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摘 要!$目的% 探讨异时性肝转移患者术后预后的影响因素& $方法% 回顾性分析
$#

例接受
手术治疗的结直肠癌异时性肝转移患者的临床资料"定期对患者进行随访"计算其生存率& 采
用单因素'多因素分析结直肠癌异时性肝转移患者术后的预后影响因素& $结果% 单因素分析
结果显示"
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是
影响结直肠癌术后肝转移患者预后的独立危险因素 & $结论 % 单发肝转移瘤和转移瘤大
小
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的患者可通过切除转移瘤而获得较好的预后&

主题词!结直肠癌+异时性肝转移+临床特征+预后
中图分类号!

AH?D8?

M

D

"

AH?D8?

M

H

文献标识码!

N

文章编号!

;$H;O;H"P

#

!"!!

$

"$O"=C#O"$

Q&/

!

;"8;;H?D:R8/11)8;$H;O;H"P8!"!!8"$8S";"

G(&4)&1T/3 U*3T&(1 &, $# G*T/0)T1 V/T. W0T*3.(&)&'1 X/Y0(

W0T*1T*1/1 ,(&I -&+&(03T*+ -*)30( N,T0( Z'(4/3*+ <(0*TI0)T

[N9\ W0)4

!

%FN9\ ]'#R'*)

!

^@2_ Z/#3.0)4

!

XFN9\ %/*)#V0/

!

^@`9\ -.*&#a'

)

!"#$%&"' ("&)*+ (*&#*+,!"#$%&"' ('$&$)"' -*.*"+)/ (*&#*+ 0%+ ("&)*+,("&)*+ 1%.2$#"'

"

(/$&*.*

3)"4*56 %0 7*4$)"' 8)$*&)*. "&4 9*:$&; <&$%& 7*4$)"' (%''*;*

"

=*$>$&; ;"""!;

"

(/$&"

*

!"#$%&'$

( $

2bR03T/Y0

%

<& /)Y01T/4*T0 T.0 c(&4)&1T/3 ,*3T&(1 &, 3&+&(03T*+ 3*)30( c*T/0)T1 V/T.

I0T*3.(&)&'1 +/Y0( I0T*1T*101 *,T0( 1'(4/3*+ T(0*TI0)T8

$

W0T.&Q1

%

<.0 3+/)/3*+ Q*T* &, $# c*T/0)T1

V/T. 3&+&(03T*+ 3*)30( V.& ')Q0(V0)T 1'(4/3*+ T(0*TI0)T *)Q Q0Y0+&c0Q I0T*3.(&)&'1 +/Y0( I0T*1#

T*1/1 /) -*)30( @&1c/T*+

"

-./)010 N3*Q0I5 &, W0Q/3*+ Z3/0)301 *)Q G0d/)4 _)/&) W0Q/3*+ -&+#

+040 Q'(/)4 N'4'1T !";= T& %')0 !"!;

"

V0(0 (0T(&1c03T/Y0+5 *)*+5e0Q8 G*T/0)T1 V0(0 (04'+*(+5 ,&+#

+&V0Q 'c *)Q T.0 c(&4)&1T/3 ,*3T&(1 V0(0 *)*+5e0Q b5 ')/Y*(/*T0 *)Q I'+T/Y*(/*T0 *)*+51/18

$

A0#

1'+T1

%

_)/Y*(/*T0 *)*+51/1 1.&V0Q T.*T < 1T*40L<

=

:<

!!?

(

@AB?8#=

"

CDE-F

(

;8=?>;"8!#

"

GB"8""HK

"

1/e0 &, I0T*1T*T/3 T'I&( LQ/*I0T0( !? 3I Y1 Q/*I0T0( f? 3I

(

@AB?8DD

"

CDE-F

(

;8=$>#8$!

