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摘  要 

胃癌是最常见的消化系统恶性肿瘤之一，同时也是死亡率最高的恶性肿瘤之一，胃癌在我国的患病率和

致死率都名列前茅，疾病负担沉重。由于早期诊断困难，国人行早癌筛查率较低等因素影响，晚期胃癌

占比较高。胃癌综合治疗效果欠佳的主要原因是腹膜种植转移，如何有效预防进展期胃癌的腹膜复发和

转移，改善胃癌患者的预后，延长患者生存期，是胃肿瘤外科研究的焦点和难题。近年来，随着对腹部

肿瘤的热化学疗法——即腹腔热灌注化疗(hyperthermic intraperitoneal chemotherapy, HIPEC)的深

入探讨和应用实践，这种辅助治疗手段已经成为胃肠道肿瘤患者防治腹膜转移的一种重要的补充医疗措

施并得到了广泛认可。大量的临床证据表明：该技术可有效防止消化道恶性瘤细胞向胃肠道周围组织扩

散、降低淋巴结及远处器官发生浸润转移的可能性；同时还可显著提高一部分已存在于腹膜有明显病灶

进展的患者的生活品质和总生存时间。因其具有较高安全性、可重复性等优点而备受关注，成为国内外

学者广泛研究和探索的课题之一。本文就HIPEC在胃癌腹膜转移预防和治疗方面的最新研究进展进行全

面的综述。 
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Abstract 
Gastric cancer is one of the most common malignant tumors in the digestive system, and also one 
of the malignant tumors with the highest mortality rate. Gastric cancer ranks among the top in 
terms of morbidity and mortality in China, with a heavy disease burden. Due to difficulties in early 
diagnosis and low screening rates for early cancer among Chinese people, advanced gastric cancer 
accounts for a relatively high proportion. The main reason for the poor comprehensive treatment 
effect of gastric cancer is peritoneal implantation metastasis. How to effectively prevent perito-
neal recurrence and metastasis of advanced gastric cancer, improve the prognosis of gastric can-
cer patients, and prolong patient survival is a focus and challenge in gastric cancer surgery re-
search. In recent years, with the in-depth exploration and practical application of thermochemical 
therapy for abdominal tumors, namely hyperthermic intraperitoneal chemotherapy (HIPEC), this 
adjuvant therapy has become an important supplementary medical measure for the prevention 
and treatment of peritoneal metastasis in gastrointestinal tumor patients and has been widely 
recognized. A large amount of clinical evidence indicates that this technology can effectively pre-
vent the spread of malignant tumor cells in the gastrointestinal tract to surrounding tissues, and 
reduce the possibility of infiltration and metastasis in lymph nodes and distant organs; at the 
same time, it can significantly improve the quality of life and overall survival time of some patients 
who have obvious disease progression in the peritoneum. Due to its advantages such as high secu-
rity and repeatability, it has attracted much attention and has become one of the widely studied 
and explored topics by scholars at home and abroad. This article provides a comprehensive re-
view of the latest research progress on HIPEC in the prevention and treatment of gastric cancer 
peritoneal metastasis. 
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1. 前言 

胃癌作为一种严重的恶性疾病，对全球公众健康造成了沉重的负担。据 2020 年来自世界卫生组织的

国际癌症研究所的数据显示，2020 年度全球新增胃癌患者达到了大约 108.9 万人次，占全部恶性肿瘤的

5.6%，死亡病例约 76.9 万例，占所有癌症相关死亡的 7.7% [1]。胃癌的发病率存在地域相关性，在 2020
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年诊断出的胃癌中，近三分之二的患者是在东亚和东南亚诊断[2]。作为全球胃癌高发的地区之一，我国

的国家癌症中心的数据显示，2016 年我国新增胃癌患者达到了 39.7 万人次，男女比例分别为 27.6 和 12.1
万。全年的胃癌发生率(粗率)约为 28.7 人每十万人口，而世界标准值则为 17.6 人每十万人口。其中男性

