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·临床研究·

基于超声引导下微波消融胰腺癌肝转移的
疗效探讨及其受益人群筛选
马 骏 柴孟薇 丁文臻 郑 琳 于 杰 梁 萍

摘 要 目的 评价超声引导下微波消融治疗胰腺癌肝转移的疗效，筛选消融治疗受益人群。方法 选取于我

院行超声引导下微波消融治疗的胰腺癌肝转移患者 41例，对肝脏转移病灶均行完全消融，以患者死亡为随访终点，分析

患者总体生存时间、并发症发生情况。收集患者一般资料及实验室检查结果，采用单因素及多因素Cox回归分析筛选胰

腺癌肝转移患者预后的独立影响因子，并建立预测患者术后半年和 1年生存率的联合诊断模型；绘制校准曲线和决策曲

线评估该模型的有效性和临床收益；绘制时间依赖受试者工作特征曲线并根据约登指数最大值将纳入患者分为高危组

和低危组，绘制生存曲线评估并比较两组生存情况的差异。结果 41例胰腺癌肝转移患者中位随访时间12（4，15）个月；

其中 19例在 1年内死亡，22例存活 1年以上，中位生存时间 12（6，14）个月；所有患者微波消融后均无主要并发症发生。

单因素及多因素Cox回归分析显示，糖类抗原（CA）125、病灶综合大小均为胰腺癌肝转移患者预后的独立影响因子（HR=
1.004、1.110，P=0.012、0.021）。基于CA199、CA125、病灶综合大小建立联合预测模型，校准曲线显示该模型具有良好的区

分能力和校准度；决策曲线显示该模型预测胰腺癌肝转移患者术后半年和 1年生存率均可获得临床收益。以列线图总

分 33分为截断值，将纳入患者分为高危组 18例和低危组 23例，两组中位生存时间比较［7（5，11）个月 vs. 15（13，18）个

月］，差异有统计学意义（P=0.046）。结论 胰腺癌肝转移低危患者接受超声引导下微波消融治疗后生存时间明显延长，

可以获得较好的临床收益。
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Analysis of the therapeutic effect of ultrasound-guided microwave ablation in
the treatment of liver metastasis of pancreatic cancer and the

selection of beneficiaries

MA Jun，CHAI Mengwei，DING Wenzhen，ZHEGN Lin，YU Jie，LIANG Ping
Fifth Medical Center of Chinese PLA General Hospital，Beijing 110108，China

ABSTRACT Objective To evaluate the therapeutic effect of ultrasound-guided microwave ablation in the treatment of
liver metastasis of pancreatic cancer，and to select the beneficiaries.Methods A total of 41 patients with liver metastasis of
pancreatic cancer who received microwave ablation in our hospital were collected.The metastatic lesions of the liver were ablated
completely.With death as the end point of follow-up，the overall survival time and complications of the patients were analyzed.
General data and laboratory test results were collected.Univariate analysis and multivariate Cox regression analysis were used to
screen independent influencing factors for prognosis in patients with liver metastasis of pancreatic cancer model for predicting
the survival rate of patients at 6 months and 1 year after operation were established.Calibration curve and decision curve were
drawn to evaluate the effectiveness and clinical benefit of the model. Time-dependent subject work characteristic curve was
drawn and the patients were divided into high-risk group and low-risk group according to the Youden index，and survival curves
was drawn to compare the difference in survival between the two groups.Results The median follow-up time of 41 patients with
liver metastasis of pancreatic cancer was 12（4，15）months，19 of them died within 1 year，and 22 of them survived for more than
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胰腺癌是恶性程度最高的肿瘤之一，患者 5年生

