个
月遥 Berthet等和 Honor佴等关于 PS的研究分别有 14例和 2
例患者的治疗方案为 CRS/EPIC袁 可是文中都缺少对该分
组方式的具体描述咱15,20暂遥 EPIC对于清除腹腔内肉眼不可及
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的病灶很可能有效袁 有关结直肠癌腹膜转移的研究显示袁
EPIC 组与非 EPIC 组的 3 年总生存率与无疾病生存率分
别为 74.3%尧53%与34.7%尧7.5%渊总生存期院P=0.016曰无
疾病生存期院P=0.002冤咱57暂遥 有关阑尾腺癌腹膜转移研究的
多因素分析表明袁联合 HIPEC 与 EPIC 相比单用 HIPEC是
总生存期的独立预后因素渊P=0.009冤咱58暂遥 而 Bonvalot等认为
EPIC 对治疗 PS 没有帮助 咱55暂遥 这可能是由于 EPIC 不是
CRS 术后立即启用袁容易形成早期粘连袁进而导致化疗药
分布相对不均咱59暂曰也可能是因为相关肉瘤对化疗药物不敏
感等原因咱60暂遥

随着对 EPIC 研究的进展袁EPIC 相关并发症的报道也
增多袁导致使用逐年减少遥 Elias 等咱51暂的回顾性研究共纳入
46 例行 CRS 的腹膜癌患者 袁 将患者分为 EPIC 组与
HIPEC 组遥结果显示袁EPIC 组较 HIPEC组消化道瘘的发生
率高渊P=0.02冤袁分别为 26%和 0曰同时 EPIC 组有 2 例围术
期死亡袁 但围术期死亡率与 HIPEC 组无统计学差异 遥
Huang 等 咱 58 暂报道了 EPIC 组的住院时间显著长于单用
HIPEC 组渊P约0.001冤袁不过两组主要并发症发病率及死亡
率无统计学差异遥 目前的趋势为袁于 CRS后只行 HIPEC遥
4.3 肿瘤细胞减灭术联合腹腔热灌注化疗 关于 CRS/
HIPEC 治疗 PS 的效果袁目前没有相关 RCT袁只有许多小型
玉尧域期研究咱6-23暂遥这些研究中袁由于样本量及随访的限制袁
大部分研究没有对预后因素进行单因素及多因素分析遥 对
于有分析结果的研究袁 综合其结果可以得出这样的结论院
对 PS 患者行 CRS/HIPEC 后袁 肿瘤负荷尧CRS 程度和肿瘤
组织病理分级是预后影响因素咱6,9,11,15,21暂遥
4.3.1 肿瘤负荷因素 Berthet等咱15暂回顾了 43例 PS患者袁
多因素分析提示袁肉瘤波及的腹腔区域及解剖部位数目是
总生存期的预后因素袁PCI 只在单因素分析中提示为预后
因素遥一些其他研究没有发现 PCI与 CRS/HIPEC术后总生
存期相关咱9,10,14暂遥这可能由于他们选取患者的平均 PCI较小
渊5.5耀7.7冤袁反应相对低的肿瘤负荷袁故影响预后程度不大遥

Abu-Zaid 等咱13暂回顾了 11 例 PS 患者袁中位 PCI 为 14袁
该试验没有证明 PCI 与总生存期或无疾病生存期有关遥
Baratti等咱6暂回顾了 37例 PS患者袁平均 PCI为 14.7遥该试验
将患者分为 PCI跃14 和 PCI约14两组袁然而单因素分析提示
无统计学差异渊P=0.158冤遥 这可能由于这些研究中袁手术本
身及肿瘤病理分级对预后影响更大袁从而掩盖了肿瘤负荷
对预后的影响遥