和女性发病率(粗率)分别为 39.0/10 万和 17.8/10 万，严重威胁着我国人民的生命健康[3] [4]。肿瘤的复发

转移是影响胃癌患者死亡的主要原因，腹膜是胃癌转移的第二常见部位，在临床诊断的胃癌患者中，腹

膜转移(PM)发生率约为 14%~43% [5] [6]。在近 10%的胃癌患者中，腹膜可能是同步转移的唯一部位[6]，
而在 12%~40%的患者中，腹膜可能是根治性手术后肿瘤复发的第一个/唯一部位[6] [7] [8] [9]。胃癌腹膜

转移的患者的中位生存期非常低，平均生存期仅为 4~6 个月[6]，比其他部位转移患者的中位生存期更差

[10] [11]。因此如何有效预防和治疗胃癌的复发和转移，改善胃癌患者预后，延长患者生存期，是胃肿瘤

外科研究的热点和难点。虽然局部或系统性的全身化学疗法是胃癌腹膜扩散的主要治疗方式，但其对腹

膜透过效果有限，因此无法显著提升这类患者的生活质量[6]。2019 年一项回顾性的临床研究进一步证实

了对于存在腹膜转移的晚期胃癌患者，单独行全身静脉化疗无法有效改善患者远期预后结局，该纳入 88
例同步腹膜转移的胃癌患者，三种治疗方法如下：(1) 细胞减灭手术(CRS)和腹腔热腹腔化疗(HIPEC)联
合术前和术后全身化疗(n = 58)，(2) 开腹手术/腹腔镜手术，不进行 CRS，但联合 HIPEC 术前和术后全

身化疗(n = 11)，以及(3) 仅全身化疗(n = 19)，第 1 组的中位总生存期为 9.8 ± 0.7 月，第 2 组为 6.3 ± 3.0
月，第 3 组为 4.9 ± 1.9 个月(P < 0.001) [12]。腹腔热灌注化疗(HIPEC)是一种新型的医疗技术，该技术利

用含有化学药品的灌注液精确控制温度并在体内持续流动一段时间，同时结合化学药剂与热能的作用以

实现消除体内的游离癌细胞(free cancer cells, FCCs)及小于三毫米的小型癌症结节的目的，从而防止和治

疗恶性肿瘤向腹腔内部及其他器官的播散。其主要应用于腹膜的原发、继发肿瘤，临床应用已有近 30 年

的历史。近年来，随着对热疗生物学机制研究的深入以及精准控温热灌注设备的开发应用，使得这种技

术得到了广泛地开展。腹腔热灌注化疗(HIPEC)在处理胃结直肠肿瘤的腹腔多发转移，以及妇科卵巢等恶

性肿瘤的腹腔转移导致的腹膜癌(PC)和其导致的恶性腹水方面，展现出了其独到的治疗优势[13] [14] [15] 
[16]。此外部分临床研究显示，胃癌根治术后联用预防性 HEPIC 可减少腹膜复发，提高无病生存率，可

