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■背景资料
乳腺癌是女性最
好发的恶性肿瘤, 
晚期乳腺癌易发
生其他器官转移. 
近年来 ,  射频消
融(radiofrequency 
ablation, RFA)因
其具有安全性、
对肝功能损伤小
等优点已被广泛
适用于治疗肝脏
肿瘤 ,  对于符合
RFA治疗适应证
的 乳 腺 癌 肝 转
移(breast cancer 
liver metastases, 
B C L M ) 患 者 , 
RFA治疗是一种
安全有效的治疗
手段.
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Abstract
Breast cancer is a malignant tumor with the 
highest morbidity and mortality for women. 
The predilection sites for metastasis of breast 
cancer include the bone, lung, and liver. Over 
half of breast cancer patients diagnosed with 
a metastatic disease develop breast cancer 
liver metastases (BCLM). Once liver metastasis 
occurs, the treatment wil l become very 
difficult. This review discusses the local control 
of BCLM using radiofrequency ablation (RFA) 
and evaluates the role of RFA in the treatment 
of BCLM.
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摘要

乳腺癌是女性发病率和死亡率最高的恶
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■研发前沿
随着RFA技术的
进步 ,  为RFA治
疗BCLM提供了
更多机会 .  其中
BCLM的疾病进
展迅猛 ,  治疗后
容易复发成为研
究重点.

性肿瘤. 乳腺癌晚期常发生转移, 好发转移
部位依次为骨、肺、肝等. 近年来, 虽然乳
腺癌肝转移(breast cancer liver metastases, 
BCLM)治疗成功率逐渐提高, 但是BCLM的
预后仍然较差. 目前, BCLM的治疗方式尚
未成熟, 主要以手术切除、化疗、射频消融
(radiofrequency ablation, RFA)治疗、肝动脉
栓塞灌注化疗等为主. 本文回顾分析了国内
外有关治疗BCLM治疗的文献, 其中重点关
注BCLM局部治疗中的RFA治疗, 分析RFA
治疗BCLM的应用及前景. 

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 乳腺癌肝转移(breast cancer l iver 
metastases, BCLM)的治疗方式主要是手术切

除、化疗、肝动脉栓塞灌注化疗、射频消融

(radiofrequency ablation, RFA)等. 目前对于乳

腺癌出现肝转移的治疗尚无较好的手段进行干

预. 本文旨在分析当前RFA治疗BCLM的现状及

前景.
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0  引言

乳腺癌是威胁女性生命健康最常见的恶性肿

瘤[1]. 乳腺癌晚期存在多系统性转移, 据报道乳

腺癌的病理类型预示了好发的转移器官, 基底

样和HER-2阳性的乳腺癌转移灶好发于骨、

肺、肝、中枢神经系统等[2-5]. 肝脏是仅次于

肺、骨的第3位乳腺癌远处转移好发部位, 只
局限转移到肝脏的病例大约占乳腺癌转移的

5%-18%[6-8]. 近年来, 虽然肿瘤的整体治疗水

平不断提高, 然而乳腺癌肝转移(breast cancer 
liver metastases, BCLM)的发病率及死亡率在

某些国家仍呈上升趋势[9-11]. BCLM患者如果

不进行积极治疗, 预后很差, 中位生存期只有

4-8 mo[12]. 因此, 乳腺癌一旦发生肝转移, 临床

需要积极有效的治疗手段.
本文通过使用PubMed、CNKI等数据库, 

检索近二十年中英文文献, 分析及总结BCLM
射频消融(radiofrequency ablation, RFA)的疗

效及前景.