"

GB

"8""DK *)Q )'Ib0( &, I0T*1T*101LI'+T/c+0:1/)4+0

(

@AB=8!H

"

CDE-F

(

;8H?>;"8D=

"

GB"8""!K V0(0

3&((0+*T0Q V/T. T.0 c(&4)&1/1 &, c*T/0)T18 W'+T/Y*(/*T0 *)*+51/1 1.&V0Q T.*T T.0 )'Ib0( &, I0T*1#

T*101L@AB?8#$

"

CDE-F

(

;8D=>C8H;

"

GB"8""=K *)Q 1/e0 &, I0T*1T*T/3 T'I&(L@AB!8H$

"

CDE-F

(

;8"D>H8!H

"

GB"8"="K V0(0 /)Q0c0)Q0)T c(&4)&1T/3 ,*3T&(1 ,&( c*T/0)T1 V/T. +/Y0( I0T*1T*101 *,T0(

(0103T/&) &, 3&+&(03T*+ 3*)30(8

$

-&)3+'1/&)

%

G*T/0)T1 V/T. 1/)4+0 .0c*T/3 I0T*1T*1/1 *)Q T.0 Q/*I0#

T0( &, I0T*1T*T/3 T'I&( f? 3I 3*) *3./0Y0 b0TT0( c(&4)&1/1 b5 (0103T/&) &, I0T*1T*101 /) 3&+&(03T*+

3*)30( c*T/0)T1 V/T. I0T*3.(&)&'1 +/Y0( I0T*1T*1018

()"*+'$ ,-%.#

(

3&+&(03T*+ 3*)30(

+

I0T*3.(&)&'1 +/Y0( I0T*1T*101

+

3+/)/3*+ ,0*T'(01

+

c(&4)&1/1

基金项目!中国癌症基金会北京希望马拉松专项基金
LX-!";HN;CK

通信作者!郑朝旭!

`#I*/+

"

eeag!"""?h;!$83&I

#

梁建伟!

`#I*/+

"

+/*)4RV;CH$ h;$?83&I

收稿日期!

!"!!O"!O!D

"修回日期!

!"!!O"DO"$

结直肠癌是常见的恶性肿瘤" 死亡率居恶性肿
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& 近年来"我国结直肠癌发病率呈逐年

升高的趋势$

?O=

%

& 目前研究表明约
D"E

的结直肠癌患

者合并肝转移" 并且肝转移是结直肠癌患者死亡的

主要原因$
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移的治疗包括手术!介入治疗!辅助化疗!新辅助放

化疗和多学科综合治疗"

已有研究证明结直肠癌肝转移的临床病理特

征#包括患者特征!术前因素!原发肿瘤及肝转移特

征!手术因素等与患者预后相关$

%&'"

%

" 已有研究表明

同时性肝转移!结肠癌合并其他脏器转移!肝转移瘤

切除术!高水平结直肠癌肿瘤标志物!肝转移数量!

新辅助治疗及辅助治疗方案等会影响患者预后" 但

目前有关异时性肝转移患者预后的影响因素报道较

少"本研究对
$#

例结直肠癌异时性肝转移术后患者

的临床资料进行回顾性分析# 探讨多个临床因素与

患者预后的关系# 期望为结直肠癌肝转移患者的个

体化!综合化治疗方案提供参考"

'

资料与方法

!"!

一般资料

回顾性收集并分析
!"'(

年
#

月至
!"!'

年
$

月

在中国医学科学院肿瘤医院
)

国家癌症中心接受手

术治疗的结直肠癌异时性肝转移患者的临床数据"

纳入标准&'

'

(原发病变经病理学检查诊断为结直肠

腺癌)'

!

(肝脏病变经病理学检查诊断为结直肠癌肝

转移)'

*

(异时性肝转移患者'结直肠癌根治术后
$

个月以上发现肝转移瘤()'

(

( 接受结直肠癌根治

性手术)'

+

( 经过多学科讨论确定肝转移瘤可切除

或治疗后可切除# 并接受肝转移瘤切除手术)'

$

(临

床病理资料和随访资料完整" 排除标准&'

'

(同时性

肝转移患者 '结直肠癌根治术前或术后
$

个月以内

发现肝转移瘤()'

!

