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第一部分 诊疗指南

肝脏是结直肠癌血行转移最主要的靶器官袁结直肠癌
肝转移渊colorectal cancer liver metastases冤是结直肠癌治疗
的重点和难点之一遥 有 15%耀25%的结直肠癌病人在确诊
时即合并肝转移袁 而另有 15%耀25%的病人将在结直肠癌
原发灶根治术后发生肝转移袁其中绝大多数渊80%耀90%冤的
肝转移灶初始无法获得根治性切除遥 肝转移也是结直肠癌
病人最主要的死亡原因袁未经治疗的肝转移病人中位生存期
仅 6.9 个月袁无法切除病人的 5 年生存率约5%袁而肝转移
灶能完全切除咱或可以达到无疾病证据渊no evidence of disease袁
NED冤状态暂病人的中位生存期为 35个月袁5 年生存率可达
30%耀57%遥 研究结果表明袁有一部分最初肝转移灶无法根
除的病人经治疗后可以转化为可切除或达到 NED 状态遥
因此袁通过多学科综合治疗协作组渊multidisciplinary team袁MDT冤
模式对结直肠癌肝转移病人进行全面地评估袁个性化地制
定治疗目标袁开展相应的综合治疗袁以预防结直肠癌肝转
移的发生尧提高肝转移灶手术切除率和 5 年生存率遥

为了提高我国结直肠癌肝转移的诊断和综合治疗水

平袁受原卫生部临床重点学科项目资助渊2008要2010 年冤袁
中华医学会外科学分会胃肠外科学组和结直肠外科学组尧
中国抗癌协会大肠癌专业委员会 2008 年联合编写了 叶结
直肠癌肝转移诊断和综合治疗指南曳渊草案冤袁 以指导我国
结直肠癌肝转移的诊断和治疗袁并于 2010 年尧2013 年先后
进行了两次修订遥 2016 年尧2018年尧2020 年联手中国医师
协会外科医师分会结直肠外科医师委员会尧中国医疗保健
国际交流促进会结直肠癌肝转移治疗委员会尧中国临床肿
瘤学会结直肠癌专家委员会尧 中国医师协会结直肠肿瘤
专业委员会尧 中国医师协会肛肠医师分会肿瘤转移委员
会尧中华医学会肿瘤学分会结直肠肿瘤学组尧中国医师协
会外科医师分会等共同修订了该指南遥 2022 年再次总结
国内外先进经验和最新进展修订 叶中国结直肠癌肝转移
诊断和综合治疗指南渊2023 版冤曳渊以下简称叶指南曳冤遥

渊注院本叶指南曳对结直肠癌肝转移的诊断尧预防尧外科
手术和其他综合治疗提出的建议袁请各地医院根据实际情
况予以应用遥 本文中出现的推荐级别尧循证医学证据分类
的界定袁详见附录 1冤

1 结直肠癌肝转移的诊断与随访

1.1 结直肠癌肝转移的定义 按照国际共识袁同时性肝转
移渊synchronous liver metastases冤是指结直肠癌确诊前或确
诊时发现的肝转移曰而结直肠癌根治术后发生的肝转移称
为异时性肝转移渊metachronous liver metastases冤遥 本指南为
便于诊疗策略的制定袁将从野结直肠癌确诊时合并肝转移冶
和野结直肠癌根治术后发生肝转移冶两方面阐述遥
1.2 结直肠癌确诊时肝转移的诊断常规 对已确诊结直

肠癌的病人袁 除血清癌胚抗原 渊carcinoembryonic antigen袁
CEA冤尧糖类抗原 19-9渊carbohydrate antigen 19-9袁CA19-9冤
等肿瘤标志物检查尧病理分期评估外袁应常规进行肝脏超
声和腹部增强计算机体层摄影渊computed tomography袁CT冤
等影像检查筛查及诊断肝脏转移瘤遥 对于超声或 CT影像
高度怀疑但不能确诊的病人可加行血清甲胎蛋白 渊琢-
fetoprotein袁AFP冤尧 肝脏超声造影和肝脏磁共振成像
渊magnetic resonance imaging袁MRI冤 平扫及增强检查 渊1a 类
证据袁A级推荐冤袁肝脏细胞特异性造影剂增强 MRI 检查对
于发现约1 cm 的微小病灶准确率更高袁 有条件时可考虑遥
PET-CT 检查不作为常规推荐袁 可在病情需要时酌情应用
渊2a类证据袁B 级推荐冤遥 肝转移灶的经皮针刺活检仅限于
病情需要时应用遥

结直肠癌手术中必须常规探查肝脏以进一步排除肝

转移的可能袁对可疑的肝脏结节可行术中超声检查袁必要
时考虑同步切除或术中活检渊3a类证据袁B级推荐冤遥
1.3 结直肠癌根治术后肝转移的监测 结直肠癌根治术

后袁应对病人定期随访袁了解有无肝转移或其他远处转移
的发生遥

渊1冤每 3~6个月进行 1次病史询问尧体格检查尧肝脏超

中国结直肠癌肝转移诊断和综合治疗指南渊2023版冤
中国医师协会外科医师分会袁中华医学会外科学分会胃肠外科学组袁中华医学会外科学分会结直肠外科学组袁
中国抗癌协会大肠癌专业委员会袁中国医师协会结直肠肿瘤专业委员会袁中国临床肿瘤学会结直肠癌专家
委员会袁中国医师协会外科医师分会结直肠外科医师委员会袁中国医师协会肛肠医师分会肿瘤转移
委员会袁中华医学会肿瘤学分会结直肠肿瘤学组袁中国医疗保健国际交流促进会转移肿瘤治疗学分会袁
中国医疗保健国际交流促进会结直肠病学分会

窑指南与共识窑

*通信作者院许剑民袁E-mail: xujmin@aliyun.com

DOI:10.19538/j.cjps.issn1005-2208.2023.01.03
86



叶消化肿瘤杂志渊电子版冤曳圆园23 年 6月第 15卷 第 2期 允 阅蚤早 韵灶糟燥造渊耘造藻糟贼则燥灶蚤糟 灾藻则泽蚤燥灶冤袁 June 圆园23袁灾燥造 15袁 晕燥援2

声检查和检测血清 CEA尧CA19-9 等适当的肿瘤标志物袁
持续 2年袁以后每 6个月 1 次直至满 5 年渊1a 类证据袁A 级
推荐冤袁5年后每年 1次遥

渊2冤域期和芋期的结直肠癌病人袁建议每年进行 1 次
胸/腹/盆腔增强 CT 扫描袁 共 3~5 年 渊1b 类证据袁A 级推
荐冤袁以后每 1~2年 1 次遥 对于超声或 CT 影像高度怀疑肝
转移瘤但不能确诊的病人应加行肝脏 MRI等检查袁并建议
在随访过程中保持影像检查方法的一致性遥 PET-CT 扫描
不作常规推荐遥

渊3冤术后 1 年内应进行电子结肠镜的检查袁若发现异
常袁需在 1 年内复查曰如无异常则推荐术后第 3 年复查袁以
后每 5年 1次遥 如果病人发病年龄约50 岁或确诊林奇综合
征则应适当增加电子结肠镜的检查频度遥 对于结直肠癌原
发灶切除术前因梗阻等原因未完成全结肠镜检查的病人袁
应在术后 3~6 个月内完成首次电子结肠镜检查 渊1a 类证
据袁A 级推荐冤遥
1.4 结直肠癌肝转移灶达到 NED后的随访 结直肠癌肝

转移灶达到 NED 后袁对病人也应进行密切的随访袁了解有
无肝转移复发或出现其他远处转移的可能遥

渊1冤建议术后 2 年内每 3 个月随访血清 CEA尧CA19-9
和其他适当的肿瘤标志物袁以后第 3~5 年内每 6 个月随访
1次渊1a类证据袁A级推荐冤袁5年后每年 1次遥

渊2冤术后 2年内每 3个月进行 1次腹/盆腔增强 CT扫描
或肝脏增强 MRI检查袁 必要时肝脏细胞特异性造影剂增强
MRI检查遥以后每 6~12个月进行 1次袁共 5年渊1a类证据袁A
级推荐冤袁5年后每年 1次遥 不推荐常规 PET-CT扫描遥

渊3冤其他随访内容和频次参照结直肠癌原发灶根治术
后的随访进行遥
1.5 结直肠癌及其肝转移的相关基因检测

1.5.1 RAS 检测 推荐所有结直肠癌肝转移的病人均进

行 KRAS 第 2尧3尧4 外显子以及 NRAS 第 2尧3尧4 外显子的
检测遥 RAS 基因是否突变不仅具有预后意义袁更是预测抗
表皮生长因子受体渊epidermal growth factor receptor袁EGFR冤
治疗有效性的重要生物学标志物渊1a类证据袁A级推荐冤遥 其
中 KRAS G12C突变还有助于后线治疗对靶向药物的选择遥
1.5.2 BRAF检测 推荐结直肠癌肝转移病人进行 V600E
突变检测袁作为预后的评估指标渊1b 类证据袁A 级推荐冤以
及疗效预测因子袁以指导治疗方案选择遥
1.5.3 错配修复基因 渊mismatch repair gene,MMR冤/微卫星
不稳定性渊microsatellite instability袁MSI冤 检测 推荐结直肠

