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揖摘要铱 目的 探究射频消融术渊RFA冤联合肝动脉栓塞化疗术渊TACE冤及西妥昔单抗渊cetuximab冤
治疗结直肠癌肝转移的临床疗效遥 方法 回顾性分析 2010年 1月要2014 年 1月 49例结直肠癌肝转移
患者袁分为治疗组渊RFA+TACE+cetuximab冤23例和对照组渊TACE+cetuximab冤26例袁观察两组患者治疗后
实体瘤疗效尧1年总生存率渊OS冤尧1年无进展生存率渊PFS冤及不良反应的情况遥 结果 治疗组的完全缓解

率达到 73.9%渊17/23冤袁明显优于对照组的 26.9%渊7/26冤袁差异有统计学意义渊P约0.05冤遥治疗组及对照组的
OS差异无统计学意义渊P跃0.05冤曰但治疗组的 1年 PFS为 52.2%袁优于对照组的 23.1%袁差异有统计学意
义渊P约0.05冤遥 结论 对于无法手术的结直肠癌肝转移患者袁RFA联合 TACE及西妥昔单抗治疗的近期疗
效及 1年 PFS优于单纯 TACE联合西妥昔单抗治疗袁具有肿瘤完全坏死率高尧肝内复发率低的优点遥
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揖Abstract铱 Objective To evaluate the clinical efficacy of radiofrequency ablation 渊RFA冤 therapy

combined with transcatheter artery chemoembolization 渊TACE冤 and cetuximab for hepatic metastases from
colorectal carcinoma. Methods The clinical data of 49 cases with hepatic metastasis from colorectal
carcinoma袁 who were admitted to authors爷 hospital during the period from January 2010 to January 2014袁
were retrospectively analyzed. Based on the therapeutic scheme the patients were divided into the treatment
group 渊using RFA+TACE+cetuximab冤 and the control group 渊TACE+cetuximab冤. The therapeutic effect of
solid tumor袁 one蛳year overall survival 渊OS冤袁 one蛳year progression free survival 渊PFS冤 and adverse reactions
of the two groups were recorded袁 and the results were compared between the two groups. Results The
complete remission rate of the treatment group was 73.9%袁 which was obviously higher than 26.9% of the
control group曰 the difference was statistically significant 渊P<0.05冤. No statistically significant difference in
one蛳year OS existed between the two groups 渊P>0.05冤曰 one蛳year PFS of the treatment group was 52.2%袁
which was obviously better than 23.1% of the control group袁 and the difference was statistically significant
渊P <0.05冤. Conclusion For the treatment of inoperable hepatic metastases from colorectal carcinoma袁
RFA combined with TACE and cetuximab is superior to TACE plus cetuximab in aspects of short蛳term effect
and one蛳year PFS袁 besides袁 this therapy carries higher complete tumor necrosis rate and lower intrahepatic
recurrence rate.渊允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造袁 圆园员6袁 圆5院 129鄄133冤

揖Key words铱 hepatic metastasis from colorectal cancer曰 radiofrequency ablation曰 hepatic artery
chemoembolization曰 cetuximab

窑肿瘤介入 栽怎皂燥则 蚤灶贼藻则增藻灶贼蚤燥灶窑
129要 要



介入放射学杂志 圆园员6年 2月第 圆5卷第 2期 允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造 圆园员6袁 灾燥造援圆5袁 晕燥援2

全球每年有 100万人被诊断为结直肠癌遥 结直
肠癌最常见的远处转移为肝脏转移 渊colorectal
cancer liver metastasis冤袁约 50%患者会发生肝转移袁
并常因肝功能衰竭尧梗阻性黄疸等原因死亡咱1暂遥外科
手术是治疗结直肠癌肝转移的首选疗法袁经手术治
疗的患者 5年生存率可达到 50%遥 然而大多数患者
由于发现时间较晚而失去了手术治疗的机会袁只有
10%耀15%患者可以接受手术治疗遥对于不能手术的
结直肠癌肝转移患者目前广泛采用的是以化疗为