作为腹膜转移高危患者的一种辅助治疗策略[17] [18]。本文章旨在全面回顾腹腔热灌注化疗在胃癌腹膜转

移预防和治疗方面的最新研究进展，对热灌注化疗领域的现状及未来的发展方向进行综述。 

2. HIPEC 概述 

HIPEC 是作为一种新型辅助疗法被提出的，其主要原理是在大量灌洗液中加入化学药剂后对其加温

到特定值，利用热化疗的增敏效果及大流量灌流对腹腔内游离癌细胞、潜在病变点(如小于 3 毫米的小型

癌症结节)以及微小癌结节的消除能力来实现预防或治疗腹部器官包括肠系膜、腹膜等部位的恶性肿瘤种

植转移的方法。首次使用此种疗法的是 Spratt 等人[19]于 1980 年为一位患有腹膜假黏液瘤的患者实施了

这一疗法，其结果表明该疗法有着良好的耐受性且未产生严重副作用。1988 年，Fujimoto 等[20]利用肿

瘤细胞与正常细胞热敏性差异原理，正式提出了腹腔热灌注化疗(HIPEC)这一概念。此后，国内外学者为

提高这一治疗方法临床应用的效果及安全性，积极探索腹腔热灌注化疗的技术方法，经过三十多年的临

床研究和实践，目前以中国腹腔热灌注化疗技术为代表的高精度、大容量、持续循环、恒温灌注法，达

到国际领先水平[21]，其相关治疗设备及腹腔热灌注化疗药物也不断得以更新和改进[22]。现如今，HIPEC
已经成为成熟的临床应用技术[23] [24]。目前，在我国的临床实践中，高精度持续循环热灌注疗法是主流

的治疗方式。此种疗法主要是通过专业的、高精度控温腹部热灌注化疗仪器来完成治疗任务，计算机系

统会自动调控包含化学药品的灌注液体在腹腔和灌注包间持续流转，同时确保腹腔内的温度维持在设定

好的治疗温度上。这一技术现已被认为是这个领域的最前沿技术解决方案[25] [26]。 
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3. HIPEC 理念及作用机制 

HIPEC 是指将包含化疗药物的灌注液加热至治疗温度，持续、恒定地灌注并充满患者的腹腔，保持

一段时间，以预防和治疗由腹膜继发肿瘤及其引发的恶性腹水的一种医疗方法。目前该领域主要包括术

中精确控温及术后灌注药物选择两大关键技术环节，目前 HIPEC 设备具备精确的温度控制功能，并配备

了全面的腹腔灌注系统，从技术角度看，已经满足了预期的理论标准，但进一步的优化空间仍然有限。

伴随着现代生物技术的不断进步和 HIPEC 在临床上的广泛应用，为了确保 HIPEC 的操作更为规范，并

提高 HIPEC 在临床治疗中的效果，我国的专家学者提出了较为详细的国内 HIPEC 规范标准，其中融合

了三大创新理念：精准控温、精准定位和精准清除[25] [27]，确保 HIPEC 技术临床应用的安全性和有效

性得到最大化的体现。 
HIPEC 结合了将化疗药物直接输送到腹膜的概念，能够在低全身毒性的情况下应用较高的局部剂量，

并通过热疗增强其细胞毒性效应，以达到更好地清除游离癌细胞和亚临床病灶的结局[28] [29] [30]。与正

常组织细胞相比，肿瘤细胞对热疗的反应更为敏感[31]。当肿瘤细胞在 43℃的温度下持续工作 1 小时，

它们可能会遭受不可逆转的伤害，但正常组织能够承受 47℃的持续作用 1 小时[32]。因两者对温度耐受

性的差异，维持 HIPEC 的稳定腹腔温度在(43.0 ± 0.2)℃ 1 h 或更长时间，不仅可以对腹腔内的癌细胞造

成不可逆转的伤害，还能降低对正常细胞的伤害，这也是其具有良好抗肿瘤疗效的原因之一[33]。除了热

效应对肿瘤细胞的影响外(如：激发溶酶体的活性并破裂其内部成分；影响正常生物能耗过程)，HIPEC
还能够调整瘤细胞表面的稳定状态以提高渗透率从而让更多的化疗药物得以深入到这些病变组织中去