癌病人均进行检测渊2b 类证据袁B 级推荐冤袁以便更精准地
制定治疗策略袁尤其是对免疫检查点抑制剂的应用至关重
要遥 采用聚合酶链反应渊polymerase chain reaction袁PCR冤毛
细管电泳法比较肿瘤组织与正常组织中微卫星序列长度

的差异检测微卫星状态袁是 MSI 检测的金标准遥 免疫组化
检测 MMR 的蛋白表达 渊包括 MLH1尧MSH2尧MSH6 和
PMS2冤袁 因简便快捷已成为目前最常用的检测方式袁 可达

到与 PCR检测 90%耀95%的一致率遥另外袁有经过验证合格
的二代测序法渊next-generation sequencing袁NGS冤也可用于
MSI 检测遥
1.5.4 UGT1A1 检测 UGT1A1 是伊立替康的药物代谢
酶袁其基因的多样性会显著影响该酶的活性遥 因此建议尽
可能获取 UGT1A1 基因检测结果袁据此慎重考虑伊立替康
的给药剂量渊2b类证据袁B级推荐冤遥
1.5.5 HER2检测 在标准治疗失败的转移性结直肠癌病

人中抗 HER2 治疗逐渐受到重视袁建议转移性结直肠癌病
人进行 HER2 检测袁为晚期病人后线治疗的临床决策提供
依据渊2b类证据袁B级推荐冤遥
1.5.6 其他 NGS检测肿瘤突变负荷渊tumor mutation burden袁
TMB冤尧DNA 聚合酶 epsilon 和 delta 1渊POLE/POLD1冤尧神经
营养因子受体酪氨酸激酶 渊neuro trophin receptor kinase,
NTRK冤融合基因等袁均可作为潜在的预测免疫检查点抑制
剂治疗或靶向药物治疗疗效的生物标志物遥

结直肠癌原发灶和肝转移灶的基因状态大多无差别袁
对于无法获取肿瘤组织进行检测时可考虑液态活检技术

渊2b类证据袁B 级推荐冤遥
有研究发现基于循环肿瘤 DNA 渊circulating tumor

deoxyribonucleic acid袁ctDNA冤指导的微小残留病灶渊minimum
residual disease袁MRD冤评估可有效提示结直肠癌病人接受治
疗后的治愈情况袁因此袁MRD有助于判断预后和制定下一步
治疗策略袁但目前仍存在诸多困难遥

2 结直肠癌肝转移的预防

2.1 结直肠癌原发灶根治性切除术 根治性手术切除结

直肠癌病灶是迄今为止结直肠癌最有效的治愈方法袁也是
预防肝转移发生的重要环节遥

渊1冤结肠癌根治性手术范围包括肿瘤全部及其两端足
够肠段和周围可能被浸润的组织和器官以及相关系膜尧主
要供应血管和淋巴引流区袁具体手术方式依照肿瘤部位不
同而异袁但均应遵循完整结肠系膜切除渊complete mesocolic
excision袁CME冤原则遥

渊2冤直肠癌根治性手术范围应包括肿瘤全部及其两端
足够肠段尧周围可能被浸润的组织和器官以及相关的肠系
膜和淋巴结遥 直肠中下段的肿瘤应遵循直肠全系膜切除
渊total mesorectal excision袁TME冤原则遥

渊3冤术中发现存在切除范围外的可疑淋巴结袁应行术
中活检或切除遥
2.2 结直肠癌确诊时无肝转移渊及其他远处转移冤的新辅
助治疗 术前通过新辅助治疗杀灭未被影像学检测到的

微小转移灶袁 可以最大程度地减少根治性手术后的远处
转移遥
2.2.1 中低位直肠癌的新辅助治疗渊注院高位直肠癌袁即肿
瘤下缘距肛缘 12 cm 以上者袁其新辅助治疗参照结肠癌冤
2.2.1.1 联合放化疗或放疗 建议术前诊断为 T3期及以
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上或任何 T尧淋巴结阳性的直肠癌袁在不伴有明显出血尧梗
阻症状尧无穿孔以及其他远处转移等情况时应用遥 包括长
程联合放化疗和单纯短程放疗遥

近年来袁局部进展期直肠癌出现新治疗模式袁全程新
辅助治疗渊total neoadjuvant treatment袁TNT冤袁将直肠癌术后
辅助化疗提至术前袁 即术前进行新辅助化疗和同步放化
疗袁可获得更高的完全缓解率袁有助于器官保留袁还可以降
低远处转移发生袁改善长期生存渊2a类证据袁B级推荐冤遥
2.2.1.2 肝动脉和肿瘤区域动脉联合灌注化疗 对于术

前分期芋期袁且不伴有出血尧梗阻症状或无穿孔的病人袁在
有条件的单位可考虑应用遥 5-FU渊或其前体药物冤可联合
奥沙利铂袁经肝动脉尧肿瘤区域动脉分别灌注袁化疗后 7~
10 d施行根治性切除术遥目前的临床研究表明该方案虽不
能明显降期袁 但对芋期结直肠癌病人有预防肝转移的作
用袁建议在有条件的单位开展袁不作为常规推荐遥
2.2.2 结肠癌的新辅助治疗 结肠癌的新辅助治疗尚无

明确的循证医学证据袁对于术前判断为芋期的病人可考虑
肝动脉和肿瘤区域动脉联合灌注化疗袁以减少肝转移的发
生袁不作为常规推荐遥
2.3 无转移结直肠癌病人术中门静脉化疗尧 腹腔化疗 对

于该治疗方案的探讨目前有了一些令人鼓舞的数据袁如能
联合术后辅助化疗袁将可以减少肝转移的发生遥 但这一结
果仍需进一步临床研究证实袁 故不作为常规手段推荐袁临
床研究可关注遥
2.4 无转移结直肠癌病人根治术后的辅助治疗

渊1冤对于芋期结肠癌袁术后辅助化疗能延长 5 年无病
生存率及总生存率袁因此袁上述结肠癌病人在手术治疗后
应进行 3耀6 个月的辅助化疗袁 可选择的治疗方案有院
FOLFOX尧CapeOX尧5-FU/LV 或卡培他滨单药渊1a类证据袁A
级推荐冤遥

pMMR/MSS/MSI-L 的域期病人如不存在复发转移高
危因素渊T4 期尧组织分化差尧肿瘤周围淋巴管神经侵犯尧肠
梗阻袁或 T3 期伴有局部穿孔尧切缘不确定或阳性尧淋巴结
活检数量约12 个冤的袁术后两药联合的辅助化疗在许多临
床研究中获益不显著袁故建议接受临床观察和随访渊1b 类
证据袁A 级推荐冤袁或建议氟尿嘧啶单药治疗遥 但对于高危
域期病人应予以辅助化疗袁方案参照芋期病人渊2a类证据袁
B级推荐冤遥

错配修复缺陷渊mismatch repair-deficient,dMMR冤或高
微卫星不稳定性渊microsatellite instability-high,MSI-H冤的域
期病人无论是否存在高危因素均可接受临床观察和随访袁
但 T4期病人是否需辅助化疗目前尚有争议遥

渊2冤T3期及以上和任何 T分期袁 淋巴结阳性的中低位
直肠癌病人如术前没有进行放化疗袁术后辅助化疗或放化
疗能提高 3 年无病生存率及降低局部复发率袁但对于能否
减少直肠癌肝转移方面研究有限袁和辅助治疗的结合方式
也需更多临床试验验证遥 术前接受过放疗或联合放化疗

的病人袁术后也应接受辅助治疗袁但尚无充分的循证医学
证据遥

总而言之袁结直肠癌肝转移最有效的预防方式就是规
范化治疗结直肠癌遥

3 MDT模式在结直肠癌肝转移诊治中的作用
对于肿瘤性疾病袁MDT 模式是有效的手段袁因此袁建议

结直肠癌肝转移的病人进入 MDT 治疗模式渊1a 类证据袁A
级推荐冤遥 结直肠癌的 MDT以病人为中心袁成员应包括结
直肠外科尧胃肠外科尧肝外科尧肿瘤内科尧放疗科尧放射介入
科尧放射和超声影像科尧病理科及其他相关专业有一定资
质的医生遥MDT治疗模式可以减少个体医生做出的不完善
决策袁其重要作用还包括院淤更精确的疾病分期遥 于减少治
疗混乱和延误遥 盂更个性化的评估体系和治疗遥 榆更好的
治疗衔接遥虞更高的生活质量遥愚最佳的临床和生存获益遥
舆最优的卫生经济学遥

MDT根据病人的体力状况尧年龄尧器官功能尧合并症和
肿瘤的分子病理特征等进行评估袁 针对不同的治疗目标袁
给予病人最合理的检查和最恰当的综合治疗方案渊1a 类证
据袁A级推荐冤遥