1  乳腺癌肝转移的特点

王佳玉等[13]报道BCLM的无病生存期(原发肿

瘤手术后至肿瘤复发或转移的时间)较短、转

移灶多发、易伴随或继发其他器官的转移等

特点, 部分患者有谷丙转氨酶和癌胚抗原的异

常. 该研究纳入152例乳腺癌首发肝转移的患

者, 中位无病生存期仅21 mo, 129例患者为多

发肝转移瘤. 肝转移合并其他器官转移者76例, 
其中32例合并多个器官转移, 肝转移后继发其

他器官转移者59例. BCLM的特点总结如下: 
(1)早期病灶隐匿, 不表现任何临床症状. 随着

病情进展, 当患者出现发热、乏力、纳差、腹

胀、体质量下降和肝功能受损等表现时, 提示

肝转移病灶已较严重. 当出现腹水、黄疸、肝

脏肿大等临床症状和体征时已属晚期, 常难以

控制[14]. 因此, 对于诊断明确的乳腺癌及综合

治疗后的随访期应常规检查肝脏, 以便早期确

诊肝转移及时进行干预治疗; (2)与其他部位转

移相比, BCLM对化疗、内分泌等全身治疗的

反应较差, 生存时间一般短于常见的其他部位

转移(如软组织、骨、肺及胸膜转移), 是重要

的预后不良因素之一. 同时乳腺癌的激素受体

状态也与预后相关[15]. 所以, 早诊断、早治疗

BCLM至关重要.

2  乳腺癌肝转移治疗的现状

BCLM治疗方式主要分为两类: 全身治疗与局

部治疗. 全身治疗包括化疗、内分泌治疗、生

物治疗等; 局部治疗包括手术切除、立体定位

放疗、RFA等. 据中国进展期乳腺癌共识指南

指出[16], 目前亟需前瞻性、随机对照临床试验

来评价BCLM局部治疗的价值. 肝转移病灶的

局部治疗能够延长患者生存时间缺乏随机对

照临床试验的数据证明. 目前, 局部治疗仅适

用于身体状况好、转移部位局限于肝脏且全

身治疗效果好的患者. 李杰等[17]探讨了163例
BCLM患者的临床特点、治疗情况以及预后. 
其中35.6%的患者行手术、消融或肝动脉栓塞

灌注化疗等局部治疗, 获得局部治疗的患者生

存期明显延长, 中位生存时间为33.0 mo, 而未

能局部治疗组中位生存时间仅为26.4 mo. 总
之, 局部治疗可能有助于延长BCLM患者的生

存率. 
2.1 化疗 BCLM对常规化疗药物不敏感, 治疗
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■相关报道
以往的相关述评
大多数是探讨肝
癌、结直肠癌肝
转移RFA治疗的
概况或者是关于
二者的疗效分析. 
本文重点关注了
BCLM RFA治疗
的现状以及前景.

效果不佳. 张同军等[18]报道指出, 单纯进行全

身化疗1、2、3年生存率仅为31.8%、13.6%、

3.1%. Pentheroudakis等[19]研究表明单纯接受化

疗的BCLM患者的中位生存时间为22-27 mo. 
陈云兰等[20]研究多西紫杉醇联合卡培他滨治

疗BCLM, 纳入39例患者, 共化疗230周期, 中
位数6周期(4-8周期). 4周期化疗后完全缓解

0例, 部分缓解20例(51.3%), 病变稳定14例
(35.9%), 病变进展5例(12.8%), 有效率51.3%, 
临床获益率87.2%. 13例(33.3%)6-8周期化疗后

序贯卡培他滨单药维持, 维持2-18周期, 至疾

病进展时间为2.8-36.5 mo, 中位为5 mo; 其中

13例多西他赛联合希罗达序贯卡培他滨者疾

病进展时间4-35 mo, 中位为13 mo. 因此, 单独

化疗控制BCLM的进展较为困难. 
2.2 手术切除 手术切除是治疗BCLM首选的

方式[21-24]. Grondona等[25]报道了36例手术切除

BCLM患者, 术前均进行了化疗, 平均病灶数

目1.8个, 伴随肝外转移占22.2%, 原发乳腺癌

至肝转移发生间期为44 mo. 手术适应证为转

移灶数目≤5个, 无肝外转移或者肝外转移控

制良好者. 术后并发症为30.5%, 术后中位总生

存期为55.2 mo, 1年、3年、5年生存率分别为

100.0%、84.0%、61.6%. 另外, Kostov等[26]报

道, 42例BCLM患者接受了肝转移灶切除术, 
术前均进行了化疗. 术后切缘阴性为83.3%, 术
后并发症为35.7%. 术后90 d内死亡3例, 余39
例患者的无瘤生存期和总生存期为29.4 mo和
43.0 mo. 1、3、5年生存率为84.6%、64.1%
和38.5%; 术后肝内复发率为41.0%, 复发后的

患者平均生存期仅为8.6 mo. Bergenfeldt等[15]