( 未接受结直肠癌根治性手术)

'

*

(未接受肝转移瘤切除术)'

(

(肠穿孔!梗阻或行急

诊手术的患者)'

+

(临床病理资料或随访资料不完整"

本研究经中国医学科学院肿瘤医院伦理委员会批准#

按照*赫尔辛基宣言+和*临床研究伦理指南+进行"所

有患者均签署书面知情同意书'
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本研究共纳入
$#

例结直肠癌异时性肝转移术

后患者 # 其中男性
*+

例 '

+'1+2

(# 女性
**

例

'

(#3+2

()年龄
!$"

岁
('

例'

$%1*2

()肝转移肿瘤直

径
!* 45 !*

例)结肠恶性肿瘤
*(
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(#直肠恶

性肿瘤
*+
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分析指标

收集患者的临床病理资料# 包括性别! 年龄!
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!

->?

水平!原发灶肿瘤位置!肿瘤分化程度!肿

瘤原发灶初始分期! 术中检出淋巴结数量! 神经侵

犯!脉管瘤栓!肝转移瘤大小!肝转移瘤数目!患者基

础疾病'包括高血压!糖尿病!肺部疾病等(!术后并

发症'包括吻合口瘘!腹腔感染!腹腔出血!肠梗阻等(!

结肠癌术后辅助化疗!肝转移后化疗!肝转移后生存时

间" 按照肿瘤分期采用美国癌症联合委员会
@?A--
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第
#
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B

分期系统#对初次诊断患者进行分期$
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治疗方法

所有患者均接受结直肠癌根治性手术# 根据术

后病理结果#有
+$

例患者接受化疗#主要以奥沙利

铂或氟尿嘧啶为主"异时性肝转移确诊后#经过多学

科讨论肝转移瘤可切除或治疗后可切除# 所有患者

均接受肝转移瘤切除手术#

!"

例患者在肝转移瘤切

除后接受化疗"

!"%

随 访

本研究的研究终点为术后总生存期
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定义为肝转移瘤确诊至患者死亡!

失访或至随访结束时间 '

!"!'

年
'!

月(" 所有患者

术后前
!

年每
*

个月随访
'

次# 随后
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年每
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个月

随访
'

次"术后复查内容包括体格检查!肿瘤标志物

@->?

和
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!胸部!腹部和盆腔
-6

扫描#必要时

进行结肠镜检查"

!"&

统计学处理

采用
JKJJ !+L"

统计学软件分析数据 # 利用

ME7NOK7P KEHF5K#L"

软件画图" 计数资料分析采用
!

!

检验) 利用
-CQ

风险比例回归模型进行单因素和多

因素分析筛选总生存的独立危险因素)采用
R7N97S!

<:H:E

法进行生存分析 #

TCU!E7SV

检验比较生存差

异"

KW"1"+

为差异有统计学意义"

!

结 果

#"!

预后影响因素的单因素和多因素分析

对纳入的
$#

例患者进行单因素分析发现#
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分
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" 是异

时性肝转移患者总生存的独立危险因素
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生存情况

进一步的生存分析结果显示#肝转移瘤

直径
!I 3K

患者的
>

年总体生存率为
#"8HC]

#

肝转移瘤直径
!I 3K

患者的
>

年总体生存

率为
!>8"C]

!

Y="8""I

"!

J/4'(0 CE

"% 单发肝

转移瘤患者的
>

年总生存率为
ML8!$]

#多发

肝转移瘤患者的
>

年总生存率
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Y=

"8""C
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讨 论

结直肠癌是一种常见的消化系统恶性

肿瘤#许多患者诊断时即为晚期% 远处转移

是结直肠癌死亡的主要原因&

CI

'

% 肝脏内血液

供应较为丰富#因此结直肠癌远处转移最常

见于肝脏 &

C!

'

% 目前#肝转移患者治疗仍然以

外科手术为主# 外科治疗可延长患者生存

期(改善患者预后% 符合手术指征的结直肠

癌肝转移患者# 提倡规范化的外科治疗 &

CL

'

%

随着外科手术和多学科综合治疗水平的提

高#可切除性肝转移瘤的概念不断更新% 手

术切除的最新概念是$!

C

" 所有肝脏转移性

病变均可切除)!

!

"切除后剩余肝体积大于

原体积的
I"]

)!