渊1冤 病人全身状况较差袁 不适合进行高强度治疗时袁
建议单药渊或联合靶向药物冤尧减量的两药方案或最佳支持
治疗袁以提高生活质量并尽量延长生存时间遥 如全身情况
好转袁可以再进行高强度治疗遥

渊2冤适合高强度治疗的病人袁应依据肝转移的具体情
况和是否伴有其他转移等袁制定不同的治疗目标袁给予个
体化的治疗方案遥

1冤肝转移灶初始即可以 R0切除袁且手术难度不大尧肿
瘤生物学行为良好的病人袁其治疗目的是获得治愈遥 应该
围绕手术治疗进行相应的新辅助和/或辅助治疗袁 以降低
手术后复发的风险遥 肝转移灶是否可以 R0 切除的判断应
由肝外科尧肿瘤外科尧影像科专家联合进行遥肝转移灶可以
R0 切除袁 但手术切除难度较大时也应积极联合其他肿瘤
局部毁损手段咱如射频消融和/或立体定向放疗等暂袁以达
到 NED状态遥

2冤肝转移初始无法切除袁但经过一定的治疗有望转为
可以 NED 状态袁 且全身情况能够接受包括转移灶切除手
术在内的局部治疗手段和高强度治疗的病人遥 这类病人的
治疗目的主要是最大程度地缩小瘤体或增加残肝体积袁应
采用最积极的综合治疗袁即转化治疗遥

a.结直肠癌确诊时合并无法达到 NED 的肝转移院结直
肠癌原发灶存在出血尧梗阻症状或穿孔时袁应先行切除结
直肠癌原发病灶袁继而进行系统性化疗渊或加用肝动脉灌
注化疗冤袁并可联合应用分子靶向药物治疗渊1b 类证据袁A
级推荐冤袁其中 dMMR 或 MSI-H 病人可选择免疫检查点抑
制剂治疗遥 治疗后每 6~8周进行肝脏超声检查和 CT增强
扫描并依据 RECIST 标准予以评估遥 临床重大决策时建议
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MRI平扫及增强扫描遥 如果肝转移灶转变成可切除或有望
NED时袁即予以手术治疗或手术联合其他肿瘤局部毁损手
段曰如果肝转移灶仍不能达到 NED袁则继续进行综合治疗遥
结直肠癌原发灶无出血尧梗阻症状及无穿孔时可以行系统
性化疗渊或加用肝动脉灌注化疗冤袁并可联用分子靶向治疗
渊1c类证据袁B 级推荐冤袁其中 dMMR 或 MSI-H 病人可选择
免疫检查点抑制剂治疗遥 每 6~8 周评估 1 次袁如果转移灶
转化成可切除或有望 NED 时袁即手术治疗渊一期同步切除
或分阶段切除原发病灶和肝转移灶冤或手术联合其他肿瘤
局部毁损手段曰如果肝转移灶仍不能达到 NED袁则视具体
情况手术切除结直肠癌原发病灶袁术后继续对肝转移灶进
行综合治疗遥 此类病人也可选择先行切除结直肠癌的原发
病灶袁继而进一步治疗袁具体方案同上遥

b.结直肠癌根治术后发生的无法达到 NED 的肝转移
采用 5-FU/LV渊或卡培他滨冤联合奥沙利铂和/或伊立替康
的两药或三药方案作为一线化疗袁 并可加用分子靶向治
疗袁或联用肝动脉灌注化疗渊1b 类证据袁A 级推荐冤袁其中
dMMR或 MSI-H 病人可选择免疫检查点抑制剂治疗遥对氟
尿嘧啶类药物不耐受的病人可考虑使用雷替曲塞渊2b 类证
据袁B级推荐冤遥

在肝转移发生前 12 个月内使用过奥沙利铂为基础的
化疗作为辅助治疗的病人袁应采用 FOLFIRI 方案曰化疗结
束后 12 个月以上发生肝转移 袁 仍可采用 FOLFOX 或
CapeOX 化疗方案袁并可加用分子靶向药物治疗袁或联用肝
动脉灌注化疗渊3a类证据袁B 级推荐冤袁其中 dMMR 或 MSI-
H病人可选择免疫检查点抑制剂治疗遥

治疗后每 6~8 周检查肝脏超声尧CT 增强扫描予以评
估袁临床重大决策时建议 MRI 平扫及增强扫描袁肝转移灶
转为可切除或可以达到 NED 的病人袁 即应接受肝转移灶
切除手术或手术联合其他肿瘤局部毁损手段袁术后再予以
辅助化疗曰如果肝转移灶仍不能达到 NED袁则应继续进行
综合治疗遥

c.还有一部分病人袁其肝转移灶可能始终无法切除或
达到 NED状态袁但全身情况允许接受较高强度的治疗遥 对
于这类病人是以控制疾病进展为目的进行治疗袁应该采用
较为积极的联合治疗遥

对于结直肠癌原发灶无出血尧梗阻症状及无穿孔时合
并始终无法达到 NED 的肝转移灶的病人是否应该切除原
发灶目前仍有争议遥 因此袁需要 MDT综合考虑肿瘤和病人
情况袁进行个体化决策袁是否切除原发灶遥

4 结直肠癌肝转移灶的手术及其他毁损治疗

4.1 手术治疗 手术完全切除肝转移灶仍是目前能治

愈结直肠癌肝转移的最佳方法袁故符合条件的病人均应
在适当的时候接受手术治疗遥 部分最初肝转移灶无法切
除的病人经治疗后转化为可切除病灶时也应适时接受

手术治疗遥

4.1.1 手术适应证和禁忌证

4.1.1.1 适应证 适合手术切除的标准一直在演变袁 但主
要应从以下 3方面来判断渊2a类证据袁B级推荐冤院淤结直肠
癌原发灶能够或已经根治性切除遥于根据肝脏解剖学基础和
病灶范围袁肝转移灶可完全渊R0冤切除袁且要求保留足够的功
能性肝组织渊肝脏残留容积逸30%耀40%袁采用三维 CT尧3D数
字成像技术等有助于评估残肝体积冤遥盂病人全身状况允许袁
没有不可切除或毁损的肝外转移病变袁或仅为肺部结节性病
灶袁但不影响肝转移灶切除决策的病人遥

随着技术的进步袁肝转移灶的大小尧数目尧部位等已不
再是影响判断结直肠癌肝转移病人是否适宜手术的单一

决定因素遥
另外袁当前的文献资料已经将切缘不足 1 cm尧可切除的

肝门淋巴结转移尧可切除的肝外转移病灶渊包括肺尧腹腔冤
等也纳入了适宜手术切除的范畴渊4 类证据袁C 级推荐冤遥
4.1.1.2 禁忌证渊3a 类证据袁B 级推荐冤 淤结直肠癌原发
灶不能取得根治性切除遥 于出现不适合局部处理的肝外转
移遥 盂预计术后残余肝脏容积不够遥 榆病人全身状况不能
耐受手术遥
4.1.2 结直肠癌确诊时合并肝转移的手术治疗 淤结直肠
癌原发灶和肝转移灶一期同步切除遥 在肝转移灶小袁且多
位于周边或局限于半肝袁肝切除量约60豫袁肝门部淋巴结尧
腹腔或其他远处转移均可手术切除的病人可建议一期同

步切除遥 有研究认为一期同步切除肝转移灶和原发结直肠
癌病灶手术的并发症和病死率可能高于二期分阶段手术袁
故病人的选择上应较为慎重袁尤其是需要在两切口下完成
的同步手术遥 急诊手术由于缺少完备的术前检查资料和较
高的感染发生机会袁不推荐原发结直肠癌和肝脏转移病灶
一期同步切除渊2c 类证据袁B 级推荐冤遥 于结直肠癌原发
灶和肝转移灶二期分阶段切除遥术前评估不能满足一期同步
切除条件的病人袁 可以先手术切除结直肠癌原发病灶袁二
期分阶段切除肝转移灶袁 时机选择在结直肠癌根治术后
4耀6周曰 若在肝转移灶手术前进行系统性治疗袁 肝转移灶
的切除可延至原发灶切除后 3 个月内进行遥 可根治的复
发性结直肠癌伴有可切除肝转移灶的治疗按结直肠癌确

诊时合并肝转移处理袁但倾向于进行二期分阶段切除肝转
移灶遥

先切除肝转移灶尧再切除结直肠原发灶的野肝优先模
式冶渊liver first approach冤也已开展应用袁其手术的并发症尧
病死率和 5 年生存率均与传统模式的二期分阶段切除相
同渊3b类证据袁B级推荐冤遥
4.1.3 结直肠癌根治术后发生肝转移的手术治疗 既往

结直肠原发灶为根治性切除且不伴有原发灶复发袁肝转移
灶能完全切除且肝切除量约70豫渊无肝硬化者冤袁 应予以手
术切除肝转移灶袁也可考虑先行新辅助治疗渊3b 类证据袁B
级推荐冤遥