回顾分析了1999-2010年的32个研究, 总结出

手术切除BCLM可以改善生存期, 术后中位

生存时间为20-67 mo, 5年存活率为21%-61%. 
Charalampoudis等[27]回顾分析了36个研究, 术
后中位总生存期为41 mo, 结论为对符合手术

切除标准的患者, 手术切除可有效提高生存率. 
总之, 目前手术切除BCLM的研究多为小样本

回顾性研究, 以临床疗效观察和手术方式改良

的探索为主, 且手术并发症发生率较高, 因此, 
仍然需要总结规划手术治疗的适应证、手术

方式的确定, 达成共识. 
2.3 肝动脉栓塞灌注化疗 刘凌晓等[28]应用肝

动脉栓塞灌注化疗治疗68例BCLM, 这68例
行乳腺癌术后到出现肝转移间隔时间, 中位

是29 mo. 单发转移5例(7.4%), 多发转移63例
(92.6%). 肝转移患者分别行1-9次介入治疗, 总
体有效率为54.4%, 中位生存期14 mo, 6 mo、
1、2年总生存率分别为92 .6%、55 .9%、

17.0%. 不良反应主要为骨髓抑制、胃肠道反

应、发热、肝区疼痛和肝肾功能指标一过性

升高等. 全组无严重不良反应发生. 研究提示

肝动脉化疗栓塞具有易于选择栓塞供肿瘤动

脉, 局部血药浓度高, 全身不良反应小等优点. 
肝动脉栓塞灌注化疗虽然可提高对肝转移的

局部控制率和有效率, 但治疗的彻底性不理想, 
并且容易出现肝内、外新的转移灶. 
2.4 射频消融 随着肝肿瘤RFA技术的发展, 近
十几年广泛应用于原发性肝癌及结直肠癌肝

转移治疗[29-31]. 然而临床上尚未广泛使用RFA
治疗B C L M, 其适应证及疗效仍有争议, 尚
需大量研究探讨和制定B C L M的治疗方案 . 
Kümler[32]报道了BCLM RFA治疗效果, 纳入

标准是: (1)经病理确诊的BCLM患者; (2)病灶

数目≤6个; (3)肿瘤大小≤5 cm; (4)无肝外转

移者或肝外转移灶稳定至少6 mo的患者(肝
外转移部位不超过2处). 纳入32例患者, 总计

52次射频治疗, 1、2、3年的生存率为87%、

68%、48%, 总生存期平均33.5 mo, 无瘤生存

期为45 mo. Meloni等[33]研究报道, 射频治疗52
个BCLM病例共计87个病灶, 初次完全灭活率

达95%. 从确诊肝转移开始计算, 5年生存率达

到27%. Vogl等[34]回顾性分析了50个研究, 分析

总结了三类热消融的疗效, RFA的中位生存期

为10.9-60.0 mo. 而Sofocleous等[35]的研究表明

RFA治疗BCLM, 5年生存率达30%, 无瘤生存

期47 mo. 
A n d r e a等 [36]报道45例87个B C L M病灶

R FA结果 ,  <30  m m的病灶完全消融可达

81%(48/59); >30 mm的病灶, 完全消融只有

43%(6/14), 治疗后一年的无瘤生存率具有统计

学差异. 提示转移瘤的大小(阈值3 cm)是影响

预后的重要因素之一. Meloni等[33]的研究也表

明, 肿瘤直径≥2.5 cm比直径<2.5 cm的患者预

后差(风险比率为2.1). 因此, 肝转移瘤的大小

影响RFA的治疗效果.
Duan等[37]对BCLM RFA疗效进行单因素

分析, 入组123例患者, 乳腺癌发生肝转移的进

展间期<24 mo的患者预后差, 提示肝转移时间

对预后的影响. 
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刘瑞磊等[38]的研究显示, 15例BCLM患者

分为RFA+化疗组(9例)和手术+化疗组(6例). 
消融组肝癌病灶17个, 直径中位数为2.8 cm 
(1.5-4.0 cm). 手术组肝癌病灶10个, 病灶直径

