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卵巢癌腹腔热灌注化疗的研究进展 
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摘要：卵巢癌是最常见的妇科恶性肿瘤，其发病率在女性恶性肿瘤中居第三位，病死率居妇科恶性肿瘤之首，此病发现时多数已为中晚期，

且大多数晚期卵巢癌患者常伴随腹腔转移及腹腔积液，严重影响了临床治疗效果。常规的手术与化疗相结合的方式无法保证化疗药物的最

高血药浓度作用时间,不能达到明显延长生存期的目的。因此腹腔热灌注化疗作为原有治疗方法的另一种选择，越来越受到临床的关注。本

文对腹腔热灌注化疗在晚期卵巢癌的应用做一综述，为临床治疗提供指导。 
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Abstract: ovarian cancer is the most common gynecologic malignant tumor. The incidence rate of ovarian cancer is the third in the female ge

nital malignant tumor, and the mortality rate is the first in the gynecologic malignant tumor, therefore, most patients with advanced ovarian c

ancer were found to be in middle or advanced stage, and most patients with advanced ovarian cancer were accompanied by peritoneal metast

asis and ascites, which seriously affected the clinical therapeutic effect. Conventional surgery combined with chemotherapy can not guarantee t

he maximum blood concentration of chemotherapeutic drugs action time, can not play a long-term treatment, can not achieve a significant ext

ension of survival purposes. Therefore, intraperitoneal hyperthermic perfusion chemotherapy as an alternative to the original treatment, more an

d more clinical attention. This article reviews the application of intraperitoneal hyperthermic chemotherapy in advanced ovarian cancer to prov

ide guidance for clinical treatment. 

 

卵巢癌是妇科常见的恶性肿瘤，预后差，死亡率高。其具体病

因尚不清楚，但可能与遗产因素、年龄、生殖、生活环境和情绪因

素有关。[1] 近年来，卵巢癌的发病率呈上升趋势，由于该病没有具

体的临床表现，超过 70%的卵巢癌在进展到 III 或 IV 期后才被诊断

出来。由于大多数患者可能处于晚期（III 至 IV），症状变得明显，

导致治疗时间缩短。因此，治疗成功率极低，只能采用姑息性化疗

来控制病情，缓解或改善患者症状，尽可能提高生活质量，延长生

存时间。世界范围内还没有可以治疗卵巢癌的有效药物，因此目前

治疗晚期卵巢癌主要是采用最大限度的肿瘤减灭术联合术后

化疗。然而，并不是所有晚期卵巢癌患者在细胞减灭术后都能获得

满意的临床效果，而且大多数患者的长期疗效较差。研究表明，卵

巢癌的扩散和转移很容易发生，这通常是局限于患者腹腔的生物学

特征，腹部恶性肿瘤的治疗效果与腹膜转移密切相关。通过控制腹

膜转移，患者的长期生存率可以延长，生活质量可以得到有效改善。
[2]如何有效控制恶性肿瘤患者的腹膜转移是一个关键问题，也是肿

瘤临床治疗面临的挑战。Robert Dedrick[3]提出了关于腹腔内给药治

疗的理论框架，提出腹腔内给药的方法可提高治疗的有效性，但组

织渗透深度仍然非常有限，由于肿瘤细胞具有不耐热的特点，

因此腹腔热灌注化疗逐渐应用到临床中，成为治疗卵巢癌患者

的新的化疗方式。 

1、HIPEC 作用机制 

腹腔热灌注化疗(HIPEC)是将热灌注的高温与化疗的方

法相结合，由于肿瘤组织和正常组织对温度的耐受存在差异

性,因此通过热灌注的热效应可以增强化疗药物的渗透性，可

以增加对肿瘤细胞的直接杀伤作用。 

HIPEC 预防和治疗肿瘤腹膜腔转移的可能机制包括： 

1.1 肿瘤细胞在 43℃下持续 1 小时将会受到不可逆转的损伤。

然而，正常组织可以耐受 47˚C 的高温超过 1 小时。[4]因此，HIPEC

可以通过热效应可以选择性地杀死癌细胞，但不会影响人体的正常

组织。 

1.2 热效应提高肿瘤细胞膜和血管的通透性，增强化疗药物的

渗透性，减少肿瘤细胞对化疗药物的排泄，从而增加化疗药物在肿

瘤细胞中的浓度；[5] 