Lim 等咱16暂设计的前瞻性队列研究纳入 28 例 PS 患者袁
旨在研究两种 HIPEC 化疗药组分对预后的影响遥 结果表
明两组患者的总生存期分别为 16.9个月和 5.5个月遥作者
分析袁高肿瘤负荷量可能是该研究预后很差的原因袁两组
的肿瘤结节中位大小分别为 9 cm 和 12.2 cm袁肿瘤结节中
位数目分别为 83个和 100 个遥 这进一步提示肿瘤负荷量
高可能影响预后遥

传统方法治疗 PS 的研究也探讨了肿瘤负荷对预后的
影响遥 Billimoira 等咱53暂回顾了 51 例 PS 患者袁依据术前 CT

评估及术中所见袁将所有患者按肿瘤负荷量分为高尧低两
组遥具体分组细节如下袁在本院手术则根据术中所见分组袁
将存在超过 10 个瘤结节袁其中最大瘤结节直径跃5 cm 或
存在超过 20 个瘤结节的患者定为高肿瘤负荷量组曰 在外
院手术则使用术前 CT分组袁将存在超过 5 处肿瘤种植袁其
中最大肿瘤直径跃5 cm 或存在超过 10 处肿瘤种植的患者
定为高肿瘤负荷量组遥 反之则为低肿瘤负荷量组遥 得出结
论院 低肿瘤负荷组 2年总生存率显著优于高肿瘤负荷组袁
分别为 82%和 28%渊P=0.008冤遥 此外袁Anaya 等 咱61暂回顾了
393例腹膜后肉瘤的患者袁将他们分为多病灶组尧单病灶组袁
并得出结论院无论患者接受什么治疗袁多病灶组的 5年总生
存率较单病灶组显著更差袁分别为 31%和 60%渊P约0.0001冤遥
4.3.2 手术因素 Salti等咱11暂回顾了 13 例 PS 患者袁中位随
访时间为 12个月遥 其中袁实现 CC-0 CRS的患者平均总生
存期为 35个月袁中位总生存期在随访期内尚未达到遥 这与
未实现 CC-0 CRS患者的总生存期显著不同袁 其中位总生
存期只有 4个月渊P=0.012冤遥 在多因素分析中袁CRS完成程
度是唯一的预后因素遥

Rossi等咱9暂回顾了 60例 PS患者袁其中 68%实现了 CC-
0 CRS遥 多因素分析显示袁CC-0 CRS 较非 CC-0 CRS 显著
改善无疾病生存期渊P=0.02冤和总生存期渊P=0.04冤遥 尽管文
中未给出实行 CC-0手术患者的中位总生存期袁 但是总队
列中位总生存期为 34 个月遥 Baratti 等的研究在单因素分
析中也得出与 Rossi 等相似的结论院CC-0 CRS 较非 CC-0
CRS显著改善总生存期渊P=0.039冤咱6,9暂遥

Randle 等咱12暂回顾了 10 例行 CRS/HIPEC 的 7 例 PS 患
者袁 中位总生存期为 21.6个月遥 其中袁 第一次 CRS 达到
R0-1的患者中位总生存期可达 64个月遥 尽管该试验只纳
入 7 例患者袁且组织病理类型多样袁仍可提示肉眼根治
的重要性遥

我们在对于传统方法治疗 PS 的探讨中已经提及袁实
现肉眼根治 CRS后中位总生存期可达 23耀29个月袁远较姑
息手术高咱54,55暂遥 这些证据都反映了手术切除程度对预后的
影响遥
4.3.3 病理因素 肿瘤的病理分级在一些试验中未提示

与预后相关咱8,15暂遥 这些研究者认为病理分级不影响预后的
主要原因可以概括为院PS是腹腔内肉瘤最具侵袭性的一种
表现形式咱55暂遥 在另一些试验中袁肿瘤的病理分级则提示为
预后因素咱6,9暂遥