诊断结直肠癌根治术后发生肝转移应当有两项以上
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的影像学检查依据袁包括肝脏超声尧增强 CT 及 MRI 等袁必
要时可结合 PET-CT 扫描以确定病变的范围和有无肝外
转移袁从而避免不必要的手术治疗遥
4.1.4 肝转移灶手术方式的选择 渊3b 类证据袁B 级推荐冤
淤肝转移灶切除后至少保留 3 根肝静脉中的 1 根且残肝
容积逸40%渊同时性肝切除冤或逸30%渊异时性肝切除冤遥 转
移灶的手术切除应符合 R0原则袁切缘至少跃1 mm遥 于如是
局限于左半或右半肝的较大肝转移灶且无肝硬化者袁可行
规则的半肝切除遥 盂建议肝转移手术时采用术中超声或超
声造影检查袁有助于发现术前影像学检查未能诊断的肝转
移病灶遥 榆应用门静脉选择性的栓塞或结扎可以使肝转移
灶切除术后预期剩余肝脏代偿性增大袁增加手术切除的可
能遥 此方法被用于预计手术切除后剩余肝脏体积约30%的
肝转移病人遥 对于那些剩余肝脏体积在 30%耀40%袁并且接
受了强烈化疗而有肝实质损伤的病人袁同样也可从中得益
渊4 类证据袁C 级推荐冤遥 放射性同时门静脉和肝静脉栓塞
渊radiological simultaneous portohepatic vein embolization袁
RASPE冤袁 又称肝静脉剥夺术 渊liver venous deprivation袁
LVD冤袁 对比联合肝脏分隔和门静脉结扎的二步肝切除术
渊associating liver partition and portal vein ligation for staged
hepatectomy袁ALPPS冤袁不仅可使残余肝迅速增生袁而且并发
症发生率和病死率低于 ALPPS袁具有操作简捷尧创伤小尧安
全等优点袁但目前仍需更多研究进一步评价袁临床研究可
关注遥 虞ALPPS可使残留肝脏的体积在较短时间内明显增
大而获得更多域期肝切除的机会袁但此手术复杂袁并发症
及病死率均高于传统肝切除袁故建议在严格选择的病人中
由经验丰富的肝脏外科医师实施手术遥 愚肝移植对于经过
肝切除尧局部消融治疗尧系统性化疗尧介入治疗尧分子靶向
治疗尧免疫检查点抑制剂治疗等多种方法的联合或序贯治
疗仍无法达到 NED 但仍局限于肝转移的病人袁 可酌情谨
慎选择肝移植遥
4.1.5 肝转移灶切除术后复发和肝外转移灶的切除 全身

状况和肝脏条件允许的情况下袁对于可切除的肝转移灶术
后的复发病灶袁经 MDT讨论后袁可再次选择手术切除或其
他局部治疗袁文献报道显示其手术并发症发生率和病死率
并不高于第 1 次肝转移灶的切除袁而且可获得相同的术后
生存率渊3b类证据袁B级推荐冤遥

同样袁在病人全身状况允许时袁如果肺和腹腔等的肝
外转移病灶可完全切除袁 也应进行同步或分阶段切除渊3b
类证据袁B 级推荐冤遥
4.2 可达到 NED状态的肿瘤局部毁损治疗 除了手术切

除肝转移灶外袁有些治疗手段渊如射频消融尧微波消融和放
射治疗冤也能使病灶发生彻底毁损袁所以对于手术切除难
度较大的个别肝转移灶应积极联合此类手段袁以使更多的
病人有机会达到 NED状态袁提高 5年生存率遥

5 可达到野无疾病证据冶状态结直肠癌肝转移的新辅助及

辅助治疗

5.1 新辅助治疗 对可达到 NED 的结直肠癌肝转移病人
可考虑进行新辅助治疗袁主要基于以下几方面原因院淤新
辅助化疗提供了野窗口期冶袁观察有无新的无法切除的转移
灶的出现袁减少没有必要的手术遥 于新辅助治疗可增加 R0
手术的机会袁增加术后残余肝脏的体积遥 盂新辅助化疗可
作为评价化疗方案敏感度的依据袁指导术后化疗方案的选
择遥 榆新辅助化疗的疗效袁可作为病人预后评估的一个指
标遥 虞新辅助化疗结合辅助化疗袁可能改善接受治愈性手
术病人的预后遥

新辅助治疗在应用时也应关注如下情况的发生院 淤化
疗可能会造成肝脏损伤袁如与奥沙利铂治疗相关的肝窦阻塞
综合征曰 与伊立替康治疗相关的脂肪变性和脂肪性肝炎等袁
这些损害均可能增加肝切除术后的并发症遥于影像学检查消
失的转移灶术中仍应积极探查袁例如术中超声造影等袁若病
灶有残存袁应积极切除曰若病灶消失而无法精确定位者应慎
重考虑是否切除遥 盂转移灶进展致使无法达到 NED遥
5.1.1 结直肠癌确诊时合并肝转移的新辅助治疗 在原

发灶无出血尧梗阻症状或无穿孔时袁除肝转移灶在技术上
切除容易且不存在不良预后因素的病人咱如临床危险评分
渊clinical risk score袁CRS冤约3 分暂外袁可考虑应用新辅助治疗
渊2a类证据袁B 级推荐冤袁尤其是肝转移灶体积较大尧转移灶
数量较多或存在原发灶淋巴结可疑转移的病人遥

系统性化疗方案包括 FOLFOX尧FOLFIRI尧CapeOX 或
FOLFOXIRI袁 可否联合分子靶向治疗目前仍有争议袁 同时
也可以考虑联合肝动脉灌注化疗遥

为减少化疗对肝脏手术的不利影响袁新辅助化疗原则
上臆6 个周期渊1a 类证据袁A 级推荐冤袁一般建议 2~3 个月
内完成并进行手术遥
5.1.2 结直肠癌根治术后发生的肝转移的新辅助治疗

原发灶切除术后未接受过化疗的病人袁或者发现肝转移 12
个月前已完成化疗的病人袁 可采用新辅助治疗 渊方法同
上冤袁时间 2耀3 个月渊2a类证据袁B 级推荐冤遥 而肝转移发现
前 12 个月内接受过化疗的病人袁 一般认为新辅助化疗作
用可能较为有限袁宜直接切除肝转移灶袁继而术后辅助治
疗渊2a类证据袁B 级推荐冤遥 也可考虑更换化疗方案进行新
辅助化疗袁或术前联合肝动脉灌注化疗遥
5.2 肝转移灶切除术后的辅助治疗 建议肝转移灶完全

切除的病人接受术后辅助化疗袁特别是没有进行过术前化
疗及辅助化疗的病人袁推荐手术前后的化疗时间总长不超
过 6个月渊2c类证据袁B 级推荐冤遥 对于术前接受过肝动脉
灌注化疗且有效的病人袁术后也可考虑同时联合肝动脉灌
注化疗遥经过术前化疗渊包括联合分子靶向药物冤证实有效
的方案袁术后如无禁忌应该作为首选的辅助治疗方案遥

6 无法达到野无疾病证据冶状态结直肠癌肝转移的综合治疗
对于无法达到 NED 的结直肠癌肝转移的综合治疗包
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括系统性化疗和介入化疗尧分子靶向治疗尧免疫检查点抑
制剂治疗以及针对肝脏病灶的局部治疗如消融治疗尧无水
酒精注射尧放射治疗等袁治疗方案的选择应基于对病人治
疗前的精确评估遥

部分初诊无法达到 NED的肝转移病人袁 经过系统的综
合治疗后袁即转化治疗袁可转为适宜手术切除或达到 NED遥其
术后 5年生存率与初始肝转移灶手术切除的病人相似袁此类
病人应当采取较为积极的诱导方案袁 应用有效的强烈化疗袁
并考虑联合肝动脉灌注化疗及分子靶向药物治疗遥

对于肝转移灶始终无法达到 NED 的病人袁 综合治疗
也可明显延长中位生存期袁控制疾病快速进展袁明显改善
生存质量遥 因此袁积极的综合治疗对于适合强烈治疗的晚
期结直肠癌肝转移病人同样意义重大遥
6.1 系统性化疗和肝动脉灌注化疗 化疗开始前应充分

评估病人的身体状况和肿瘤分期袁事先规划好病人的后续
治疗和预计有严重化疗毒性反应时剂量和方案的调整遥 开
始治疗时必须考虑病人的分类渊详见野3 MDT 模式在结直
肠癌肝转移诊治中的作用冶冤尧化疗的安全性以及将来手术
和/或局部病灶毁损治疗的可能性遥
6.1.1 初始化疗

渊1冤 对于肝转移灶有潜在 NED 可能的病人进行转化
治疗至关重要 遥 转移灶出现的早期退缩 渊early tumor
shrinkage袁ETS冤更是预后的重要指标之一遥