[34] [35] [36] [37]。同时，由于“血液–腹膜屏障”这一因素使得我们可以在特定部位使用更高剂量的化

疗药物来实现高效杀死和清除腹腔游离癌细胞和残留的微小病灶。这种药代动力学优势大大提高了该种

方式下的用药效率并且降低了患者因接受大剂量化疗药物注射带来如消化道反应、骨髓抑制等不良反应

的发生概率[38] [39]。此外，大量的循环灌注液能够迅速地消灭或冲洗掉脱落的肿瘤细胞，使其通过灌注

管道从体内排出[40] [41]。 

4. 腹膜转移的相关机制 

腹膜是附在腹盆腔内面和腹盆腔器官表面一层薄膜，其主要成分包括间皮细胞与纤维结缔组织，它

们共同构成了这个能够包裹大部分腹腔器官的屏障。腹膜转移是指癌细胞穿透脏器的浆膜后脱落种植于

腹膜及其他脏器的浆膜面，是肿瘤细胞扩散和转移的途径之一。胃癌、结直肠癌、卵巢癌、胰腺癌、胆

管癌以及肝癌等腹腔内的恶性肿瘤，都是导致继发性 PC 的主要原因。目前防治腹膜转移仍然是胃肠道

肿瘤外科临床诊治的难题。因此，如能充分了解腹膜转移的发生发展机制，做到防治并举，可改善胃肠

道肿瘤腹膜转移诊治困境。腹膜转移的具体机制尚未被完全阐明，“种子土壤”学说是目前被广泛接受

的较为准确的发生机制理论[42]。腹腔游离癌细胞被视为腹膜转移的“种子”，它们在腹膜的“土壤”中

快速增长，最后可能引发 PC 的形成。肿瘤的侵袭过程中导致原发肿瘤细胞的脱落，或手术操作过程中

造成的医源性扩散，如腹腔转移的淋巴结破裂、淋巴管癌栓的损伤以及血管癌栓的破裂出血等情况，都

可能导致腹腔内的游离癌细胞和微小的癌灶随着淋巴液和血液的外渗进入腹腔，进而产生腹腔种植转移

的“种子”[43]。除癌细胞的侵袭能力、转移活性外，“土壤”条件也是决定转移灶能否形成的关键因素。

因此研究腹腔游离癌细胞定植于腹膜的关键病理过程具有重要意义。TGF-β1 是一种由癌细胞分泌的生长

因子，对细胞外基质的形成和成熟过程至关重要，而 ECM 为 β1-整联蛋白和 CD44H 提供了一个配合物，

这进一步促进了游离癌细胞的渗透和附着[44] [45]；腹腔 FCC 能够随着腹腔内液体而自由移动，受到如

趋化因子、黏附因子等炎性物质的影响，其更易于贴合并固定在腹膜上皮层。在腹膜与肿瘤细胞间的相
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互作用过程中，皮下结缔组织显露及外科手术对腹膜表面的破坏为腹膜种植转移提供了重要的平台，这

也就构成了有利于 FCC 种植转移的“土壤”[46]。另外，腹膜的独特结构，如淋巴孔和乳斑区，也为癌

细胞提供了一个容易“播散”的环境。腹膜乳斑是一种独特淋巴样组织，由多种类型的免疫细胞构成，

包括巨噬细胞和不同种类的淋巴细胞，其中巨噬细胞对癌细胞入侵起着关键作用[47] [48]。同时，腹腔游

离癌细胞往往聚集于连通乳斑部位及腹膜下淋巴管道的淋巴孔处，因为这些淋巴孔位于横膈膜、肠系膜、

网膜以及盆腔腹膜的浆膜层上有着特殊的分布，所以当腹膜发生早期转移时，这些特定区域很容易遭受

侵犯[49]。 

5. HIPEC 在胃癌中的相关应用 

HIPEC 在腹膜间皮瘤[50]、假性黏液瘤腹膜[51]、卵巢癌[52]等多种肿瘤中均有良好的生存效果。

HIPEC 作为治疗 PC 的核心技术手段，经常与其他治疗策略融合，旨在增加其疗效，延长 PC 患者的生存

期。随着 HIPEC 在临床应用的增加及对其不良反应认识的加深，越来越多的学者认为联合治疗可以明显

提高其疗效并降低毒副反应。现阶段，主流的联合治疗手段主要可以划分为三个主要类别：(1) 围手术期

预防性 HIPEC，这是一种将胃癌根治手术与手术中或手术后的预防性 HIPEC 治疗相结合的方法，特别是

针对那些尚未被确诊腹膜转移的高风险胃癌患者。(2) 胃癌的根治性手术、细胞减灭术(cytoreductive 
surgery CRS)以及 HIPEC，主要是治疗那些需要进行手术治疗的、同时存在腹膜转移的进展期胃癌患者。