Karamveri 等咱14暂回顾了 20 例 PS 患者袁中位总生存期尧
无疾病生存期和 5 年总生存率分别为 55 个月尧9 个月和
43%遥 需要注意袁该研究纳入了 4例卵巢癌肉瘤患者袁不属
于典型肉瘤遥 Sommariva 等咱10暂回顾了 15例 PS患者袁中位总
生存期尧无疾病生存期和 5 年总生存率分别为 27 个月尧15
个月和 29%遥将 Karamveri等与 Sommariva 等的研究进行比
较 袁可以发现 院两个试验中位随访时间相近 尧平均 PCI
相近尧 完整切除率相近尧 热灌注化疗药组合及剂量相
近袁 区别在于 Karamveri 等研究的灌注时长为 90 min袁而
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Sommariva 等研究为 60 min遥 我们分析上述两个试验在生
存数据方面的差异袁 一方面是由于纳入的样本量有限袁导
致样本数据无法很好代表总体曰另一方面可能是不同组织
病理类型的肉瘤预后区别非常大袁以至于我们在直接比较
两项研究的中位总生存期时袁可能仅仅是在比较 2例均实
现 CC-0 CRS/HIPEC但病理类型不同患者的预后遥 由此反
映出不同种肉瘤的生物学行为可能对 PS 的预后至关重
要袁也体现出分瘤种研究的重要性遥
4.3.3.1 GIST 胃肠道平滑肌肉瘤和 GIST 的 PS 患者袁在
靶向药应用前袁其中位生存为 9耀26个月咱62,63暂遥 酪氨酸激酶
抑制剂渊tyrosine kinase inhibitors, TKIs冤的使用明显延长了
晚期 GIST患者生存袁中位总生存期达 47耀57个月咱64,65暂遥 同
时袁 近年有多个回顾性研究探讨了 TKIs 联合 CRS在转移
性 GIST治疗中的作用袁 患者中位总生存期可达 39耀87 个
月咱66-69暂遥 这些研究得出了基本一致的结论袁可以概括为院为
TKIs 治疗后达到有效或稳定袁且具有更少的转移灶尧更可
能达到 R0-1切除的患者行 CRS可以改善预后遥然而 CRS/
HIPEC 在 GIST中却罕有讨论遥

Bryan 等 咱7暂回顾了行 CRS/HIPEC 的 16 例 GIST 患者袁
其中有 11例患者接受了 TKIs治疗遥 该试验的中位总生存
期为 40 个月袁而术前服用 TKIs 进展的患者其术后的中位
总生存期只有 13 个月遥 于是他们得出结论院对 TKIs 治疗
无效的 GIST患者行 CRS/HIPEC可能无法改善预后遥 这一
结论与 Fairweather 等 咱69暂 提出的结论类似院 对于转移性
GIST患者行 CRS袁 术前 TKIs 治疗进展的患者不太可能从
CRS 获益遥 Baumgartner 等 咱8暂的回顾性研究纳入了 2 例行
CRS/HIPEC 的 GIST 患者袁 其中位生存期为 23.9 个月袁均
使用伊马替尼治疗遥 Baratti 等咱6暂的研究纳入 8 例行 CRS/
HIPEC 的 GIST患者袁中位总生存期为 18.2个月袁均未使用
TKIs治疗遥 从以上数据我们未能有效分析 HIPEC的作用遥
4.3.3.2 脂肪肉瘤 高分化及去分化脂肪肉瘤是最常见

的腹膜后肉瘤遥 Park等咱70暂报道了传统方法治疗腹膜后脂肪
肉瘤 渊retroperitoneal liposarcoma, RPLS冤 的预后袁 复发性
RPLS 的中位总生存期为 13耀100 个月袁肿瘤自身的生长速
度是预后影响因素遥 该研究报道袁实现 CC-0 CRS 的患者
术后第一次复发的中位无疾病生存期为 21 个月遥 Baratti
等咱6暂的研究纳入 12例行 CRS/HIPEC的复发性 RPLS患者袁
其中位总生存期和无疾病生存期分别为 34个月和 12.1个
月袁经过 28 个月的中位随访时间袁所有患者均复发遥 作者
提出合理解释院RPLS 在腹膜后解剖结构内播散袁IPC 无法
有效作用于腹膜后的血管尧神经等结构遥
4.3.3.3 子宫平滑肌肉瘤 平滑肌肉瘤渊leiomyosarcoma,
LMS冤是子宫肉瘤渊uterine sarcoma, US冤最常见的亚型袁称子
宫平滑肌肉瘤渊uterine leiomyosarcoma, ULMS冤袁约占 US 的
63%和子宫恶性病变的 1.3%咱71暂遥 Ray-coquard 等咱72暂回顾了
1977要2010 年 EORCT-STBSG 临床试验注册治疗的 269
例进展期及转移性 US 患者渊ULMS 患者 190 例冤袁并比较
她们与同期确诊进展期及转移性其他类型软组织肉瘤的