存率仅 10%～20%［1］。由于病变位置深，临床症状多

不明显，仅 10%的患者在发现胰腺癌时具有手术机

会，且术后 60%的患者可在 1年后复发［2］。对于胰腺

癌肝转移患者，美国国立综合癌症网络美国和日本胰

腺学会指南［3］均推荐进行 FOLFIRINOX（亚叶酸钙、氟

尿嘧啶、伊立替康和奥沙利铂）或AG（吉西他滨联合

白蛋白紫杉醇）一线联合化疗方案。而患者即使接受

化疗，其 1年生存率也仅 20%左右［4］。因此，对于转移

性胰腺癌患者，寻找一种更为积极的治疗方式以延长

生存时间具有重要的意义。近年来，超声引导下微波

消融在肝脏领域得到广泛应用，尤其在小肝癌治疗中

取得了与手术相媲美的治疗效果［5］，但在胰腺癌肝转

移方面应用较少。本研究探讨了超声引导下微波消

融治疗胰腺癌肝转移的疗效，筛选消融治疗受益人

群，旨在为临床诊治提供参考。

资料与方法

一、研究对象

回顾性收集 2018年 5月至 2022年 12月于解放军

总医院行超声引导下微波消融的胰腺癌肝转移患者

41例，其中男 24例，女 17例，年龄 31～78岁，平均

（57.63±10.44）岁。所有病灶均于消融前经穿刺活检

证实为胰腺癌肝转移，原发灶均为中低分化胰腺癌；

其中 26例术前进行化疗，15例术前未行化疗；单纯肝

转移 31例，合并其他脏器转移 10例；原发灶经过治疗

者 26例，未行处理者15例；病灶数量≥3个者11例，<3个
者30例；病灶最大径≤5 cm者35例，>5 cm者6例；术前

血清糖类抗原（CA）199≥500 U/ml者 17例，<500 U/ml
者24例。纳入标准：①年龄>18岁；②转移灶局限于肝

内或肝外转移病灶稳定（4周内病灶最大径之和增加<
20%且无新生病灶出现）；③术前均未行靶向免疫治

疗；④对肝脏所有病灶均行完全消融。排除标准：肝

脏转移灶进展、严重凝血功能障碍和器官衰竭者。本

研究经医院医学伦理委员会批准（批准号：S2021-
439-01），所有患者术前均签署知情同意书。

二、仪器与方法

1.仪器与试剂：超声引导使用GE Logiq E9彩色多

普勒超声诊断仪，3C探头，频率 2.5～7.0 MHz；造影剂

使用 SonoVue（意大利博莱科公司）；微波消融使用

KY-2000微波消融仪（南京康友医疗科技有限公司），

输出频率为 2450 MHz；术中常规使用全自动麻醉机及

心电监护仪。

2.消融方法：术前行二维超声及超声造影确定病

灶大小及位置，并选择合适的穿刺路径，待患者全身

麻醉后消毒手术位置，1%利多卡因皮下注射后尖刀

切皮。消融前采用 18 G活检针对病灶进行 2～3次
穿刺，通过病理检查确定病灶性质。然后进行微波

消融，于超声引导下插入微波消融针，根据病灶位

置、形状和大小确定消融功率（10～60 W）和消融时

间（1～10 min）。消融针的有效尖端为0.5 cm或1.0 cm，
整个消融过程中予实时水循环降低针杆温度以保证

治疗安全，消融安全边界至少达到 5 mm以实现完全

消融，并通过多次进针重叠消融以实现更大的有效

治疗面积。消融结束后即刻行超声造影观察消融边

界，若无增强的消融区域完全覆盖病灶，则认为完全

消融（图 1）；若仍有残余增强区则进行再次消融。为

防止针道种植及出血，消融结束退针过程中常规行

针道消融。

3.一般资料收集：记录患者年龄、性别、病灶综合

大小（病灶数量与最大径的乘积）、原发灶处理情况

［除化疗外的其他局部治疗方式（如手术、栓塞等）］、

美国东部肿瘤协作组制定的简化的活动状态评分表

（ECOG）评分等，以及术前最近 1次（消融前 3 d内）实

1 year，the median survival time was 12（6，14）months. No serious complications occurred in all patients after microwave
ablation. Univariate analysis and multivariate Cox regression analysis showed that CA125，comprehensive lesion size were
independent influencing factors for prognosis in patients with liver metastasis of pancreatic cancer（HR=1.004，1.110，P=0.012，
0.021）. The combined prediction model was established based on CA199，CA125 and the comprehensive size of lesions. The
calibration curve showed that the model had good differentiation ability and calibration degree.The decision curve showed that
the model has clinical benefits in predicting 6 months and 1 year survival in patients with liver metastasis of pancreatic cancer.
All patients were divided into high-risk group（18 cases）and low-risk group（23 cases）according to the cut-off value of the
total score of the nomogram（33），and the median survival time between the two groups was statistically significant［7（5，11）
months vs. 15（13，18）months，P=0.046］. Conclusion Low-risk patients with pancreatic cancer liver metastasis have
significantly longer survival time after microwave ablation treatment，and significant clinical benefits could be obtained.