I

"肝外转移病灶也可被切除%

主流观点认为# 如果肝脏剩余功能可代偿#

应尽可能扩大手术切除范围&

C>

'

% 需要注意的

是# 肝转移患者应获得根治性外科治疗)对

于无法获得根治效果的肝转移患者#可考虑

全身治疗和局部治疗#也可获得较长的生存

期&

C$

'

% 多数研究主要关注同时性肝转移患者

的生存预后#而针对异时性肝转移的研究报

道较少% 本研究回顾性分析结直肠癌异时性

肝转移患者的预后因素#为进一步的临床研

究提供理论基础%

单因素及多因素分析发现#转移瘤数量

是影响肝转移患者的独立预后因素#这与之

前的研究结果一致&

CM^C#

'

% 生存分析也证明#转

移瘤数量是影响患者总体生存的重要因素%

#$%&' ( )&*+*,-.$/0-&-1*,$& 2'$/34'5 -2 67 .$/*'+/5 8*/0 &*9'4

:'/$5/$5*5 24-: ,-&-4',/$& ,$+,'4;+

!

<

"

=
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-1

$通过对同时性肝

转移患者进行多因素分析

得到了相似结论%肝转移病

灶的数量是肝转移患者的

独立预后因素&

OE,HG+'9

等#

-$

$

也证实了多发性肝转移患

者较单发患者预后更差%肝

转移数量对患者预后造成

不良影响& 虽然大多数的研

究都认为肝转移数量是结

直肠癌肝转移患者的独立

预后因素%但是各个研究针

对转移瘤数量的临界值却

存有争议& 目前分别有研究

者报道了
-

个以上%

!

个以上%

或者
J

个以上的转移病灶

才会造成较差预后 #

-J

%

!"X!-

$

&

这些差异%可能是每个研究

中的患者数量'分组及入组

标准不同导致的& 本研究纳

入的患者均为异时性肝转

移%生存分析结果表明肝转

移瘤数量超过
-

个的肿瘤

患者术后
:

年生存率显著下

降& 所以%多发性肝转移患

者应经过多学科讨论制订治

疗方案%改善患者预后&

除肝转移瘤数量以外%

本研究发现转移瘤大小也

是影响患者预后的重要因

素&

W+=+)H+

等#

!!

$通过对肿瘤

患者特异性生存及复发的

多因素分析%证实肿瘤预后

与转移瘤大小显著相关&

YHE

等 #

!4

$分析肝转移瘤患者临

床预后因素的研究也获得

了一致的结果& 但是%影响

结直肠癌肝转移患者预后

的转移瘤直径的临界值%各

研究并没有达成共识& 有研

究认为
Z: F0

的病灶预后较

!"#$% & '()*"+)",% "(- ./$,)*"+)",% 012 +%3+%44)1( "("$54)4 16 714,17%+",)*% 7+13(14)4

)( 7",)%(,4 8),9 $)*%+ .%,"4,"4)4 61+. :1$1+%:,"$ :"(:%+

:"-
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差! 另有研究表明
# 3:

转移瘤直径应该作为临界

点"

!;<!=

#

$ 临界点的差异主要是由于患者接受的治疗

方案及自身的肿瘤耐药性差异导致! 也可能是研究

中结肠癌与直肠癌患者所占比例不同导致的$ 虽然

对于转移瘤直径临界点的定义略有不同! 但是多数

研究证明了肿瘤直径大小是结直肠癌肝转移瘤患者

的重要预后因素$ 既往发表的多数研究将直径
> 3:

作为定义肝转移瘤大小的临界值!因此!本研究在分

析异时性肝转移瘤患者的临床病理特征时!也参考

了这一标准$ 研究结果表明! 异时性肝转移瘤直

径
!> 3:

的结直肠癌患者!应在术前接受新辅助治

疗!待转移瘤缩小后再行手术治疗!这可能有助于改

善患者的肿瘤预后!延长生存期$

本研究回顾性收集异时性肝转移患者的临床病

理数据! 发现单发肝转移瘤和转移瘤直径
?> 3:

的

异时性肝转移患者预后更好! 为后续的临床研究提

供了理论依据$
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