1.3 热疗可诱导肿瘤细胞凋亡，刺激表达多种热休克蛋白，热

休克蛋白作为自然杀伤细胞的受体，抑制血管生成，激活自身免疫

系统，产生抗肿瘤效应，又通过干扰蛋白质折叠而改变多种细胞功

能，引起肿瘤细胞蛋白变性，阻断肿瘤细胞生长的条件，从而杀死

肿瘤细胞； [6-7] 

1.4 灌注的化疗方式在流动过程中可导致肿瘤细胞失活、凋亡；
[8] 

1.5 热疗在治疗过程中对肿瘤细胞进行冲刷，可减少肿瘤细胞

的粘附性，使肿瘤细胞游离，提高治疗效果； 

1.6 热效应可干 扰肿瘤细胞代谢，引起肿瘤细胞缺氧，加重

DNA 损伤，激活体内的巨噬细胞及溶酶体，杀死 S 期和 M 期细胞，

使细胞产生凋亡，阻止肿瘤细胞生长； 

1.7 热疗与化疗相结合，具有协同作用，增加肿瘤药物对组织

的穿透深度，提高肿瘤组织对化疗药物的敏感度，提高肿瘤治疗的

局部控制率。 

2、临床疗效 

1980 年，Spratt 等人首次提出将肿瘤细胞减灭术（CRS）和腹

腔热灌注化疗（HIPEC）联合治疗的方法在治疗胃肠道恶性肿瘤腹

膜种植和控制恶性腹水等方面具备良好效果，此后国内外学者也将

卵巢恶性肿瘤的治疗放到了腹腔热灌注化疗的身上。 

van Driel]等人于 2018 年在《新英格兰医学杂志》上发表了首个

关于卵巢恶性肿瘤中使用 HIPEC 的一项多中心、随机、开放的 III

期随机对照试验，该研究指出，与单纯手术相比，在完全或最佳间

隔期的细胞减少手术中加入 HIPEC 可延长中位无复发生存期 3.5 个

月，延长中位总生存期 11.8 个月。2012 年，Ansaloni 等人发表的一

项关于 HIPEC 的前瞻性的 II 期研究，该研究指出患者在初次治疗

中加入 HIPEC，平均复发时间得到延长，达到完全细胞减少患者的

预后得到改善，提高了患者的生存率。Cascales Campos 等人的一项

回顾性研究中，接受肿瘤细胞减灭术和 HIPEC 的患者的 3 年无病

生存率为 63％，而只接受肿瘤细胞减灭术的患者 3 年无病生存率为

18%，由此可见手术后加入 HIPEC 可显著提高患者的生存率。2012

年，西班牙的一项研究同样指出，在接受细胞减灭术后给予 HIPEC

治疗，显著提高了患者在一年和三年后的无病生存率（81%和 63%

与 66%和 18%相比，p<0.01）。 

关于复发性的卵巢恶性肿瘤，HIPEC 依旧具备良好的临床疗

效，提高患者的生存期，改善患者的预后，延长患者的寿命。2015

年，Spiliotis 等人发表了首个关于复发性卵巢癌和 HIPEC 的随机对

照试验。在 IIIc/IV 期疾病中，HIPEC 组的存活率分别为 26.9 个月

/26.4 个月，而非 HIPEC 的存活率则为 14.2 个月/11.9 个月，差异均

具有统计学意义。在 HIPEC 组中，腹膜癌指数（PCI）≤ 15 的生 
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存期为 30.4 个月，而 PCI＞15 为 21.5 个月。在非 HIPEC 的组中，

PCI ≤15 的存活期为 15.4 个月，PCI＞15 的存活期为 9.2 个月

（p=0.012）。Le Brun[等人的一项队列研究，研究对象是卵巢恶性肿

瘤首次铂敏感复发的患者。所有患者均接受了完全细胞减灭术。23

名患者接受了手术和 HIPEC 治疗，19 名患者仅接受了手术治疗。

HIPEC 组 4 年总生存率为 76%，仅接受手术治疗的 4 年总生存率为

19%（p=0.013），差异具有统计学意义。 

3、结语与展望 

综上，卵巢癌因其发病隐匿、恶性程度高，治疗困难已成为妇

科肿瘤的治疗难题。目前已有相关研究证实腹腔热灌注化疗治疗卵

巢癌的有效性，有良好的临床效果，但由于样本数量少及详细治疗

方案的差距，因此在未来尚需开展前瞻性、多中心、大样本的研究

数据来探索其疗效和安全性，为临床治疗提供指导。 
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