KEY WORDS Ultrasound-guided；Microwave ablation；Pancreatic cancer；Liver metastasis；Nomogram

·· 323



临床超声医学杂志2024年4月第26卷第4期 J Clin Ultrasound in Med，April 2024，Vol.26，No.4

验室检查结果，包括CA199、CA125、癌胚抗原、甲胎蛋

白、国际标准化比值、血糖、肌酐、血常规及肝功能指

标等。

4.临床随访：术后第 1年每 3个月随访 1次，1年之

后每半年随访 1次，以患者死亡为随访终点。随访内

容包括：总生存时间（消融手术时间至患者死亡时

间）、并发症发生情况（包括主要并发症和其余并发

症）。其中主要并发症定义为任何可能需要额外治疗

的事件，如延长住院时间、永久性不良后遗症等；其余

并发症均定义为轻微并发症，如发热、暂时性腹痛、恶

心呕吐等。

三、统计学处理

应用R语言（4.3.3），连续变量以中位数表示，采用

Mann-Whitney U检验；分类变量以例表示，采用 χ2检
验或Fisher确切概率法。患者基线资料和实验室检查

结果均行共线性分析和单因素分析，将差异有统计学

意义的指标纳入多因素Cox回归分析，筛选胰腺癌肝

转移患者预后的独立影响因子，建立预测患者术后半

年和 1年生存率的联合诊断模型，并绘制列线图可视

化。绘制校准曲线评估模型的有效性；决策曲线评估

模型的临床收益；应用 survival包绘制时间依赖受试者

工作特征（ROC）曲线，根据约登指数最大值将纳入患

者分为高危组和低危组，绘制生存曲线评估并比较两

组生存情况的差异。P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

一、临床随访结果

41例胰腺癌肝转移患者，中位随访时间 12（4，
15）个月；其中 19例在 1年内死亡，22例存活 1年以

上，中位生存时间 12（6，14）个月。微波消融后 28例
出现术后发热，9例出现术后暂时性腹痛，均于休息后

迅速缓解，所有患者均无主要并发症发生。

二、共线性分析及单因素分析结果

将患者基线资料和实验室检查结果纳入共线性

分析（表 1），最终筛选出 23个指标纳入单因素分析，

结果显示 CA199、CA125及病灶综合大小均与胰腺癌

肝转移患者总生存时间相关（HR=1.100、1.004、1.117，
均P<0.01）。见表2。

A：术前超声造影示肝脏 S6段见环形增强病灶（箭头示），大小约 3.4 cm×2.6 cm；B：术中于超声引导下经皮沿病灶长轴行微波消融，消融针数 2针（箭

头示），针距为1.0～1.3 cm；C：术后即刻超声造影示肝脏S6段可见三期无增强，完全覆盖病灶区域，大小约4.4 cm×3.2 cm
图1 肝脏S6段转移癌患者（男，59岁）微波消融超声图

A B C

表1 共线性分析结果

变量

原发灶处理

ECOG评分

CA199
CA125
病灶综合大小

性别

年龄

化疗

肝外转移

癌胚抗原

甲胎蛋白

血红蛋白

红细胞计数

白细胞计数

中性粒细胞与淋巴细胞比值

血小板计数

国际标准化比值

丙氨酸氨基转移酶

天冬氨酸氨基转移酶

总蛋白

白蛋白

直接胆红素

碱性磷酸酶

γ-谷氨酰转移酶

血糖

肌酐

Tolerance
0.57
0.36
0.13
0.20
0.13
0.14
0.33
0.39
0.18
0.11
0.23
0.15
0.14
0.20
0.15
0.16
0.38
0.16
0.14
0.13
0.14
0.23
0.15
0.12
0.31
0.12