主的全身治疗和以肝动脉化疗栓塞术渊TACE冤为主
的局部治疗遥 近年来袁随着医疗仪器性能的进步及
非血管介入技术的成熟袁经皮射频消融术渊RFA冤成
为了临床治疗肝癌的选择袁能够达到肝脏癌灶完全
清除的治疗效果遥 而在全身治疗方面袁西妥昔单抗
渊cetuximab冤等以单克隆抗体为主的靶向药物的使
用也使得结直肠癌患者的生存期显著延长遥 本研究
回顾性分析了我院 2010要2014 年 49 例结直肠癌
肝转移患者袁主要目的在于观察 RFA联合肝动脉化
疗栓塞及西妥昔单抗治疗结直肠癌肝转移患者的

临床疗效遥

1 材料与方法

1.1 一般资料

收集从 2010年 1月要要要2014 年 1月在我院治
疗的结直肠癌肝转移患者袁符合下列入组标准的患
者被纳入本研究院淤原发灶通过病理确诊为结直肠
癌并已切除袁 影像学表现为典型的结直肠癌肝转
移曰 于肝脏转移病灶经评估不适于外科手术切除曰
盂对肝脏病灶接受 TACE或 TACE+RFA 的局部治
疗袁手术前及术后随访期间进行影像学评估渊CT增
强扫描或 MRI冤曰 榆经病理确诊为 KRAS基因野生
型 袁 接受含西妥昔单抗治疗在内的全身治疗
渊cetuximab+FOLFIRI方案或 cetuximab+mFOLFOX6
方案冤袁未曾接受过含除西妥昔单抗以外的其他单
克隆抗体在内的全身治疗遥 排除标准院 淤肝功能
Child蛳Pugh 分级为 C级曰 于血常规检查血小板计
数约50伊109/L者曰盂妊娠尧哺乳期患者曰榆精神异常或
因其他原因不能配合治疗的患者遥 经选择符合上述
条件的患者共 49例袁分为 RFA+TACE+含cetuximab
全身治疗渊治疗组冤23例袁TACE+含 cetuximab全身
治疗渊对照组冤26例遥其中男 23例尧女 26例曰年龄为
49耀71岁袁平均为 60.5岁曰结直肠癌肝转移灶共 77
个袁 其中 47 个结节臆3.0 cm曰49例患者肝功能
Child蛳Pugh 分级 A 级 39例尧B 级 10例遥 两组患者

在年龄尧病理分型尧病灶大小以及肝功能分级等一
般资料方面比较差异无统计学意义渊P跃0.05冤袁具有
可比性袁见表 1遥所有患者治疗前签署知情同意书并
符合伦理学要求遥

1.2 方法

1.2.1 治疗方法 治疗组与对照组的所有患者皆

规律接受西妥昔单抗联合 mFOLFOX6 或 FOLFIRI
在内的全身治疗遥西妥昔单抗用法院首次 400 mg/m2袁
静脉滴注 120 min袁后续每周 250 mg/m2袁静脉滴注
60 min袁每周给药 1 次或双周方案院500 mg/m2袁2 周
重复 1 次遥 每次使用西妥昔单抗前常规预处理袁给
与抗组胺药物肌内注射袁 地塞米松 10 mg 静脉推
注遥 mFOLFOX6方案院奥沙利铂渊L蛳OHP冤 85 mg/m2袁
d1袁亚叶酸钙渊CF冤400 mg/m2袁d1袁氟尿嘧啶渊5蛳FU冤
400 mg/m2袁静脉推注袁d1袁5蛳FU 2.4 mg/m2静脉泵入
46 h袁d1尧2袁2 周重复 1 次遥 FOLFIRI 方案院伊立替
康渊CPT蛳11冤180 mg/m2袁d1袁CF400 mg/m2袁d1袁5蛳FU
400 mg/m2袁 静脉推注 d1袁5蛳FU 2.4 mg/m2静脉泵入
46 h袁d1尧2袁2 周重复 1 次袁每 4 周评价疗效遥

对照组在接受含西妥昔单抗的全身治疗基础

上袁根据疾病进展情况袁对肝脏转移灶行 TACE 治
疗遥 TACE在局部浸润麻醉下进行袁患者取仰卧位袁
穿刺前常规消毒皮肤袁 铺洞巾袁2%利多卡因局部浸
润麻醉遥 在腹股沟韧带下 1耀2 cm股动脉搏动最强
处进行穿刺遥 采用 Seldinger技术袁经皮股动脉穿刺
进入导管遥常规使用 5 F导管袁必要时可使用 3 F微
导管同轴超选择性插管袁根据转移瘤的部位将导管
选择进入肝左或肝右动脉或其分支袁进行化学栓塞