预后遥 结果显示袁经过传统方法治疗袁上述 US 患者的中位
总生存期和无疾病生存期分别为 10.4个月和 4.1个月袁与
其他型软组织肉瘤预后相似渊P=0.098冤遥 Abeler 等咱73暂回顾
了挪威 419 例不同病理类型及分期的 US 患者袁 其中盆腔
播散的 ULMS 患者共 36 例袁 经过 CRS 联合全身化疗后 5
年总生存率达到 25%遥

D侏az-Montes 等咱17暂回顾了 26 例行 CRS 治疗的复发性
US 患者 渊ULMS 患者 22 例冤袁 其中有 7 例患者行 CRS/
HIPEC治疗遥 经过 CRS/HIPEC 治疗的患者中位总生存期
和 3年总生存率可达 43.8个月和 71.4%袁而经过 CRS 联合
全身化疗患者的中位总生存期和 3 年总生存率分别为
35.9个月和 40%渊P=0.36冤遥 尽管结果无统计学差异袁我们
通过分析两组患者的特点可以发现袁CRS/HIPEC 组内有近
半数患者在确诊时为芋耀郁期袁 且绝大多数患者经历过
CRS联合全身化疗的治疗曰而 CRS联合全身化疗组的患者
均为第一次复发袁且绝大部分患者在确诊时为玉耀域期遥这
都提示 CRS/HIPEC很可能改善 US患者预后遥

Baratti 等咱6暂的试验纳入 11 例 ULMS患者袁其中位总生
存期和无疾病生存期分别为 29.5个月和 15个月袁 有 5 例
患者于 CRS/HIPEC后存活 4耀10年遥 Jimenez等咱74暂报道了 3
例行 CC-0 CRS/HIPEC 的复发性 US 患者袁 其中有 2 例患
者为 ULMS袁分别随访 140 个月尧34 个月袁均存活且未见
复发遥 Sardi 等咱18暂回顾了 36 例行 CRS/HIPEC 的 US 患者袁
其中 29例患者为 ULMS遥 该试验的中位总生存期尧无疾病
生存期和 5年总生存率分别为 37 个月尧18.9 个月和 32%袁
其中 ULMS 患者的 5 年总生存率为 41%遥 Kusamura 等咱19暂

回顾了 10 例行 CRS/HIPEC 的 US 患者 袁 其中 8 例为
ULMS遥经过 25个月的中位随访时间袁7例芋期 ULMS患者
中有 4 例仍存活遥 综合以上研究可见袁US 患者袁 尤其是
ULMS患者很可能从 CRS/HIPEC获益遥
4.3.3.4 促纤维增生性小圆细胞肿瘤 渊desmoplastic small
round cell tumor, DSRCT冤 DSRCT 是一种罕见的尧 具有高
度侵袭性的肉瘤袁 好发于儿童及青少年遥 发现特征性的 t
渊11,22冤 渊p13;q12冤染色体异位产生 EWS-WT1 融合基因可
以确诊该病咱75暂遥 经过传统方法治疗袁DSRCT腹腔播散患者
的中位生存期约为 31.2个月咱76暂遥