VIF值
1.77
2.80
7.91
4.90
7.62
7.36
3.06
2.58
4.68
9.35
4.44
6.70
6.94
4.91
6.52
6.24
2.63
6.10
7.27
7.63
7.42
4.40
6.77
8.71
3.28
8.37

VIF<10示不存在共线性
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三、多因素Cox回归分析结果

将单因素分析中差异有统计学意义的指标（CA199、
CA125和病灶综合大小）和既往文献［6-7］中胰腺癌肝转

移患者预后相关的独立危险因素（中性粒细胞与淋巴细

胞比值、癌胚抗原）纳入多因素Cox回归分析，结果显示

CA125、病灶综合大小均为胰腺癌肝转移患者预后的独

立影响因子（HR=1.004、1.110，P=0.012、0.021）。见表3。
表3 多因素Cox回归分析结果

变量

CA199
CA125
病灶综合大小

癌胚抗原

中性粒细胞与淋巴细胞比值

HR值

1.009
1.004
1.110
0.990
0.984

95%可信区间

0.985~1.008
1.002~1.007
1.016~1.212
0.970~1.010
0.747~1.296

P值
0.116
0.012
0.021
0.323
0.909

四、模型的建立及验证

1.分别建立基于 CA125、病灶综合大小和基于

CA199（根据临床实际和既往文献［8］表明 CA199为判

断手术可行性、预测肿瘤预后的重要因素）、CA125、病
灶综合大小的联合预测模型（图 2），结果显示三项联

合预测模型的一致性指数高于两项联合预测模型

（0.761 vs. 0.756），故后续研究排除两项联合预测模

型，仅对三项联合预测模型的效能进行验证。

2.校准曲线显示，该预测模型具有良好的区分能

力和校准度。见图 3。决策曲线显示，该预测模型可

以很好地预测胰腺癌肝转移患者术后半年及 1年生存

率，可获得临床收益。见图4。

图2 CA199、CA125、病灶综合大小联合应用预测胰腺癌肝转移患者生存时间的列线图

表2 单因素分析结果

变量

CA199
CA125
病灶综合大小

ECOG评分

1分
2分

原发灶处理

性别

年龄

化疗

肝外转移

癌胚抗原

甲胎蛋白

血红蛋白

红细胞计数

白细胞计数

中性粒细胞与淋巴细胞比值

血小板计数

国际标准化比值

丙氨酸氨基转移酶

天冬氨酸氨基转移酶

总蛋白

白蛋白

直接胆红素

碱性磷酸酶

γ-谷氨酰转移酶

血糖

肌酐

HR值

1.100
1.004
1.117

0.571
1.276
1.087
0.791
0.996
1.295
1.726
1.007
1.013
0.998
0.881
0.927
1.127
0.999
3.206
0.990
1.034
0.973
0.973
0.958
1.004
1.004
1.053
1.002

95%可信区间

0.965~1.112
1.002~1.007
1.049~1.188

0.132~2.468
0.182~9.314
0.522~2.260
0.385~1.624
0.954~1.040
0.623~2.693
0.313~9.500
0.996~1.018
0.879~1.167
0.978~1.019
0.529~1.468
0.768~1.119
0.930~1.367
0.995~1.003
0.162~3.472
0.967~1.014
0.996~1.073
0.896~1.055
0.876~1.080
0.802~1.146
0.995~1.013
0.997~1.012
0.892~1.242
0.986~1.019

P值
0.001
<0.001
<0.001

0.453
0.809
0.830
0.522
0.850
0.489
0.531
0.214
0.861
0.886
0.627
0.431
0.223
0.636
0.444
0.403
0.078
0.505
0.604
0.641
0.336
0.234
0.544
0.792

ECOG评分为分类变量
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图3 三项联合预测模型的校准曲线图
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图4 三项联合预测模型的决策曲线图

3.根据时间依赖ROC曲线得到所有患者列线图

总分的截断值为 33分，由此分为高危组患者 18例，

低危组患者 23例。生存曲线显示，两组中位生存时间

比较［7（5，11）个月 vs. 15（13，18）个月］，差异有统计

学意义（P=0.046）。见图5。
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图5 预测高危组和低危组患者生存时间的生存曲线图