对于错配修复正常渊proficient mismatch repair袁pMMR冤/
微卫星稳定 渊microsatellite stability袁MSS冤/低频度微卫星不
稳定渊microsatellite instability-low袁MSI-L冤的病人袁5-FU/LV
渊或卡培他滨冤联合奥沙利铂和/或伊立替康的化疗方案具
有较高的转化切除率渊1b 类证据袁A 级推荐冤袁应该作为首
选的化疗方案遥 化疗联合分子靶向药物可以进一步提高转
化率渊1b类证据袁A 级推荐冤遥现有的研究数据显示袁化疗联
合贝伐珠单克隆抗体有良好的疾病控制率和转化切除率袁
而 RAS 野生型病人还可以采用化疗联合西妥昔单克隆抗
体治疗渊1b类证据袁A级推荐冤遥

对于 dMMR 或 MSI-H 的病人袁 相较于化疗依靶向治
疗袁 帕博利珠单克隆抗体免疫检查点抑制剂治疗可明显
提高疾病控制率和转化切除率袁可以作为首选遥

BRAF 的状态是重要的预后指标袁BRAF V600E 突变
的结直肠癌肝转移病人大多预后较差袁有数据提示对该类
病人化疗联合抗 EGFR 治疗的获益比较有限遥 因此袁对
BRAF V600E 突变的结直肠癌肝转移病人袁 初始治疗采用
化疗联合抗 VEGF单克隆抗体也是值得考虑的选择遥

有数据提示袁 对于 RAS 野生型的结直肠癌肝转移病
人袁 抗 EGFR治疗的疗效与肿瘤部位存在相关性遥 原发灶
位于左半结肠渊脾曲至直肠冤肝转移病人使用抗 EGFR 单
克隆抗体在客观缓解率和总生存上优于抗 VEGF 单克隆
抗体袁而原发灶位于右半结肠渊回盲部至脾曲冤肝转移病
人袁抗 EGFR 单克隆抗体在客观反应率上优于抗 VEGF 单

克隆抗体袁但总体生存不如抗 VEGF单克隆抗体遥
以 FOLFOXIRI 为代表的三药化疗方案也有较高的切

除转化率袁 在分子靶向药物无法使用且综合病人年龄尧体
能状况及肝功能状态等因素均适宜的情况下应该作为首

选袁但该方案的不良反应较多袁应予以关注遥目前三药化疗
方案联合贝伐珠单克隆抗体的研究有了较好的临床数据袁
可在选择性的病人中谨慎地应用 渊2b 类证据袁B 级推荐冤遥
还有研究发现三药化疗联合抗 EGFR 单克隆抗体比单纯
三药化疗有更高的客观缓解率袁能潜在提高 R0 切除率袁改
善总体生存渊2b类证据袁B级推荐冤遥

渊2冤 对于肝转移灶始终无法达到 NED 的病人袁5-FU/
LV渊或卡培他滨冤联合奥沙利铂或伊立替康的化疗方案是
首选袁 也可以联合分子靶向药物治疗 渊2b类证据袁B 级推
荐冤遥 含奥沙利铂和伊立替康的三药化疗尽管有较高的反
应率袁但毒性也较大袁是否应在此类病人中应用尚不明确遥
6.1.2 诱导化疗后病情缓解或稳定袁但肝转移灶仍无法R0
切除时可考虑进入维持治疗 渊如采用毒性较低的 5-FU/
LV 或卡培他滨单药袁均可联合贝伐珠单克隆抗体冤或单独
使用贝伐珠单克隆抗体或暂停化疗袁以降低持续高强度联
合化疗的毒性反应遥
6.1.3 初始化疗病情进展后的化疗选择 淤FOLFOX 渊或
CapeOX冤 方案依分子靶向治疗袁 如果病情进展后可以考虑
改用 FOLFIRI渊或 mXELIRI冤方案曰FOLFIRI 方案依分子靶向
治疗袁 如果病情进展可考虑改用 FOLFOX 渊或 CapeOX冤方
案袁 仍可考虑与分子靶向药物的联合遥 如果病情第 2次进
展袁 可以使用瑞戈非尼或呋喹替尼或西妥昔单克隆抗体
渊未用过此类药者袁仅限 RAS 野生型袁可联合伊立替康冤或
曲氟尿苷替匹嘧啶渊TAS-102冤依贝伐珠单克隆抗体或最佳
支持治疗渊2a类证据袁B级推荐冤遥 于5-FU/LV 联合分子靶
向治疗后如果病情进展 袁 应改用 FOLFOX尧FOLFIRI 或
CapeOX渊均可联合分子靶向治疗冤袁病情再次进展时推荐瑞
戈非尼或呋喹替尼或曲氟尿苷替匹嘧啶渊TAS-102冤或进行
最佳支持治疗渊3b类证据袁B 级推荐冤遥 盂已有研究结果表
明袁对于 dMMR 或 MSI-H 的结直肠癌肝转移病人袁免疫检
查点抑制剂治疗用于二线及三线治疗显示出令人鼓舞的

效果遥 对于未使用过该类治疗的 dMMR 或 MSI-H 病人可
以优先选择免疫检查点抑制剂遥 榆对于三线失败后的治疗
目前尚无标准方案遥 据文献报道联合抗 BRAFV600E渊伊立
替康+抗 EGFR + BRAF 抑制剂袁 或抗 EGFR + BRAF 抑制
剂依 MEK 抑制剂冤的治疗方案尧抗人表皮生长因子受体 2
(human epidermal growth factor receptor 2,HER2)治疗渊HER2
阳性病人冤都能起到一定作用袁但考虑到上述药物的适应
证和可及性问题袁仅建议在临床研究中谨慎使用袁不做常
规推荐遥
6.1.4 对于肝转移为主的肿瘤负荷较大且药物治疗效果

不明显的病人袁或难治性病人袁或不能耐受系统治疗的病
人袁可在适当时机联合应用肝动脉灌注化疗渊hepatic artery

91



叶消化肿瘤杂志渊电子版冤曳圆园23 年 6月第 15卷 第 2期 允 阅蚤早 韵灶糟燥造渊耘造藻糟贼则燥灶蚤糟 灾藻则泽蚤燥灶冤袁 June 圆园23袁灾燥造 15袁 晕燥援2

infusion chemotherapy 袁HAIC冤 尧 经导管动脉栓塞化疗
渊transcatheter arterial chemoembolization袁TACE冤袁 有助于延
长疾病无进展时间和总体生存期袁尤其是药物洗脱微球动
脉化疗栓塞渊drug-eluting bead transarterial chemoembolization袁
DEB-TACE冤袁可以进一步提高疗效遥 但是单独应用这些治
疗并不比全身化疗更具优势遥
6.2 局部毁损治疗 对于无法手术切除的肝转移灶袁应
根据其位置尧治疗目标尧治疗相关并发症及病人自身情况袁
在系统性化疗基础上选择适当的局部毁损工具渊如射频消
融尧微波消融尧冷冻治疗尧放射治疗等冤以加强局部病灶的
控制袁具体应由 MDT 进行决策并结合病人意愿遥
6.2.1 消融治疗

渊1冤射频消融遥 射频消融术使用方便袁 安全性好袁且能
高效破坏肝转移灶的肿瘤细胞遥 对于始终无法达到 NED
状态的晚期结直肠肝转移病人袁现有资料表明单独使用射
频消融治疗肝转移的生存率仅略微高于其他非手术治疗袁
目前仅作为化疗无效后的治疗选择或肝转移灶术后复发

的治疗遥 建议应用时选择肝转移灶最大直径约3 cm且 1次
消融最多 5枚遥

对于预期术后残余肝脏体积过小时袁可先切除部分较
大的肝转移灶袁对剩余直径约3 cm 的转移病灶进行射频消
融遥 或对于一般情况不适宜或不愿意接受手术治疗的可
切除结直肠癌肝转移病人也可以考虑射频消融治疗袁但
应注意避免肝外热损伤尧针道转移尧感染和消融不彻底等
问题遥

渊2冤微波消融遥微波的传导不受组织干燥碳化的限制袁
使肿瘤内部在较短的时间内就可产生较高的温度和更大

的消融带袁而使肿瘤细胞的坏死更彻底遥与单纯化疗相比袁
结合微波消融治疗经过选择的不可切除的结直肠癌肝转

移病人可以更有效地提高生存率遥
渊3冤冷冻治疗遥 尽管冷冻治疗严格挑选的不可切除的

结直肠癌肝转移病人在一定程度上提高了生存率袁但是较
高的局部复发率和并发症发生率渊可达 35%袁包括急性呼
吸窘迫综合征和弥散性血管内凝血等冤限制了该技术的广
泛应用遥
6.2.2 放射治疗 对于直径臆3 cm 的肝脏寡转移灶袁立
体定向放射治疗渊stereotactic radiotherapy袁SBRT冤可以取得
较好的局部控制率遥 SBRT是一种精确的外放疗技术袁采用
单次高剂量渊5~30 Gy冤大分割渊1~5 次冤照射袁以取得类似
外科手术的效果袁又称之为立体定向消融放疗渊stereotactic
ablativeradiotherapy袁SABR冤遥生物等效剂量渊biological effective
dose袁BED冤与肿瘤控制率正相关袁BED逸100 Gy 有更高的
局部控制率遥 SABR 安全性较高袁常见不良反应为肝功能异
常及胃肠道反应遥肝功能 Child-Pugh评分尧胃肠道疾病史尧
全身治疗和肿瘤位置等需在实施 SABR前评估遥 放射治疗
计划设计时应避免危及胃肠尧脊髓等器官的高剂量照射遥
6.3 其他治疗方法 包括选择性内放射渊selective internal
radiotherapy袁SIRT冤尧无水酒精瘤内注射尧局部放射性粒子植
入和中医中药治疗等袁可作为综合治疗的一部分袁单独使
用可能会失去其治疗意义遥
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第二部分 诊疗流程