(3) 姑息性 HIPEC 是一种针对晚期胃癌患者，特别是伴随腹膜转移和恶性腹水问题的治疗手段。该方法

能有效地缓解由大量腹水导致的腹胀症状，进而提升一部分患者的生活质量。 

5.1. 围手术期预防性 HIPEC 

尽管近年来胃癌的诊断和治疗有了显著的进步，但由于胃癌在早期阶段缺乏典型症状，再加上国民

对这一疾病的认识不足，早癌筛查人数较少，导致大部分患者在首次就医时病情已发展至中后期阶段[53]。
有相关文献报道，综合治疗失败最重要的原因是腹膜复发，超过 50%的 T3、T4 期胃癌患者根治术后发

生腹膜转移，伴有腹膜转移的晚期患者中位生存期仅有 3~6 月，5 年生存率低于 2% [49]。有作者分析了

2328 例接受根治手术的胃癌患者数据后发现，术后平均复发时间为 21.8 个月，而腹膜复发是最常见的复

发类型，占 45.9% [54]。腹膜种植转移的最关键因素是腹腔游离癌细胞(free cancer cells, FCCs)。肿瘤的 T
分期，特别是浆膜浸润和淋巴结转移是产生的 FCCs 决定因素。此外，年轻患者、浸润或弥漫型癌、未

分化肿瘤以及全胃切除均是腹膜复发的高危因素[55]。Sugarbake 等[43]的“肿瘤细胞包埋学说”认为，

切除肿瘤组织、切断淋巴管以及肿瘤标本的出血可产生腹腔游离癌细胞(free cancer cells, FCCs)。另外，

如果肿瘤已经侵入浆膜，那么肿瘤细胞很可能会脱落到腹腔，从而导致腹膜种植转移。这个理论为 HIPEC
在预防胃癌异时性腹膜转移方面提供了理论支持。 

1988 年，Koga 等人[56]首次在全球范围内报道了腹腔热灌注化疗在预防胃癌手术后腹膜复发方面的

效果。在这项研究中，38 例伴有浆膜侵出(T4a)的局部进展期胃癌患者接受了根治性手术，并在手术后腹

腔内植入丝裂霉素(MMC)进行 HIPEC 治疗，55 例仅采取根治性手术而未进行 HIPEC。结果发现，采取

HIPEC 的患者 3 年生存率显著优于对照组(74%和 53%，P < 0.05)，同时腹膜复发率也低于对照组(36%和

50%)；同时，在手术后出现的并发症，如吻合口瘘、化学性腹膜炎、腹腔脓肿形成、肠麻痹和粘连性肠

梗阻等方面，并没有显著的差异，因此其安全性是可以接受的。这是首次向公众展示预防性 HEPIC 的实

际应用价值。朱鲁程等人[18]纳入了 43 例接受胃癌根治性手术的患者，22 例胃癌根治术术后接受 HEPIC
和术后化疗，21 例仅接受根治术及术后单纯化疗。单纯化疗组和热灌注组的中位 DFS 时间分别为 24.5
个月和 36.5 个月(P = 0.044)。单纯化疗组的中位 OS 时间为 33.1 个月，热灌注组的中位 DFS 未达到(P = 
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0.037)。热灌注组复发或转移的患者占 63.6% (14/22)，化疗组复发或转移的患者占 90.5% (19/21) (P = 
0.037)。腹膜转移(4.5% vs. 33.3%)在热灌注组出现的频率较低(P = 0.015)，这项回顾性的临床研究表明了