表 1 两组患者基本临床特征

参数 治疗组 对照组 P值
例数 23 26
平均年龄/岁 59.9 61.0 0.477
性别/例
男 11 15 0.490
女 12 11

原发灶/例
结肠 18 18 0.475
直肠 5 8
肿瘤数目/例 1.6依0.70 1.6依0.69 0.949
肿瘤直径/cm

臆3 23 24 0.631
跃3 13 17

肝功能Child蛳Pugh分级/例
A 20 19 0.229
B 3 7
全身治疗方案/例

cetuximab+FOLFIRI 15 20 0.365
cetuximab+mFOLFOX6 8 6
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术遥 常用化疗药物有 5蛳Fu 500耀1 000 mg尧表阿霉素
10耀20 mg尧丝裂霉素 4耀6 mg袁栓塞剂为超液化碘油
5耀15 ml遥 将化疗药物及栓赛剂充分混匀形成乳剂袁
在 X线电视监护下缓慢注入遥 每次治疗间隔不小于
6周遥

治疗组的患者均先行 TACE治疗袁4周内再接
受 RFA治疗遥 RFA在局部浸润麻醉+静脉全麻下进
行遥 所有的 RFA治疗都通过飞利浦 Brilliance64排
螺旋 CT进行引导遥 RFA治疗仪器使用美国Covidien
Iic公司生产的 Cool蛳Tip射频系统 CTRF220袁 其射
频频率为 480 kHz袁射频功率为 0~200 W袁消融针使
用单束 ACT1530遥根据 CT 片所示病变部位袁决定患
者取仰卧位尧俯卧位或侧卧位袁并在 CT 扫描定位下
选择穿刺点和进针方向袁在皮肤表面定位标记遥 常
规消毒皮肤袁 铺洞巾袁2%利多卡因局部浸润麻醉至
肝脏包膜袁应用消融穿刺针沿 CT确定的部位袁根据
CT确定的角度尧方向穿刺到病变中心位置遥 射频治
疗条件设定中心温度 90 益袁 消融时间为每点次持
续 10 min遥 若肿瘤直径臆 3.0 cm袁行 1点次热消融
治疗曰若跃 3.0 cm袁则根据肿瘤的形状尧大小及位置
制定多点重叠消融的方案遥CT下显示消融范围超出
肿瘤 0.5 cm则认为消融完毕袁随后对针道进行电凝
以避免出血和针道种植性转移遥 术后予以积极抗炎
对症处理遥
1.2.2 疗效评价

1.2.2.1 近期疗效评价院 在接受治疗过程中袁 完成

RFA 或 TACE 治疗结束的第 4 周进行增强 CT 扫
描确定病灶活性情况并根据改良实体瘤疗效评价

标准 渊modified response evaluation criteria in solid
tumors袁mRECIST冤咱2暂评价疗效遥 mRECIST标准要求
测量增强区域为准袁肿瘤完全缓解渊CR冤动脉增强期
所有病灶无增强袁部分缓解渊PR冤和进展渊PD冤分别为
动脉期对比增强病灶直径之和至少缩小 30%或增
加 20%袁既不符合 PR也不符合 PD属于稳定渊SD冤遥
1.2.2.2 远期疗效评价院至少随访 1年袁主要终点指
标为 1年总生存率渊OS冤及无进展生存率渊PFS冤遥
1.2.2.3 术后并发症情况遥
1.3 统计学分析

应用 SPSS 19.0 软件对所有数据进行统计学分
析袁以 P约0.05 为差异有统计学意义遥 计量资料用均
数依标准差渊曾 依 泽冤表示袁两组比较用 t检验袁统计前
经方差齐性检验遥 采用 Fisher检验比较计数资料的
分布差异遥 生存率采用 Kaplan蛳Meier法计算遥