诊疗流程见图 1耀图 6遥

图 1 结直肠癌确诊时肝转移的诊断

图 2 结直肠癌肝转移的预防

怀疑或确诊
结直肠癌

临床表现 检查 结果

确诊时合并肝转移

可切除

不可切除

图 3

图 4

腹腔或腹膜转移

结肠镜袁病理学评估
胸部尧腹部尧盆腔增强 CT 或肝脏超声检
查袁增强 CT不能确诊的转移瘤病人须加
行增强 MRI 检查袁 且肝脏细胞特异性造
影剂增强 MRI检查对于发现微小病灶准
确率更高袁有条件时可考虑
CEA尧CA19-9 检查
如有临床特征可行穿刺活检

病情需要时可行 PET-CT袁不常规推荐

术前判断病理分期 术后病理分期 辅助治疗 监测

玉期
结直肠癌

域期
结直肠癌

芋期
结直肠癌

T3期及以上或T1 ~2 期袁 淋巴
结阳性直肠癌

术前化疗
和/或
肝动脉及肿瘤区域
动脉联合灌注治疗

术前放疗/化疗
或
全程新辅助治疗
和/或
肝动脉及肿瘤区域
动脉联合灌注治疗

域期渊有高危因素冤
芋期

域期 T3尧N0尧M0渊无高危因素冤

玉期 无

复发
渊见图 5冤

辅助化疗
和/或
辅助放疗

可考虑辅助化疗
或观察

域期渊有高危因素冤
芋期

不推荐常规 PET-CT
扫描

2 年内每 3 ~6 个月
检测 CEA 等适当的
肿瘤标志物尧肝脏超
声尧病史询问和体格
检查 1 次袁2 年后每
6个月 1 次袁共 5 年
域期和芋期每年 1
次胸尧腹尧盆腔增强
CT袁共 3~5 年
1 年内结肠镜检查袁
术前未完成全结肠
镜检查袁术后 3~6 个
月检查曰若有异常袁1
年后复查袁否则第 3年
复查袁以后每 5年 1次
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图 3 结直肠癌确诊时合并肝转移的治疗渊转移灶可切除冤

图 4 结直肠癌确诊时合并肝转移的治疗渊转移灶不能切除冤

不可切除的尧
结直肠癌确诊
时合并肝转移

全身化疗渊化疗依靶向药物冤
dMMR 或 MSI-H 病人可选
免疫检查点抑制剂治疗
考虑原发灶切除

转为可切除

转为不可切除

图 6

同步或分
阶段切除
原发灶和
肝转移灶

对晚期 -结直肠癌肝
转移有效的化疗方案
或
肝动脉灌注治疗 依全
身化疗
或
如果病人已接受术前
治疗袁 可考虑观察或
缩短化疗周期

如果病人达到 NED
状态

2 年内每 3 个月
检测 CEA 等适当
的肿瘤标志物尧肝
脏超声尧病史询问
和体格检查 1 次袁
2 年后每 6 个月 1
次袁共 5年

治疗 辅助治疗

渊推荐围手术期
总计 6 个月冤

监测

2 年内每 6 个月
胸 尧腹 尧盆腔增强
CT 以后每 6 ~12
个月 1次袁共 5 年

可切除的尧结直
肠癌确诊时合
并的肝转移

原发灶切除术袁同步或分阶段
切除肝转移灶
或
新辅助治疗渊全身化疗依靶向药
物冤序贯同步或分阶段原发灶
切除术及转移灶切除
或
原发灶切除术序贯化疗渊依靶向
药物冤和转移灶分阶段切除

复发
渊见图 5冤

不推荐常规 PET-CT
扫描

2 年内每 3 ~6 个月
检测 CEA 等适当的
肿瘤标志物尧肝脏超
声尧病史询问和体格
检查 1 次袁2 年后每
个月 1 次袁共 5 年
域期和芋期每年 1
次胸尧腹尧盆腔增强
CT袁共 3~5 年
1 年内结肠镜检查袁
术前未完成全结肠
镜检查袁术后 3~6 个
月检查曰若有异常袁1
年后复查袁否则第 3年
复查袁以后每 5年 1次

对晚期结直肠癌肝转移有
效的化疗方案
或
肝动脉灌注治疗依全身化疗
或
如果病人已接受术前治疗袁
可考虑观察缩短化疗周期

治疗 辅助治疗

渊推荐围手术期
总计 6个月冤

监测
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图 5 结直肠癌根治术后发现的肝转移的治疗

图 6 不可切除结直肠癌肝转移的治疗

初始治疗 第一次进展后的治疗 第二次进展后的治疗

结直肠癌根
治术后的肝
转移渊含肝转
移灶切除术
后复发冤

不可切除

可切除

既往 12个月内曾行
FOLFOX辅助化疗
FOLFOX 辅助化疗
距今跃12 个月
既往采用 5-FU/LV
或卡培他滨治疗

既往未化疗

dMMR/MSI-H 病人可
选免疫检查点抑制剂

FOLFOX
或
有效化疗方案

FOLFIRI依
靶向药物 转为可切除

不可切除 有效化疗方案

有效化疗方案

有效化疗方案

术前化疗

切除
或

切除依肝动脉灌注治疗
既往 12个月内曾行
化疗

既往未化疗

既往化疗跃12个月

检查 治疗

FOLFOX依靶向药物
渊或 CapeOX依靶向药物冤

或

FOLFIRI依靶向药物

或

5-FU/LV依靶向药物

瑞戈非尼或呋喹替尼或

TAS-102依贝伐珠单克隆
抗体或最佳支持治疗免

疫检查点抑制剂 渊未使
用过该类治疗的 dMMR/
MSI-H 结直肠癌肝转移
病人冤

FOLFOX依靶向药物
或
mXELIRI依靶向药物

CapeOX依靶向药物
或
FOLFOX依靶向药物

FOLFOX或 CapeOX
或 FOLFIRI或 mXELIRI
依
靶向药物

病人可耐受联
合治疗

功能状态有改善

功能状态没有改善

按上述第一次进展后的治疗

最佳支持治疗

卡培他滨依靶向药物
或

5-FU/LV依靶向药物

病人可耐受联
合治疗
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附录 2 结直肠癌分期

美国癌症联合委员会渊AJCC冤结直肠癌 TNM 分期系统
渊第 8 版袁2017 年冤
原发肿瘤渊T冤

Tx 原发肿瘤无法评估
T0 无原发肿瘤
Tis 原位癌院黏膜内癌渊侵犯黏膜固有层冤
T1 肿瘤侵犯黏膜下层
T2 肿瘤侵犯固有肌层
T3 肿瘤穿透固有肌层抵达浆膜下袁 或侵犯无腹膜覆

盖的结直肠旁组织

T4a 肿瘤穿透至脏层腹膜 渊包括肿瘤所致肠道严重穿
孔或肿瘤经炎症区域持续浸润到达脏层腹膜表面冤

T4b 肿瘤与邻近器官或组织结构粘连袁 或直接侵犯其
他器官或组织

区域淋巴结渊N冤
Nx 区域淋巴结无法评估
N0 区域淋巴结无转移
N1 1~3枚区域淋巴结转移 渊淋巴结中的肿瘤逸0.2 mm冤袁

或存在癌结节而淋巴结阴性

N1a 1枚区域淋巴结转移
N1b 2~3枚区域淋巴结转移
N1c 无区域淋巴结转移袁但肿瘤在浆膜下尧肠系膜或无

腹膜覆盖的结直肠旁或直肠系膜组织中种植

N2 逸4枚区域淋巴结转移
N2a 4~6枚区域淋巴结转移
N2b 7枚或更多的区域淋巴结转移
远处转移渊M冤
M0 无远处转移
M1 有远处转移

M1a 转移局限在单个器官或部位渊如院肝脏尧肺尧卵巢袁
非区域淋巴结转移冤袁无腹膜转移

M1b 转移跃1个器官或部位袁无腹膜转移
M1c 转移至腹膜表面袁伴或不伴其他器官或部位转移

分期分组见表 2
表 2 分期分组

附录 3 临床危险评分渊CRS冤
包括以下 5 项参数袁 每符合 1 项计 1 分 渊0~2 分为

CRS低评分袁3~5分为 CRS高评分冤院
渊1冤原发肿瘤淋巴结阳性遥
渊2冤同时性肝转移或原发灶切除后无病生存时间约12个月遥

第三部分 附录

推荐分级

A

B

C
D

证据水平

1a
1b
1c

2a
2b
2c
3a
3b
4
5

证据

RCTs 的系统综述
单项 RCT渊95%CI 较窄冤
全或无袁必须满足以下要求
渊1冤 传统方法治疗全部致残或治疗失败袁新方法治疗后袁有部分病人存活或治愈曰
渊2冤 传统方法治疗许多病人死亡或治疗失败袁新方法治疗后袁无一例死亡或治疗失败
队列研究的系统综述