预防性的腹腔热灌注化疗在减少胃癌腹膜转移中的应用前景。 
综上，HIPEC 有助于延长进展期胃癌患者的总体生存时间，并降低其发生腹膜转移的概率。对于进

展期胃癌患者，术中或术后预防性使用 HIPEC 可以有效地降低肿瘤复发和腹膜转移的风险。对于存在如

浆膜浸润、淋巴结受损或腹膜细胞学呈阳性等高风险腹膜转移因素的患者，在手术过程中，除了严格遵

循无瘤原则、最大限度地减少出血和其他伤害、降低医源性扩散外，手术中的 HIPEC 以及术后早期的腹

腔热灌注化疗等方法被视为可能降低腹膜复发风险的重要手段。 

5.2. 进展期胃癌腹膜转移的 HIPEC 治疗 

既往传统的观念都将进展期胃癌伴腹膜转移视作癌症进入晚期或终末期的表现，其中位生存期约为

7~15 个月，五年生存率则低至 2% [57]，倾向于采取非手术疗法如姑息性的全身化疗和支持性治疗等手

段。然而，目前全球肿瘤领域的研究学者对这一问题已有了重大改观，腹膜癌不再宽泛被视为癌症广泛

转移的一种表现形式，而是一种局部性、区域性的癌症转移。通过积极的 CRS 和 HIPEC 治疗，患者的

预后可以得到明显的改善，有些患者甚至有可能实现临床治愈。目前认为，对于那些体能较好、对化疗

较敏感、腹膜癌指数较低、无腹膜外的转移并且最终能够接受完全 CRS 手术的患者，CRS 联合 HIPEC
可以给患者带来较明显的获益[58]。Fujimoto 等[20]报道了 CRS + HIPEC 治疗晚期腹膜转移胃癌的患者：

一共对 15 例伴有腹腔肿瘤的胃癌患者采取了肿瘤的广泛切除，随后采用 MMC (10 ug/mL) + HIPEC 2 小

时，其中伴有腹水的 9 例在随后的腹腔灌洗液检查 FCCs 转阴。初步展示了 CRS 联合腹腔热灌注化疗是

治疗腹膜播散性胃癌的安全可耐受的抗肿瘤治疗方法。Yonemura 等人[59]调了 CRS 手术技术的重要性，

他们比较了 65 例接受常规手术后进行 HIPEC 治疗的胃癌患者和 42 例接受腹膜切除术后进行 HIPEC 治

疗的患者，所有患者的 5 年生存率为 6.7%，而接受腹膜切除术和 HIPEC 的患者的 5 年生存率为 27%，

细胞减灭术和腹膜切除术的完整性是独立的预后因素。这表明完全的 CRS 也是获得良好预后结局的一个

重要因素。2011 年，Yang 等人[60]进行了一项前瞻性的 III 期随机对照试验，目的是评估 CRS + HIPEC
治疗晚期胃癌腹膜转移患者的有效性和安全性。这项研究涵盖了 68 名胃癌腹膜转移患者，其中 68 名患

者被随机分为 CRS + HIPEC 组和 CRS 单药组。所有入选病例均经手术切除病理证实。两组的中位腹膜

癌指数(PCI)都是 15。在 CRS 和 HIPEC 组中，3 年生存率达到了 5.9%，而在仅有 CRS 组的情况下，3 年

生存率仅为 0%。相较于仅接受 CRS 治疗的病人，那些同时接受 CRS 和 HIPEC 治疗的病人的中位生存

期明显延长(11 个月与 6.5 个月 P = 0.04)。在生存质量方面，两组间差异无统计学意义。研究结果显示，

在胃癌的同时性腹膜转移情况下，CRS 与 HIPEC 的联合应用能够延长患者的生存期，并且其安全性是可

接受的。在一项随机试验的 Meta 分析中，Coccolini 等[61]报道，与对照组比较，对照组比较，采取 CRS 
+ HIPEC 后，胃癌患者的 1 年，2 年，3 年死亡率明显下降，但是 5 年死亡率下降不明显。腹膜复发率在