2 结果

2.1 近期疗效评价

患者治疗结束后的第 4周进行增强 CT扫描评
价疗效袁根据 mRECIST标准袁治疗组 CR 17 例尧PR
6例渊图 1冤曰对照组 CR 7例尧PR 16例袁SD 3例遥治疗
组的完全缓解率明显优于对照组袁经 SPSS 统计软

件 字2检验差异有统计学意义渊P约0.05冤遥
2.2 远期疗效评价

患者生存率经 Kaplan蛳Meier方法计算袁随访结
果显示袁治疗组及对照组的 1年生存率分别为 82.6%
和 73.1%袁差异无统计学意义渊P跃0.05冤曰但治疗组的
1年 PFS为 52.2%袁优于对照组的 23.1%袁差异有统

计学意义渊P约0.05冤遥
2.3 术后并发症

两组患者术后发热尧纳差及疼痛的不良反应较
为常见袁持续时间不一袁经对症处理后皆可好转遥 无
血管损伤内出血及消化道出血病例袁 无围手术期
死亡遥

淤治疗前 CT增强扫描显示病灶动脉期明显强化渊尹冤曰于RFA治疗病灶曰盂RFA 4周后复查 CT增强扫描显示病灶完全消融
渊尹冤袁疗效评价为完全缓解渊CR冤

图 1 RFA治疗 4周后疗效评价为完全缓解
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3 讨论

在结直肠癌肝转移的一尧二线治疗中袁西妥昔
单抗无论是联合以伊立替康还是以奥沙利铂为主

的化疗方案均可取得较高的有效率和良好的远期

生存率咱3暂遥 TACE可缩小肿瘤体积袁抑制肿瘤生长袁
是结直肠癌肝转移患者常用的局部治疗手段 咱4暂遥
TACE联合单克隆抗体等靶向药物治疗结直肠癌肝
转移能延长患者生存期袁提高患者的生活质量咱5暂遥而
RFA安全可靠袁不良反应小袁也是结直肠癌肝转移
的有效疗法之一咱6蛳7暂遥本研究把含西妥昔单抗的全身
治疗与 RFA尧TACE等局部治疗方案相结合袁明显提
高了晚期结直肠癌肝转移的患者的治疗效果遥

尽管治疗组与对照组治疗后皆能达到较高的

肿瘤坏死总有效率渊CR+PR冤袁分别为 100%渊23/23冤
和 88.5%渊23/26冤袁但治疗组的完全缓解率渊CR冤达到
73.9%渊17/23冤袁明显优于对照组的 26.9%渊7/26冤遥 而
在远期疗效方面袁治疗组的 1年 PFS达到 52.2%袁也
明显优于对照组的 23.1%遥 考虑到含西妥昔单抗的
全身治疗本身就能显著延长患者的生存期袁两组的
1年 OS并没有显著性差异袁在后续研究中应该延长
随访时间以更加明确 RFA对结直肠癌肝转移患者
生存率的影响遥

RFA的出现为结直肠癌肝转移提供了新的治
疗方式选择袁 对于直径臆3 cm单个转移灶袁RFA可
取得与手术切除相似的治疗效果咱8暂遥 对不宜手术的
结直肠癌肝转移患者袁RFA与 TACE的联合应用是
现今的主要趋势咱9暂遥 在局部治疗方面袁RFA与 TACE
治疗两者相辅相成院淤由于肝转移瘤具有肝动脉和
门静脉的双重血供袁单纯 TACE常难以取得满意疗
效遥 于对于乏血供的肿瘤袁TACE的治疗效果较差袁
而 RFA因为风险过大袁不适于治疗邻近大血管或重
要脏器的肿瘤遥 两者结合可以互相补足彼此的不足
之处袁更好地控制肿瘤进展遥 盂TACE后由于碘油积
聚袁更易于 RFA治疗时准确定位遥 榆RFA理论上可
以彻底杀灭肝内转移病灶袁经过 RFA治疗可以降低
肝内复发率袁减少 TACE 次数袁更有利于提高患者
的生活质量遥

虽然对于不可切除的仅有肝转移的结直肠癌

患者袁目前的标准治疗模式是化疗联合靶向药物的
全身治疗遥 然而根据 Ruers 等咱10暂的 EORTC 40004/
CLOCC研究袁2012 年已报告的首要研究终点中就
已指出袁30个月的 OS在全身治疗联合 RFA组明显
延长遥 在 2015年的 ASCO渊美国临床肿瘤学会冤会
议报告了随访 9.7年的长期生存数据袁结果提示袁联