Honore 等 咱20暂 回顾了 48例行 CC-0 CRS 的 DSRCT 患
者袁均为 PS袁其中有 9例行 HIPEC尧2例行 EPIC遥 该试验得
出的总生存期为 42 个月袁 但行 IPC 的患者和未行 IPC 患
者的 5 年总生存率分别为 0 和 22%渊P=0.085冤袁 行 IPC 的
患者和未行 IPC 患者的术后并发症发病率分别为 40%和
10%渊P=0.05冤遥 作者得出结论院IPC 没有改善预后袁同时增
加并发症发病率遥 分析该研究可以发现袁接受 IPC 患者的
PCI 显著高于未行 IPC 的患者 渊P=0.05冤遥 同时袁 该研究
HIPEC 的化疗药物方案中袁有 5 例选用奥沙利铂袁使用顺
铂的患者数据不完善遥此外袁该试验还联合新辅助化疗尧辅
助化疗尧辅助全腹腔放疗等方法遥 因此得出上述结论是不
稳妥的遥
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Hayes-Jordan 等咱21暂回顾了 14 例行 CC0-1 CRS/HIPEC
的DSRCT患者渊包含 8例肝转移患者冤袁其中位总生存期为
44.3个月遥而类似研究袁没有使用 HIPEC袁在切除 90%以上
瘤体的患者中袁中位总生存期约为 38.4个月咱76暂遥 这很可能
提示 HIPEC 具有改善 DSRCT患者预后的作用袁 但两个试
验评价手术程度方法不同袁直接进行比较说服力有限遥

Subbiah 等 咱22暂 回顾了在 MD 安德森肿瘤中心治疗的
187 例 DSRCT患者渊包括腹腔外转移患者冤袁其中 101 例行
CRS遥 在这 101 例患者中袁有 77 例行 CRS/HIPEC遥 行CRS
治疗的患者较未行手术治疗的患者总生存期显著延长渊P约
0.01冤袁中位总生存期为 40.8个月遥排除腹腔外转移的患者
渊包括肝脏尧肺冤后袁行 CRS/HIPEC 的 PS 患者中位总生存
期可达 63.6 个月遥 然而该试验结果及亚组分析均提示
CRS/HIPEC 与 CRS 不联合 HIPEC 预后无显著区别遥 这很
可能是联合 WART及新辅助化疗的影响遥
4.3.4 灌注化疗药物 通常 HIPEC 的化疗药倾向于选择
与热能具有协同作用的药物袁如顺铂尧丝裂霉素 C尧多柔
比星尧米托蒽醌和美法仑咱77-81暂遥 每个中心热灌注药物选择
的剂量和组合方式不尽相同袁不过绝大多数都是使用上述
药物遥

Baratti等咱6暂试验的单因素分析提示袁顺铂联合多柔比星
较顺铂联合丝裂霉素 C具有更好的局部控制率 渊P=0.033冤遥
Lim 等咱16暂的研究显示袁顺铂组与顺铂联合米托蒽醌组的中
位总生存期分别为 16.9 个月和 5.5 个月渊未给出显著性分
析冤遥关于 HIPEC治疗 PS的药物剂量和组合方式尚无统一
标准袁还需要更多相关研究遥对于某些特定类型的肉瘤袁例
如 GIST袁 对传统化疗不敏感袁 但全身 TKI 治疗效果明显遥
由于所有 TKI 均为口服剂型袁缺少静脉用药袁因此也无法
应用于 IPC遥
4.3.5 安全性 有许多研究讨论 CRS/HIPEC 的安全性遥
一项单中心研究回顾了 460例腹膜恶性肿瘤播散渊包括腹
膜癌及 PS冤的患者袁共行 501例次 CRS联合 HIPEC治疗袁发
现术后 30 d死亡率与并发症发病率分别为 4.8%和 43%咱82暂遥
一项大型回顾性研究比较 CRS/HIPEC 与胰十二指肠切除
术等大型手术的死亡率与并发症发病率袁 该研究纳入了
34 114 例患者袁 其中 1822 例行 CRS/HIPEC遥 结果显示袁
CRS/HIPEC尧Whipple术尧右半肝切除术和食管切除术后 30 d
死亡率分别为 1.1%尧2.5%尧2.9%和 3.0%渊P约0.001冤遥同时袁
在并发症方面袁CRS/HIPEC也具有相对低的并发症发生率咱83暂遥