3.3 cm(1.0-5.0 cm). 结果显示消融组平均治疗

时间为26 m i n±5 m i n, 明显短于手术组的

151 min±27 min. 消融组无术中输血情况, 手
术组术中输血3例. 手术组肿瘤灭活率为100%, 
消融组一次未完全灭活的病灶经多次RFA实

现完全灭活, 可获得与手术组一致的肿瘤灭活

率. 消融组术后住院时间为6 d±2 d, 明显短

于手术组的11 d±5 d. 消融组术后并发症发生

率为4/9, 明显低于手术组的5/6. 消融组和手

术组的中位生存时间分别为33、23 mo, 1、
2、5年累积生存率为88.9%、66.7%、22.2%
和82.3%、50.0%、0.0%. 徐娟等[39]也研究了

RFA联合化疗治疗BCLM的临床效果, 入组89
例, 观察组(n  = 44)采用RFA术联合化疗进行治

疗, 对照组(n  = 45)采用常规手术联合术后化疗

进行治疗, 对照组患者手术耗时及术后住院时

间均显著长于观察组; 对照组患者并发症发生

率显著高于观察组. 观察组1、3、5年的生存

率分别为97.72%、54.54%、20.45%; 对照组

1、3、5年的生存率分别为77.78%、44.4%、

0.0%. 所以RFA联合化学治疗BCLM能提高患

者生存率, 且具有手术时间短、术后并发症发

生率低、术后住院时间短的优势. 
Martinez等[40]研究了20例BCLM, 行肝局

部切除术、活检或RFA治疗后平均随访39 mo, 
中位生存期32 mo, 观察得出了RFA、解剖性

肝切除治疗BCLM较非解剖性肝切除BCLM生

存期明显提高(分别为46、25 mo), 总结出原发

病灶ER阳性、肝转移病灶ER阳性和Her-2阳
性, 可能通过根治性切除或者RFA肝转移病灶

获益. 由此可知, 原发乳腺癌的ER受体阳性以

及BCLM的ER、Her-2受体阳性者, 进行积极

的RFA治疗或者手术切除可能获得生存效益, 
生存期得以延长. 

Meloni等[33]的研究结果显示, RFA的并发

症为4%, 虽然接近10%的患者有胸腔积液, 但均

无需治疗. Jakobs等[41]报道了43个病例共计111
个治疗病灶中, 并发症3例, 分别为2例出血, 1例
胆管损伤. 同样, Veltri等[36]的研究中发生9/87(病
灶)不良反应, 而较严重并发症(局部疼痛、出

血、感染、腹水等)只有2/87, 即2.3%. 因此可

见, RFA治疗BCLM并发症的发生率较低.
总之, RFA治疗BCLM的生存期优于化疗

及血管介入治疗. 根据目前的小样本病例报道, 
射频与手术治疗相比, 疗效差别不大且并发症

发生率明显低于手术治疗. 但是RFA仍有一定

局限性, 对于大肿瘤、临近血管或者其他重

要脏器等, 无法达到完全消融, 只能姑息减瘤

治疗. 因此, 目前手术切除仍为首选治疗方式, 
RFA由于安全、有效, 可重复性治疗, 可作为

无法手术切除患者的替代治疗手段. 
2.5 RFA在BCLM综合治疗中的应用 单独RFA
治疗局限性较大, 较难控制肿瘤进展, 尤其是

多发肝内转移或者伴有肝外转移的患者. Taşçi
等[42]进行腹腔镜下RFA与全身系统治疗比较, 
腹腔镜下RFA组的总生存期(从确诊肝转移开

始)为47 mo, 5年生存率为29%; 系统治疗组总

生存期为9 mo、5年生存率为0%. 张鹏等[43]的

研究探讨了6例RFA联合化疗对BCLM的治疗

效果, 随访时间为9-48 mo(中位15 mo), 肿瘤局

部复发1例, 全部患者存活, 中位无瘤生存时间

为18 mo. 当前也有研究[44,45]表明射频联合化疗

是最具有潜力治疗BCLM的方法. 
总之, 只进行全身系统治疗而无R FA治

疗BCLM的效果不佳; 而RFA联合化疗治疗

BCLM与单独射频相比较, 可能具有一定的优

势, 仍然需要大样本的临床研究验证总结出较

合理、恰当的方式进行治疗. 