CRS + HIPEC 组明显低于对照组(P < 0.01)。有研究数据显示，与仅使用 CRS 相比，CRS 与 HIPEC 的联

合应用能在不增加并发症和死亡率的前提下，显著提高胃癌腹膜转移患者的无病生存期和总生存期，特

别是对于那些腹膜转移病灶范围较小、减瘤效果良好的患者[62]。GYMSSA 研究(NCT00941655)是一项

对比单纯化疗(FOLFOXIRI)与 CRS + HIPEC 联合化疗的 RCT 研究，结果显示，与单纯化疗组相比，CRS 
+ HIPEC 联合化疗组显著提高了总生存(11.3 个月对比 4.3 个月)；完全的 CRS 手术和较低的腹膜癌指数

评分是获得更高生存获益的重要因素[63]。综上所述，对于出现胃癌腹膜转移的胃癌患者，胃癌的根治性

手术结合 CRS 和 HIPEC 的治疗策略，确实展现出了一定的治疗效果。但与此同时，该手术可能与相当

高的不良反应发生率和死亡率相关。一项系统性综述报告 10 项研究的平均不良反应发生率为 21.5%，死
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亡率为 4.8% [64]。CRS 和 HIPEC 术后最常见的并发症是吻合口瘘、肠梗阻、腹腔内脓肿和血液毒性[59] 
[60] [64] [65]。因此，严格筛选合适的患者也是判断其是否能从该种治疗模式下获益的重要因素，外科医

生必须在扩大手术的术后风险与患者生存获益及生活质量之间仔细权衡，综合选择合适的治疗方案。 

5.3. 姑息性 HIPEC 

胃癌在进展期的根治手术中失败的核心原因是腹膜的转移，这也是胃癌中最常见的转移方式之一。

虽然在国内外已经形成了一个基于腹腔温热灌洗和术后早期腹腔化疗为核心的预防胃癌腹膜转移的综合

治疗策略，如胃癌腹膜转移诊治中国专家共识中指出[66]，胃癌根治性手术术中应严格遵循无瘤操作原则，

防止医源性腹腔播散转移，除此之外，针对存在腹膜转移高危因素的进展期胃癌患者如：T3、T4 分期、

淋巴结转移(N+)、淋巴结外浸润、Borrmann IV 型、Lauren 分型弥漫型、印戒细胞癌、肿瘤穿孔或破裂等，

可考虑术中或术后早期预防性应用腹腔内灌注化疗包括 HIPEC 和腹腔常温灌注化疗。这个方案已经在实

际应用中展现了一定的效果，但仍有大约 35%的进展期胃癌患者出现异时性腹膜转移的情况[42]。胃源

性腹膜癌(PC)患者的生活预后较差，平均生存期为 1~3 个月。全身化疗提高了胃癌转移癌患者 7~10 个月

的生存率。然而，这种益处在 PC 患者中无法重现。对前瞻性数据库的分析表明，在严格选择的局灶性

腹膜转移癌患者中，HIPEC + CRS 对生存有益。对于不能切除的胃癌腹膜转移，常伴有恶性腹水，腹膜

转移引起的恶性腹水不仅提示预后不良，而且对生活质量有负面影响[67]。所有的治疗方案，包括重复穿

刺，利尿剂和全身化疗，都不能导致腹水的永久有效解决。此前有报道称，部分病例在接受 HIPEC 治疗

后，癌性腹水完全消失，这表明 HIPEC 对晚期胃癌腹膜转移所致的恶性腹水病人存在一定的临床应用价

值[20]。 
腹腔镜下 HIPEC (LHIPEC)已被用于缓解需要反复穿刺的难治性腹水患者[68]。在一项系统的回顾中，

包括了八项研究，总共涉及 183 名患者。腹腔镜 HIPEC 的适应症为新辅助治疗 5 名患者、辅助治疗 102
名患者、姑息治疗 76 名患者。共出现 13 例不需要重复手术的轻微并发症，并且没有与手术相关的死亡

