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摘  要 

减瘤性肾切除(cytoreductive nephrectomy, CN)是指尽可能切除转移性肾细胞癌患者的原发灶。晚期转

移性肾癌的治疗目前仍是一大难点，治疗方案包括全身治疗和全身治疗联合姑息性手术，减瘤性肾切除

主要针对肾肿瘤原发灶的治疗，选择合适的病例及手术时机，对于预后具有重要意义和影响。 
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Abstract 
Cytoreductive nephrectomy (CN) refers to removing the primary lesion of patients with metastatic 
renal cell carcinoma as far as possible. At present, the treatment of advanced metastatic renal cancer 
is still a major difficulty, and the treatment plan includes systemic therapy and systemic therapy 
combined with palliative surgery. Tumor cytoreductive nephrectomy is mainly aimed at the treat-
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ment of primary renal tumor. The selection of appropriate cases and surgical timing is of great 
significance and influence on prognosis. 
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1. 引言 

肾细胞癌在成人恶性肿瘤的占比达到 2%~3%，是泌尿系肿瘤中最致命的[1]。肾癌的发病率存在着地

域的差异，在发达国家呈现快速增长的趋势，而死亡率并没有明显上升态势[2] [3]，据相关数据统计，预

计到 2020 年，全球大约有新确诊肾癌患者 43.12 万例，死亡 17.94 万例[4]。目前临床中绝大多数肾癌为

散发性病例，有较小部分病例为家族遗传性，占到 2%~3%左右。肾癌在老年人群中发病率更高，50~70
岁为高发年龄段，男性与女性的比例为 1.5:1 [2] [3]。 

2. 肾细胞癌的肿瘤生物学特性 

肾细胞癌是泌尿系肿瘤中常见的恶性肿瘤，其主要起源于肾小管上皮，因其细胞成分为透明细胞为

特点，肾癌病理类型较多，常见的是透明细胞癌，约占 70%~80%。据不完全数据统计，初次确诊肾癌伴

有转移病灶的比例大约为 20%~30%左右，其常见的远处转移器官为肺、骨等[5]。肾癌的转移和肿瘤血管

形成及癌细胞转移密切相关，因其新生血管能够促使肿瘤生长，通过新生淋巴管引起肿瘤的扩散和转移。

肾细胞癌对放疗和化疗并不敏感，可以说是具有一定抗药性的肿瘤，因而在化疗方面的治疗是相当有限

的。其耐药性主要表现在以下几方面：① 多药耐药蛋白的表达，在一定程度上与进展期的肾细胞癌具有

耐药性有关，在尿路上皮癌的化疗方案中，顺铂是有效的，而在肾癌的化疗中则是不敏感的，进一步说

明肾癌的耐药原因不仅仅归咎于耐药蛋白，其与细胞成分有关，甚至存在其他尚未探明之因素。② 免疫

原性，主要与肿瘤相关抗原的表达有关，肾细胞癌属于免疫原性肿瘤，其为免疫治疗提供了思路和想法；

③ 血管生成，肾细胞癌是具有血管性的肿瘤之一，其主要血管诱导生成因子是血管内皮生长因子，肿瘤

处于进展期时则表达程度也随之上升，肿瘤血供越丰富，血管内皮生长因子则表达程度越高，同时也表

明肾癌的进展与血管形成是密切相关的；④ 其他存在的信号转导通路和细胞周期调控途径，这也在为肾

癌的治疗提供线索和治疗靶点。本文将针对减瘤性肾切除在晚期转移性肾癌的治疗中的影响做一综述。 

3. 晚期转移性肾癌治疗的诊疗现状 

晚期转移性肾癌(metastatic renal cell carcinoma, mRCC)治疗目的在于达到控制疾病进展、延长生存时

间和提高生活质量。随着医药技术的飞速发展，出现了新的靶向治疗药物，转移性肾细胞癌的治疗随即

迎来了一个新的时代。靶向治疗(targeted therapy, TT)和免疫检查点抑制剂(immune check point inhibitor, 
ICI)等的出现，治疗的方式呈现多选择性，并且在一定程度改善了患者的预后及生存获益。现有研究已提