3  展望

Kim等[46]观察并总结了RFA作为一线治疗肝

细胞癌的十年生存情况, 分析预后因素, 得出5
年、10年生存率分别为59.7%、32.3%. 据2016
版结直肠癌肝转移诊断和综合治疗指南[47]指

出, RFA治疗结直肠癌肝转移使用方便, 安全

性好, 且能高效灭活肝转移灶的肿瘤细胞. 因
此, RFA也可能成为治疗BCLM的重要手段.

目前中国女性乳腺癌发病率和死亡率在

全球处于比较低的水平, 但呈迅速增长的趋势, 
尤其是农村地区近10年来上升趋势明显[48], 意
味着晚期乳腺癌的人数也在上升, BCLM的控

制以及治疗均面临挑战. 而当前仍以控制疾病

进展、以最小代价尽可能缓解症状、改善患

者生活质量为主要治疗目标. 晚期乳腺癌较常

采用的治疗方法是全身化疗和内分泌治疗[49], 
获得手术切除或者RFA治疗机会进行积极治

■应用要点
近年来RFA治疗
广泛应用于肝肿
瘤的治疗 ,  随着
消融技术的发展, 
对比当前首选的
手 术 切 除 方 式 , 
RFA治疗BCLM
可能更有效、更
安全.
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疗. 现有的研究表明, 单独使用RFA治疗仅作

为化疗无效后的治疗选择或肝转移灶手术后

复发的治疗. 而BCLM的诊断和综合治疗尚无

相应的指南来指导, 手术切除治疗是目前应用

最广泛的方法. 由于BCLM预后差, 尤其是三

阴性的乳腺癌[50], 三阴乳腺癌患者往往比较年

轻, 在诊断时原发肿瘤较大, 腋窝淋巴结阳性

者较多, 分期较晚, 且三阴性乳腺癌好发转移

到肺与肝脏, 治疗相对困难, 全身治疗或者局

部治疗均无较好的效果. 与其他治疗方式相

比, RFA在治疗BCLM中可有效提高患者(符合

射频治疗标准)的生存期, 减少并发症, 延长肿

瘤进展时间. RFA联合化疗或联合手术切除治

疗BCLM可能取得较好的效果, 但仍存有争议, 
需要更多的临床研究证实RFA联合其他治疗

方式对BCLM患者的生存获益. 
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《世界华人消化杂志》修回稿须知   

本刊讯 为了保证作者来稿及时发表, 同时保护作者与《世界华人消化杂志》的合法权益, 本刊对修回

稿要求如下. 

1      修回稿信件 

来稿包括所有作者签名的作者投稿函. 内容包括: (1)保证无重复发表或一稿多投; (2)是否有经济利益或其

他关系造成的利益冲突; (3)所有作者均审读过该文并同意发表, 所有作者均符合作者条件, 所有作者均同

意该文代表其真实研究成果, 保证文责自负; (4)列出通讯作者的姓名、地址、电话、传真和电子邮件; 通

讯作者应负责与其他作者联系, 修改并最终审核复核稿; (5)列出作者贡献分布; (6)来稿应附有作者工作单

位的推荐信, 保证无泄密, 如果是几个单位合作的论文, 则需要提供所有参与单位的推荐信; (7)愿将印刷版

和电子版出版权转让给本刊编辑部.

2      稿件修改 

来稿经同行专家审查后, 认为内容需要修改、补充或删节时, 本刊编辑部将把原稿连同审稿意见、编辑

意见发给作者修改, 而作者必须于15天内将单位介绍信、作者复核要点承诺书、版权转让信等书面材

料电子版发回编辑部, 同时将修改后的电子稿件上传至在线办公系统; 逾期发回的, 作重新投稿处理.

3      版权 

本论文发表后作者享有非专有权, 文责由作者自负. 作者可在本单位或本人著作集中汇编出版以及用于

宣讲和交流, 但应注明发表于《世界华人消化杂志》××年; 卷(期): 起止页码. 如有国内外其他单位和个

人复制、翻译出版等商业活动, 须征得《世界华人消化杂志》编辑部书面同意, 其编辑版权属本刊所有. 

编辑部可将文章在《中国学术期刊光盘版》等媒体上长期发布; 作者允许该文章被美国《化学文摘》、

《荷兰医学文摘库/医学文摘》、俄罗斯《文摘杂志》等国外相关文摘与检索系统收录.
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