单项队列研究渊包括质量较差的 RCT冤渊如随访率约80%冤
结局研究

病例对照研究的系统综述

单项病例对照研究

系列病例分析及质量较差的病例对照研究

没有分析评价的专家意见

表 1 推荐级别的分类

分期

0
玉

域A
域B
域C
芋A

芋B

芋C

郁A
郁B
郁C

T
Tis
T1
T2
T3
T4a
T4b

T1~T2
T1

T3~T4a
T2~T3
T1~T2

T4a
T3~T4a

T4b
任何 T
任何 T
任何 T

N
N0
N0
N0
N0
N0
N0

N1/N1c
N2a

N1/N1c
N2a
N2b
N2a
N2b

N1~N2
任何 N
任何 N
任何 N

M
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M1a
M1b
M1C

Dukes 分期
-
A
A
B
B
B
C
C
C
C
C
C
C
C
-
-
-

MAC
-
A
B1
B2
B2
B3
C1
C1
C2

C1/C2
C1
C2
C2
C3
-
-
-

附录 1 推荐级别的分类见表 1遥
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渊3冤肝转移肿瘤数目跃1遥
渊4冤术前 CEA跃200 滋g/L遥
渊5冤转移肿瘤最大直径跃5 cm遥

附录 4 分子靶向药物简介

在无法达到 NED 状态的结直肠癌肝转移治疗中应用
分子靶向药物已被证实安全有效袁但目前的研究资料不建
议多种靶向药物联合应用遥 目前我国批准使用的分子靶向
药物如下院

渊1冤 西妥昔单克隆抗体院西妥昔单克隆抗体为人鼠嵌
合型的 EGFR 单克隆抗体袁单用或联合化疗治疗结直肠癌
肝转移均有良好的临床效果遥 但是西妥昔单克隆抗体只对
RAS 基因野生型病人治疗有较好的效果袁 而在 RAS 基因
突变型病人中应用并不提高疗效遥 BRAF突变的病人获益
有限袁这可能与疾病的不良预后有关遥

目前认为可以同西妥昔单克隆抗体联合的化疗方案

包括 FOLFOX和 FOLFIRI袁不建议其与 CapeOX 或 5-FU 推
注方案联用袁且对于西妥昔单克隆抗体的跨线治疗是否有
效仍存在争议遥 约有 3%的病人会在西妥昔单克隆抗体的
给药过程中出现严重的输液反应袁包括过敏性反应袁应引
起足够的重视遥

阴含西妥昔单克隆抗体的方案
西妥昔单克隆抗体首次剂量 400 mg/m2输注袁 输注时

间为 120 min袁 然后每周 250 mg/m2输注时间为 120 min袁+
FOLFOXIRI或 FOLFIRI或 FOLFOX遥

西妥昔单克隆抗体首次剂量 400 mg/m2输注袁 输注时
间为 120min袁 然后每 2周 500 mg/m2输注时间为 120 min袁+
FOLFOXIRI或 FOLFIRI或 FOLFOX遥

渊2冤贝伐珠单克隆抗体院贝伐珠单克隆抗体为人源化
的 VEGF单克隆抗体袁联合化疗作为不可切除的结直肠癌
肝转移一线治疗有良好的效果遥 同样袁贝伐珠单克隆抗体
在肿瘤进展后的二线治疗上疗效也得到了证实 渊3b 类证
据袁B级推荐冤遥 但贝伐珠单克隆抗体易引起出血和切口延
迟愈合袁如在其治疗后需进行手术袁建议手术时机选择在
最后 1次贝伐珠单克隆抗体使用后的 6~8周遥

阴含贝伐珠单克隆抗体的方案
贝伐珠单克隆抗体 5 mg/kg 静脉滴注袁每 2 周重复袁+

5-FU或 FOLFOX或 FOLFIRI或 FOLFOXIRI遥
贝伐珠单克隆抗体 7.5 mg/kg静脉滴注袁每 3周重复袁+

CapeOX遥
渊3冤瑞戈非尼院瑞戈非尼渊Regorafenib冤是一种口服多靶

点酪氨酸激酶抑制剂渊tyrosine kinase inhibitor,TKI冤袁可以阻
断数个促血管生成的血管内皮生长因子受体 渊vascular
endothelial growth factor receptor,VEGFR冤尧 抑制与肿瘤生成
和肿瘤微环境相关的多种激酶的活性遥 新近的临床研究结
果表明袁对于 RAS野生型的转移性结直肠癌病人在初始化
疗进展后应用瑞戈非尼序贯二线化疗联合分子靶向药物

治疗有更好的生存获益袁 但仍需更多的临床研究结果证
实遥 瑞戈非尼大部分的不良反应发生在治疗的早期阶段袁
主要包括手足皮肤反应尧疲乏尧腹泻尧高血压尧皮疹等袁均可
预测且可通过暂停给药尧剂量下调及对症处理后缓解遥

目前袁瑞戈非尼已获批用于治疗之前接受过氟尿嘧啶尧
奥沙利铂和伊立替康为基础的化疗袁 以及既往接受过抗
VEGF治疗袁抗 EGFR治疗渊RAS野生型冤的转移性结直肠癌
病人遥

阴瑞戈非尼用法
瑞戈非尼 160 mg口服袁每日 1次袁第 1耀21天袁每 28 天

重复遥
渊4冤呋喹替尼院呋喹替尼渊Fruquintinib冤也是一种口服

TKI袁高度选择性抑制 VEGFR1尧2 和 3 三种亚型遥呋喹替尼
可抑制 VEGFR 磷酸化袁从而抑制肿瘤血管生成袁最终抑制
肿瘤生长遥 全国多中心 FRESCO研究发现对于二线或以上
标准化疗失败的转移性结直肠癌病人袁呋喹替尼单药治疗
显著延长生存袁且安全性良好袁不良反应可控遥呋喹替尼常
见的严重副反应为高血压尧手足综合征和蛋白尿等遥

目前呋喹替尼已获批用于既往接受过氟尿嘧啶尧奥沙
利铂和伊立替康为基础的化疗袁以及无论既往是否接受过
抗 VEGF 治疗或抗 EGFR 治疗渊RAS 野生型冤的转移性结
直肠癌病人遥

阴呋喹替尼用法
呋喹替尼 5 mg口服袁每日 1次袁第 1耀21天袁每 28天重复遥

附录 5 化疗方案

阴5-FU/LV
LV 500 mg/m2 静脉滴注 2 h袁每周 1次伊6遥
5-FU 500 mg/m2 在 LV 滴注开始 1 h 后静脉推注袁每

周 1次伊6袁每 8周重复遥
5-FU 370~400 mg/m2+LV400mg/m2 每日 1 次伊5袁 每 4

周重复遥
阴卡培他滨
卡培他滨 1250 mg/m2每日 2 次口服袁第 1~14 天袁每 3

周重复遥
阴FOLFOX
阴mFOLFOX6
奥沙利铂 85 mg/m2 静脉滴注 2 h袁第 1天遥
LV 400 mg/m2 静脉滴注 2 h袁第 1天遥
5-FU 400 mg/m2静脉推注袁第 1天袁然后 1200 mg渊/ m2窑d冤伊

2持续静脉输注渊总量 2400 mg/m2袁输注 46~48 h冤遥
每 2 周重复遥
阴CapeOX
奥沙利铂 130 mg/m2袁第 1 天遥
卡培他滨 850~1000 mg/m2袁每日 2次袁持续 14 d遥
每 3周重复遥
阴FOLFIRI
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伊立替康 180 mg/m2 静脉滴注 30~120 min袁第 1天遥
LV 400 mg/m2与伊立替康同时输注袁 持续时间相同袁

第 1天遥
5 -FU 400 mg/m2 静脉推注袁第 1 天袁然后 1200 mg /

渊m2窑d冤伊2持续静脉输注渊总量 2400mg/m2袁输注 46~48 h冤遥
每 2周重复遥
阴mXELIRI
伊立替康 200 mg/m2袁第 1天遥
卡培他滨 800 mg/m2袁每日 2次袁持续 14 d遥
每 3周重复遥
阴FOLFOXIRI
伊立替康 150 mg/m2袁奥沙利铂 85 mg/m2袁LV 400mg/m2

静脉滴注袁第 1 天遥
5-FU 2400 mg/m2 48 h 持续滴注袁第 1天开始遥
每 2周重复遥
阴曲氟尿苷替匹嘧啶渊TAS-102冤
曲氟尿苷替匹嘧啶渊TAS-102冤35 mg/m2 渊单次臆80 mg冤