合 RFA组的中位 OS期为 45.6个月袁明显优于仅化
疗组的 40.5个月咱11暂遥赵明等咱12暂的研究也指出袁RFA联
合化疗及靶向治疗药物使得患者生存期得到了延

长遥 这证明了全身治疗联合局部治疗可以改善患者
的临床预后袁在临床治疗当中具有重要的意义遥

西妥昔单抗针对肿瘤患者 KRAS 基因检测为
野生型群组是有效的遥 近年临床又推出了新的靶向
药贝伐单抗渊bevacizumab冤袁能明显抑制肿瘤新生血
管生成袁减少肿瘤的血供尧氧供和营养物质供应而
达到抑制肿瘤生存咱13暂遥 Heinemann等咱14暂的 Fire蛳3研
究表明院西妥昔单抗+FOLFIRI渊即伊立替康尧5FU和
LV方案冤相比贝伐单抗+FOLFIRI更能延长患者的
生存期袁对于 KRAS+BRAF双野生型的患者一线治
疗应该首选西妥昔单抗+FOLFIRI遥所以本文在设计
实验的时候选用了西妥昔单抗作为全身治疗中的

靶向药方案遥 且西妥昔单抗与贝伐单抗两者抗肿瘤
机制不同袁在其中一种单抗耐药的时候袁替换另一
种单抗仍能展现出一定疗效遥 在临床治疗过程中袁
应该根据患者的基因分型等具体情况选用最适合

患者的靶向治疗药物及局部治疗方案遥
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肝素是预防及治疗血栓形成性疾病最常应用的药物之

一袁其少见但严重的并发症是血小板减少袁即肝素诱发的血
小板减少症渊heparin蛳induced thrombocytopenia袁 HIT冤遥 HIT以
血小板减少合并或不合并动静脉血栓形成为主要特征袁具有
较高的致残率及致死率袁 临床中应给予足够的认识及重视遥
本文通过回顾病例并对相关文献进行复习袁希望能够引起广
大介入医师的关注袁以免误诊尧延误治疗遥

1 临床资料

患者女袁43岁袁因野右下肢肿胀伴疼痛3个月袁胸痛尧胸闷
6 d冶以野淤急性肺栓塞于下肢深静脉血栓形成渊DVT冤冶由当
地医院转入我院遥入院体检院心率75次/min袁呼吸24次/min袁双

肺可闻及干湿啰音袁右下肢压凹性水肿遥实验室检查院血小板
渊PLT冤计数121伊109/L咱参考范围院渊100耀300冤伊109/L暂袁凝血酶
原时间渊PT冤34 s渊参考范围院9.6 s耀14 s冤袁国际正常化比值
渊INR冤1.9渊参考范围院0.8耀1.2冤袁D-二聚体8.20 滋g/ml渊参考范
围院0耀0.3 滋g/ml冤遥 肺动脉CTA院右肺上尧下动脉及左肺上尧下
动脉管腔内均可见多发不规则低密度充盈缺损袁提示两肺多
发栓塞遥 下肢彩色多普勒超声渊超声冤示院右侧股总静脉至胫
后静脉血栓形成遥 心脏彩超院右心大袁三尖瓣中量返流袁肺动
脉高压渊53 mmHg冤遥 于入院后第3天行野下腔静脉尧右下肢深
静脉造影袁肺动脉造影搅拌溶栓及下腔静脉滤器置入并右下
肢深静脉留管术冶袁术后常规应用低分子肝素尧华法林尧尿激
酶等抗凝溶栓遥入院后第7天复查院PLT 93伊109/L袁PT 41.70 s袁
INR 3.6袁D-二聚体5.40 滋g/ml遥 此时患者血小板已有下降趋
势袁但并未引起我们的重视袁考虑到INR值已经超过目标值
高限袁我们还是停用了低分子肝素遥第9天再次复查袁PLT 45伊
109/L袁PT 34.60 s袁INR 3.16袁D-二聚体1.027 滋g/ml遥 患者胸
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