示，靶向药物是可以为转移性肾癌患者带来较好疗效的，对于无进展生存期(PFS)和总生存期(OS)的延伸

也是有临床数据支持的[6] [7] [8] [9]。当前在大多数医疗中心，针对转移性肾癌的首选治疗还是靶向治疗，
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然而，在靶向和免疫药物的新时期，减瘤性肾切除尚未因为靶向药物的应用而削弱其历史地位，手术联

合药物治疗其重要性不言而喻，仍具有选择性。Massari 等[10]的 Meta 分析中应用了 16 项发表的研究，

为减瘤性肾切除术联合全身治疗与单用全身治疗之间的比较提供了较为完整的数据，并选择了 9 项进行

相关亚组分析。逆方差技术应用于风险比(HR)的荟萃分析，由于数据的内在异质性，采用了随机效应模

型。用纽卡斯尔-渥太华量表(NOS)评估研究中的偏倚风险，最终分析结论说明了减瘤性肾切除的治疗作

用对患者来说是有效的，即接受减瘤性肾切除术的患者在总体人群中的生存获益(合并 HR 为 0.48，95%
可信区间为 0.42~0.56)。在透明细胞和非透明肾细胞癌患者中也观察到了生存优势，而在脑转移、功能状

态差和风险低的患者中没有明显的益处。现在临床权威的肾癌诊治指南中也明确提到，在转移性肾癌的

治疗原则中最高级别的推荐有系统性药物治疗、减瘤性肾切除术联合术后系统性药物治疗，上述治疗方

案需结合患者身体状态在可耐受手术的前提下施行，实际临床中一部分患者不耐受手术或者拒绝行手术

治疗、针对这一部分患者，系统性药物治疗也可以作为选择之一。最新的国内外指南中也均提出减瘤性

肾切除的治疗方案，是具有一定可选择性的。 

4. 减瘤性肾切除的作用和优势 

CN 是针对已经发生转移的肾癌行原发灶肾肿瘤切除，达到降低肿瘤临床分期、减小原发肿瘤的体

积，从而降低患者自身的肿瘤负荷，有研究表明减少肿瘤体积 75%以上即有获益较大。为了能够使患

者能够获得较好的生存期，在细胞因子治疗时代应用 CN 仍然值得关注，但是 CN 是否能使患者在联合

靶向及免疫治疗的作用下更好的获益目前仍是争论的热点。减瘤性肾切除对生存期获益的作用机制体

现在以下几方面：降低全身肿瘤负荷；能够最大程度改善肿瘤所带来的免疫抑制反应；减少了血管内

皮生长因子产生；手术诱导的慢性代谢性酸中毒对肿瘤微环境的潜在的抑制作用，从而降低新发转移

灶风险。CN 后可以降低肿瘤分期，尤其是肿瘤负荷的降低，可以使得细胞因子或靶向药物的使用周期

缩短以及治疗的剂量有所降低，对患者本身带来的毒副作用也会随之减少。由此可以说明，CN 在一定

程度上来说是可施行和有效的。CHONTI [11]及 CHOUEIRI [12]的两项大型回顾性研究中得出一些结

论，对于单药应用的疗效与减瘤性肾切除联合靶向治疗相比并不占优，其中位生存时间并没有得以增

加。再者，CN 范围并没有一个确切的标准，比如是否切除肿瘤越多，切除肿瘤负荷比重越大则疗效越

佳、其他转移病灶是否切除等问题存在争议。实际上，目前临床上对 CN 的应用持较为谨慎的态度。

尚有文献报道有极少一部分患者行 CN 后出现转移灶的自发减退，虽然缺乏大样本数据的证据支持，

但值得临床研究进一步探讨。经过严格筛选的患者，相当一部分接受 CN 后是可以改善机体状态，使

患者能接受辅助性治疗，并承受相关毒性反应。对于难以控制的伴有副肿瘤综合征患者如反复出血、

癌性疼痛等改变，也能够行 CN 进行姑息性治疗。减瘤性肾切除作为转移性肾细胞癌患者综合治疗的

一部分，同样有一些研究可以提供依据，在 SWOG(8949) [13]与 EORTC(30947) [14]试验中所得出的结