记录。当用于治疗难治性恶性腹水时，该手术对 95%的病例有效[69]。LHIPEC 可减少手术时间和住院时

间，可作为姑息性 HIPEC 的技术选择。采用细胞减灭术和 HIPEC 来缓解腹水并不是一个好的选择，因

为完全的细胞减灭术仅仅在小部分患者中是可行的，但与此同时并发症发生率很高，生存期并没有得到

很大的改善[70]。近年来，针对首诊时已经合并大量腹水或者腹腔广泛转移的患者，以 Yonemura 等[71]
为代表的日本学者采取腹腔化疗 + 静脉系统化疗这种双途径治疗(neoadjuvant intraperitoneal and system-
ic chemotherapy, NIPS)的转化模式，这种转化模式有潜力清除或缩小 PC 结节，并且能够阻止恶性腹水的

产生，从而改善患者的生活质量和提高长期存活率[72]。一项回顾性的临床研究共纳入 127 例晚期胃癌伴

腹膜转移的患者[73]，排除 32 名不符合条件的患者后，转化组包括 34 名患者，接受 LHIPEC + NIPS 作

为转化手术，然后接受 CRS + HIPEC。CRS + HIPEC 组包括 15 名仅接受 CRS 联合 HIPEC 的患者。此

外，C/T 组包括 23 名接受全身化疗的患者，姑息治疗组包括 23 名仅接受保守治疗或姑息性胃切除术的

患者。研究结果显示：与 CRS + HIPEC、C/T 和姑息治疗组相比，转化组表现出显著更好的平均总生存

期(P < 0.001)。接受 LHIPEC + NIPS 的转化组患者的腹膜癌指数(PCI)评分(P < 0.001)和腹水(P = 0.003)显
著降低。LHIPEC + NIPS 组治疗后恶性腹水量也显著减少(P < 0.001)。LHIPEC + NIPS 可显著改善腹膜细

胞学阳性 PC 且初始 PCI 评分较高的胃癌患者的总生存率、PCI 评分和恶性腹水量。因此，对于患有腹膜

转移的晚期胃癌患者来说，这可能是一种可行的转化策略。 

6. 结语与展望  

随着国际肿瘤学界的探索，HIPEC 在理论研究和技术层面上不断突破，HIPEC 作为一种区域治疗手
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段，已被广泛应用于腹膜转移性疾病的防治中，在胃肿瘤外科研究领域，HIPEC 对于腹膜高转移风险的

胃癌患者以及胃癌同时性腹膜转移患者(PCI < 7)的疗效是肯定的。即使针对胃癌异时性腹膜转移、腹膜

肿瘤负荷较高以及不可手术的晚期腹膜转移患者，HIPEC 的综合治疗模式也显示出了一定的临床应用价

值，随着越来越多精密 HIPEC 设备的普及和 HIPEC 在胃癌治疗领域中的深入研究，未来 HIPEC 的临床

应用将越来越广泛和规范。但与此同时，在基础研究方面，HIPEC 治疗 PC 的分子机制尚未完全阐明，

目前不仅缺乏有效靶点提高 HIPEC 疗效，还缺乏较为准确的预测性生物标记物。因此探讨研究 HIPEC
的分子机制、寻求相关的预后生物标记物以及如何筛选合适的患者等都是目前亟待解决的问题。同时，

如何根据 PC 患者原发癌症种类的不同和他们的具体情况来制定最佳的个性化 HIPEC 治疗方案，尚需要

更全面深入的临床研究成果及更为权威的循证医学证据作为支撑。 
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