CRS/HIPEC 的术后并发症可以分为手术并发症和热
灌注化疗引起的局部及全身并发症遥化疗相关全身并发症
通常有肾损伤和骨髓抑制等袁但术后感染等并发症也可能
导致肾损伤及骨髓抑制等袁且热灌注化疗的局部并发症与
手术区域的并发症不易鉴别袁 故许多关于 PS 的研究将它
们合并在一起讨论遥 常用的并发症分级标准有 Clavien-
Dindo分级和美国国立卫生研究院的 CTCAE 标准咱84暂遥没有
使用上述标准的研究则通常会列出并发症的名称袁我们可
以大致将它们归类到上述两个标准中遥

纵观我们讨论的 20 项研究 咱6-23,39,55暂袁PS 患者在 CRS/
HIPEC 术后 30 d 的总体死亡率为 0~11%袁其中有 15 项研
究的术后死亡率为 0遥除去 Lim等的这项研究, CRS/HIPEC
术后总芋耀郁级并发症发病率为 0耀50%咱16暂遥

Lim 等咱16暂发表的前瞻性研究纳入了 28 例患者袁探讨
HIPEC化疗药的毒性遥患者根据 HIPEC治疗的用药分为两
组院19 例使用 90 mg/m2 顺铂热灌注袁9 例使用相同剂量顺
铂联合 20 mg/m2米托蒽醌热灌注遥 两组芋~郁级化疗药毒
性相关并发症的发病率分别为 60%和 90%遥这种高度全身
毒性反应的原因之一可能是顺铂浓度高遥 在 Abu-Zaid 等
和 Karamveri 等的试验中袁顺铂剂量均为 50 mg/m2袁且均未
见化疗药毒性相关并发症咱13,14暂遥 Randle 等咱12暂的试验中有患
者采用了 125 mg/m2剂量的顺铂袁 尽管文中没有记载具体
使用该化疗方案的人数袁但并发症发病率高达 50%袁且包
含骨髓抑制尧肾损伤等全身毒性遥由此我们推论袁顺铂剂量
的增加会导致全身毒性增加遥 此外袁如前文提及袁Lim等咱16暂

的研究纳入患者的肿瘤负荷非常高袁很可能导致手术创面
增大袁破坏腹膜屏障袁从而进一步增加化疗药毒性遥
4.3.6 HIPEC 的作用 根据现有研究资料袁分组区别 CRS
不联合 HIPEC 和CRS 联合 HIPEC 的回顾性研究没有提示
HIPEC 可以显著改善预后咱17暂遥 分组区别 CRS 不联合 EPIC
和 CRS 联合 EPIC 的随机对照试验没有提示 EPIC 可以显
著改善预后咱55暂遥直接比较不同试验之间的预后数据参考价
值有限遥 然而从 CRS/HIPEC 应用于 ULMS尧DSRCT 的数据
可以看出院应用 CRS联合 HIPEC 治疗的患者袁其总生存期
较 CRS不联合 HIPEC延长遥由此可见袁CRS联合 HIPEC 可
能较单纯 CRS 更助于改善 PS 患者预后遥 但这一结论有

待更多单一瘤种的高级别证据支持遥
5 结论

治疗 PS的新方法一直在不断尝试袁CC-0 CRS 已经取
得明显成效遥 是否结合腹腔灌注化疗仍然存在争议遥 更加
有效的全身及 IPC 化疗药亟待研发袁其中包括靶向药物的
静脉使用剂型遥 我们需要更多的前瞻性研究和 RCT 来探
索 PS的治疗遥
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