果能在一定程度上说明一些问题，通过减瘤性肾切除手术可使转移性肾细胞癌患者的总生存期延长，

然而，对此也有一些研究者提出一些新的问题，他们的观点是认为患者自身的因素要加以考虑，因为

这将决定 CN 能否在合理的情况下施行，以及围术期可能出现的并发症，而且还应该就预后相关的因

素，包括体能状态评分、MSKCC 风险评分、肿瘤负荷量的多少、合并症情况等[15] [16]，选择合适的

病例施行 CN。关于减瘤负荷量的多少也有一些回顾性研究，涉及患者生存获益与肿瘤负荷量的多少也

有一些临床研究：Pierorazio 等[17]发现，通过手术手段把肿瘤负荷量最大化减少 90%以上，术后再联

合靶向等治疗，患者的总生存获益是比较明显的；与此类似的，全球著名的肿瘤医院克利夫兰诊所在

此也做了研究，说明减瘤性切除联合靶向是值得应用的[18]。手术作为治疗方案的重要性是不可完全取

代的，而未行手术切除的肾癌有效治愈率还是比较低。 
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5. 减瘤性肾切除的时机选择 

肾肿瘤原发病灶术前应充分评估，明确其能否完整切除是一个十分关键的问题。相关临床研究表明

CN 后联合靶向治疗所带来的生存获益相对于单药靶向治疗，其优势是显著的[19]。结合 CARMENA 临

床研究，对于晚期肾细胞癌患者即刻行 CN 应该谨慎选择合适的病例：身体基本状态尚可，根据 MSKCC
或 IMDC 评估出风险等级较低的病例，可以考虑 CN。反之对于基本情况较差、根据 MSKCC 或 IMDC
预后风险评估后提示较高风险级别的病例，或者肿瘤负荷大和或经穿刺后明确肿瘤组织成分伴有其他如

肉瘤样分化，那么即刻行 CN 并不是较为合理的选择[20]。上述回顾性研究探讨了 CN 对转移性肾癌的生

存影响，表明选择较为合适的病例，CN 是能够使生存获益的。既往在 2011 年的一项回顾性研究中共有

314 例病例符合最终分析标准，减瘤术组的中位生存期为 19.8 个月，显著优于非手术组的 9.4 个月。对

于身体状态良好、经临床反复评估后预后较好患者是可以考虑施行减瘤性肾切除。关于转移性肾细胞癌

预后风险因素评估应根据目前应用最广的 MSKCC 或 IMDC 的标准。当预后风险因素 ≥ 4 项时，通过施

行 CN 并不一定能延长其总生存期，值得我们注意的是减瘤性肾切除并不适合所有的转移性肾癌患者。

合理化选择 CN 是关键，要慎重考虑与术后生存情况相关的危险因素包括转移灶、原发肿瘤的、肿瘤分

级以及肿瘤病理分型等[21]。患者年龄、有无基础疾病合并症等情况，这在很大程度上会影响患者围术期

并发症的出现[22]，应该全面综合评估手术的利弊，也有学者提出采取肾动脉栓塞，以避免对正常辅助治

疗带来的影响[23]。然而 CN 施行必然要面对不可避免的并发症问题，术中可因瘤体巨大而无法完整切除、

周围脏器的损伤、瘤体破裂、主动脉大血管的损伤导致出血危及生命，术后出现感染、原发部位复发、

输血、原发疾病的加重等等，患者或许要承受比手术本身更大的风险，这是得不偿失的，因而术前要严

格筛选合适的病例，最大化避免并发症的出现。 

6. 结语 

综上，转移性肾细胞癌施行 CN 需要结合患者的情况采用个体化方案，以切除原发肿瘤和减少肿瘤

负荷为目的的 CN 价值主要体现在生存率和生活质量的提高，在靶向及免疫时代，其治疗地位是不言而

喻的。结合当前，仍缺乏多中心大样本数据的临床研究，尚无较为统一的合理标准化的治疗模式，这是

在未来进一步值得探讨和研究的。严格把握 CN 的指征，为患者带来最大获益。 
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