讨 论

胰腺癌肝转移恶性程度高，患者预后差、生存时

间较短。微波消融以其热效率高、损伤小成为胰腺癌

肝转移的可能治疗手段。本研究通过评价超声引导

下微波消融治疗胰腺癌肝转移的疗效，筛选胰腺癌肝

转移患者预后的独立影响因子，并绘制列线图预测患

者生存情况，旨在筛选消融治疗受益人群。

对于晚期胰腺癌患者，全身化疗仍是主要的治疗

方式。研究［9］表明吉西他滨联合紫杉醇化疗可将患者

的中位生存时间延长至 8.5个月。既往文献［10-12］也报

道肝脏寡转移的胰腺癌（转移灶局限于肝脏且数量<5
个，CA199<1000 U/ml）可在局部治疗中获益。Park
等［13］提出的射频消融治疗标准要求肝转移灶最大径≤
3 cm，数量≤5个且无肝外转移灶。研究［14］显示肝脏

寡转移的胰腺癌患者射频消融治疗后中位生存时间

为 10.8个月，较单纯化疗患者（5.8个月）明显延长。然

而在临床工作中，胰腺癌患者以全身多发转移为主，

肝脏转移灶数量多且大小不一，多数患者发现时已失

去手术治疗机会。本研究结果显示，超声引导下微波

消融对病灶最大径>5 cm或数量≥3个的胰腺癌肝转移

患者仍有较好的治疗效果，且全部患者的中位生存时

间［12（6，14）个月］与既往研究［10］结果相当。分析原

因可能为微波消融具有热场效率高、热传导快、治疗

面积覆盖广的特点，保证了热消融可以达到局部根治

的效果。因此，对于胰腺癌肝转移患者，单纯以病灶

大小或数量纳入分析并不能充分地体现出肿瘤负荷

对其预后的影响，故寡转移的标准并不能筛选出微波

消融治疗的真正受益人群。本研究采用的病灶综合

大小（病灶数量与最大径的乘积）同时考虑了转移灶

数量和大小，可更准确地反映肿瘤负荷的大小，从而

精准筛选出微波消融治疗的受益人群。

既往研究［8，14-16］报道CA199、中性粒细胞与淋巴细

胞比值及病灶大小均为胰腺癌肝转移预后不良的独

立预测因子。研究［17］发现当CA125<62 U/ml时可以进

行局部手术治疗，但 CA125≥62 U/ml时接受手术治疗

的预后不会明显改善，分析这是由于CA125可以反映

肿瘤负荷的大小所致，但这一结果在其他消融相关研

究中并未得到证实。本研究单因素及多因素Cox回归

分析显示，CA125、病灶综合大小均为胰腺癌肝转移患

者预后的独立影响因子（均P<0.05），但CA199并未纳

入最终结果，分析可能为本研究样本量较小所致。既

往文献［8，15］报道 CA199可作为判断手术可行性、预测

肿瘤预后的重要因素，故本研究分别建立基于CA125、
病灶综合大小和基于CA199、CA125、病灶综合大小的

联合预测模型，结果显示三项联合预测模型的一致性

指数高于两项联合预测模型，其预测效能更高。本研

究进一步验证了三项联合预测模型的效能，结果显示

该模型具有良好的区分能力和校准度，且可以很好地

预测胰腺癌肝转移患者术后半年及 1年生存率，获得

临床收益。此外，生存曲线分析显示高危组与低危组

患者中位生存时间比较，差异有统计学意义（P=0.046），
提示胰腺癌肝转移高危患者进行微波消融治疗后死
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亡风险是低危患者的 9.03倍，可为临床决策患者是否

进行微波消融治疗提供参考信息。

综上所述，超声引导下微波消融治疗胰腺癌肝转

移安全、有效，联合实验室指标和病灶综合大小能够

准确预测胰腺癌肝转移患者术后半年和 1年生存率，

为临床决策提供依据；胰腺癌肝转移低危患者接受超

声引导下微波消融治疗后生存时间明显延长，可以获

得较好的临床收益。但本研究为回顾性、单中心研

究，且样本量较小，有待今后行大样本、多中心研究进

一步验证。
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