口服袁每日 2 次袁第 1耀5天和第 8耀12天袁每 28 天重复遥
曲氟尿苷替匹嘧啶渊TAS-102冤是一种新型口服核苷类

复方制剂袁其中曲氟尿苷干扰癌细胞 DNA合成袁抑制细胞增
殖袁替匹嘧啶抑制曲氟尿苷的代谢降解袁维持有效血药浓度遥
国际多中心RECOURSE 研究和 TERRA 研究均显示 TAS-
102可降低疾病进展风险和死亡风险遥 常见的不良反应以骨
髓抑制为主袁而手足综合征尧腹泻等非血液学不良反应发生
率较低遥 目前 TAS-102已获批用于既往接受过氟尿嘧啶尧奥
沙利铂和伊立替康为基础的化疗袁以及无论既往是否接受过
抗 VEGF治疗或抗 EGFR治疗渊RAS野生型冤的转移性结直
肠癌病人遥

阴雷替曲塞
雷替曲塞 3 mg/m2 静脉输注袁每 3周重复遥
雷替曲塞为抗代谢类叶酸类似物袁特异性地抑制胸苷酸

合成酶袁导致 DNA断裂和细胞凋亡遥 目前已批准在病人无法
接受联合化疗时袁雷替曲塞单药用于治疗不适合5- FU/LV的
晚期结直肠癌病人遥 主要的不良反应是对胃肠道尧血液系统
及肝功能的影响遥

附录 6 免疫检查点治疗

阴帕博利珠单克隆抗体 2 mg/kg袁第 1天袁每 3周重复遥
阴纳武利尤单克隆抗体 3 mg/kg袁第 1天袁每 2周重复遥
阴特瑞普利单克隆抗体 3 mg/kg袁第 1天袁每 2周重复遥
阴信迪利单克隆抗体 200 mg/次袁第 1天袁每 3周重复遥
阴卡瑞丽珠单克隆抗体 200 mg/次袁第 1天袁每 2周重复遥

附录 7 直肠癌的联合放化疗

放疗剂量总量 45耀54 Gy袁采用常规分割剂量渊通常为
35 d冤袁同时接受如下方案化疗院

阴不伴有肝转移院卡培他滨 850~1000 mg/m2袁每日 2次袁

每周 5 d遥
阴伴有肝转移院
阴奥沙利铂 每周 60 mg/m2袁共 6 周曰5-FU 200 mg/m2袁

第 1耀40天遥
阴伊立替康 50 mg/m2袁 第 1尧8尧15尧22 天曰5 -FU 200

mg/m2袁第 1耀33天遥
阴奥沙利铂每周第 1天 60 mg/m2袁卡培他滨 650 mg/m2袁

每日 2次袁第 1~5天袁共 6周遥

附录 8 肝动脉和结直肠肿瘤区域联合灌注化疗

奥沙利铂 75 mg/m2袁FUDR 650 mg/m2袁丝裂霉素 8 mg/m2遥
采用股动脉穿刺法渊Seldinger法冤袁经动脉导管超选择插管

至结直肠肿瘤主要的滋养动脉内注入化疗 1/2剂量曰再超选
择插管至肝固有动脉或肝肿瘤的滋养动脉内注入 1/2剂量遥

利益申明院 本文首次发表在 叶中国实用外科杂志曳袁
2023 年第 43 卷第 1 期袁第 9-21 页遥 征得叶中国实用外科
杂志曳同意后在本刊二次发表遥

致谢院感谢叶中国实用外科杂志曳田利国主任和本文通
信作者许剑民教授对本刊的支持浴

叶中国结直肠癌肝转移诊断和综合治疗指南渊2023 版冤曳编
写组成员名单

编写组组长渊按姓氏汉语拼音排序冤
樊 嘉 复旦大学附属中山医院

顾 晋 北京大学肿瘤医院

贾宝庆 中国人民解放军总医院

李 进 同济大学附属东方医院

秦新裕 复旦大学附属中山医院

王锡山 中国医学科学院肿瘤医院

许剑民 复旦大学附属中山医院

徐瑞华 中山大学附属肿瘤医院

叶颖江 北京大学人民医院

张苏展 浙江大学医学院附属第二医院

张忠涛 首都医科大学附属北京友谊医院

编写组成员渊按姓氏汉语拼音排序冤
巴 一 天津医科大学附属肿瘤医院

卜建红 中华胃肠外科杂志

蔡建辉 河北省人民医院

蔡建强 中国医学科学院肿瘤医院

蔡三军 复旦大学附属肿瘤医院

曾 珊 中南大学湘雅医院

曾昭冲 复旦大学附属中山医院

陈 功 中山大学附属肿瘤医院

陈 凛 中国人民解放军总医院

陈 敏 中华消化外科杂志
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陈子华 中南大学湘雅医院

陈宗祐 复旦大学附属华山医院

程洁敏 复旦大学附属中山医院

程 勇 重庆医科大学附属第一医院

池 畔 福建医科大学附属协和医院

崔滨滨 哈尔滨医科大学附属肿瘤医院

戴广海 中国人民解放军总医院

戴 勇 山东大学齐鲁医院

邓艳红 中山大学附属第六医院

丁克峰 浙江大学医学院附属第二医院

房学东 吉林大学中日联谊医院

傅传刚 同济大学附属东方医院

龚建平 华中科技大学附属同济医院

郝纯毅 北京大学肿瘤医院

何裕隆 中山大学附属第一医院

黄忠诚 湖南省人民医院

季加孚 北京大学肿瘤医院

姜可伟 北京大学人民医院

金 晶 中国医学科学院肿瘤医院

孔大陆 天津医科大学附属肿瘤医院

兰 平 中山大学附属第六医院

李德川 浙江省肿瘤医院

李国立 南京军区南京总医院

李乐平 山东省立医院

李云峰 云南省肿瘤医院

李志霞 首都医科大学北京同仁医院

梁后杰 陆军军医大学附属西南医院

林 锋 中山大学附属第六医院

林建江 浙江大学医学院附属第一医院

林小燕 福建医科大学附属协和医院

刘洪俊 山东省立医院

刘天舒 复旦大学附属中山医院

刘云鹏 中国医科大学附属第一医院

潘宏铭 浙江大学医学院附属邵逸夫医院

潘志忠 中山大学附属肿瘤医院

裴海平 中南大学湘雅医院

彭 涛 广西医科大学第一附属医院

任 黎 复旦大学附属中山医院

沈 琳 北京大学肿瘤医院

宋 纯 同济大学附属东方医院

宋天强 天津医科大学附属肿瘤医院

苏向前 北京大学肿瘤医院

孙益红 复旦大学附属中山医院

陶 敏 苏州大学附属第一医院

田利国 叶中国实用外科杂志曳编辑部
童卫东 陆军军医大学大坪医院

万德森 中山大学肿瘤医院

汪建平 中山大学附属第六医院

王贵英 河北医科大学第四医院

王贵玉 哈尔滨医科大学附属第二医院

王海江 新疆医科大学附属肿瘤医院

王建华 复旦大学附属中山医院

王 健 复旦大学附属中山医院

王 杉 北京大学人民医院

王 新 空军军医大学西京病院

王雅杰 上海长海医院

王 屹 北京大学人民医院

王自强 四川大学华西医院

韦 烨 复旦大学附属中山医院

魏 东 中国人民解放军联勤保障部队第九八九医院

夏 锋 陆军军医大学附属西南医院

夏建国 江苏省人民医院

夏立建 山东省千佛山医院

谢 丹 中山大学附属肿瘤防治中心

邢宝才 北京大学肿瘤医院

熊 斌 武汉大学中南医院

徐建明 中国人民解放军第五医学中心

徐 农 浙江大学医学院附属第一医院

徐 烨 复旦大学附属肿瘤医院

徐泽宽 江苏省人民医院

徐忠法 山东省医学科学院附属医院

杨树军 河南省肿瘤医院

姚宏伟 首都医科大学附属北京友谊医院

叶青海 复旦大学附属中山医院

余佩武 陆军军医大学附属西南医院

余一祎 复旦大学附属中山医院

袁 瑛 浙江大学医学院附属第二医院

张 俊 上海交通大学医学院附属瑞金医院

张克亮 湖北省肿瘤医院

张 卫 海军军医大学长海医院

张小田 北京大学肿瘤医院

张艳桥 哈尔滨医科大学附属肿瘤医院

张有成 兰州大学第二医院

章 真 复旦大学附属肿瘤医院

赵青川 空军军医大学西京病院

赵 任 上海交通大学医学院附属瑞金医院

郑 树 浙江大学医学院附属第二医院

周爱萍 中国医学科学院肿瘤医院

周 波 复旦大学附属中山医院

周 俭 复旦大学附属中山医院

周总光 四川大学华西医院

朱德祥 复旦大学附属中山医院

执笔人 朱德祥袁任黎袁许剑民
参考文献 略 详见叶消化肿瘤杂志渊电子版冤曳微信公众号
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