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[摘要] 目的 观察高频深部热疗联合吉西他滨+顺铂（GP）化疗方案治疗晚期卵巢癌合并腹腔积液的效果。方

法 选取 63 例晚期卵巢癌合并腹腔积液患者，随机分为观察组（32 例）和对照组（31 例）。两组患者均接受腹腔引

流术，术后对照组予单纯GP腹腔化疗，观察组在对照组的基础上联合高频深部热疗，均持续 4 个疗程治疗。观察

两组患者近期疗效及腹腔积液控制情况；检测血清及腹水癌胚抗原（CEA）、糖类抗原 125（CA125）及糖类抗原 153

（CA153）水平；采用卡氏功能状态评分（KPS）评估患者生活质量变化；记录两组患者在治疗期间的毒副反应发生情

况。结果 观察组总有效率及疾病控制率分别为 81.25%、96.88%，明显高于对照组的 58.06%、80.65%（χ2 分别=

4.02、4.20，P均＜0.05）；观察组腹腔积液控制有效率为 93.75%，明显高于对照组的 74.19%（χ2=4.51，P＜0.05）。治疗

后，观察组血清及腹水 CEA、CA125 及 CA153 水平均较对照组低（t 分别=3.91、2.83、4.09；4.34、3.34、2.66，P 均＜

0.05）；观察组 KPS 评分较对照组高（t=3.71，P＜0.05）。观察组患者总毒副反应发生率为 31.25%，与对照组的

29.03%比较，差异无统计学意义（χ2=0.04，P＞0.05）。观察组患者有 2 例患者出现皮肤烫伤情况，及时予以冷敷等

治疗，均在 1 周内恢复。结论 腹腔高频深度热疗联合GP腹腔灌注化疗方案可有效下调血清肿瘤标志物的水平，

提高晚期卵巢癌合并腹腔积液患者的近期疗效及腹腔积液控制率，改善患者生活质量，且安全性较好。

[关键词] 晚期卵巢癌； 腹腔积液； 高频深部热疗； 腹腔化疗

Curative effect of high-frequency deep hyperthermia combined with GP chemotherapy on advanced ovarian
cancer combined with ascites MO Liqin，DING Lingyu，LIU Yajuan，et al.Department of Internal Medicine，Hangzhou

Cancer Hospital，Hangzhou 310002，China.

[Abstract] Objective To observe the curative effect of high-frequency deep hyperthermia combined with gemcitabine

+ cisplatin（GP）chemotherapy on advanced ovarian cancer combined with ascites. Methods A total of 63 patients with

advanced ovarian cancer combined with ascites admitted to the hospital were enrolled and randomly divided into observa-

tion group（32 cases）and control group（31 cases）.Both groups underwent abdominal drainage.After that，control group

was given GP intraperitoneal chemotherapy，while observation group was given high-frequency deep hyperthermia on basis

of control group.All were continuously treated for 4 courses（2 weeks as a course）.The short-term curative effect and as-

cites control in both groups were observed.Before and after treatment，samples of fasting venous blood and ascites were

collected to detect levels of carcinoembryonic antigen（CEA），carbohydrate antigen 125（CA125）and carbohydrate anti-

gen 153（CA153） in serum and ascites.The changes in quality of life were evaluated by Karnofsky performance status

（KPS）.The occurrence of side effects in both groups during treatment was recorded. Results The total response rate and

disease control rate in observation group were 81.25% and 96.88%，which were higher than those in control group

（58.06%，80.65%）（χ2=4.02，4.20，P＜0.05）.The total response rate of ascites control in observation group was signif-

icantly higher than that in control group（93.75% vs 74.19%）（χ2=4.51，P＜0.05）.After treatment，levels of CEA，CA125

and CA153 in serum and ascites in observation group were lower than those in control group（t=3.91，2.83，4.09，4.34，

3.34，2.66，P＜0.05），and KPS score was higher

than that in control group（t=3.71，P＜0.05）. There

was no significant difference in the total incidence

of side effects between observation group and control
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group（31.25% vs 29.03%）（χ2=0.04，P＞0.05）.In observation group，there were 2 cases with skin scalds，who were

recovered within 1 week after cold compress. Conclusion Intraperitoneal high-frequency deep hyperthermia combined

with GP intraperitoneal infusion chemotherapy can effectively reduce levels of serum tumor markers，improve short-term

curative effect，ascites control rate and quality of life in patients with advanced ovarian cancer and ascites，with high

safety.

[Key words] advanced ovarian cancer； ascites； high-frequency deep hyperthermia； intraperitoneal chemotherapy

卵巢癌是妇科三大恶性肿瘤之一，病死率位居

首位，以中老年女性多见，因早期临床症状不明显，

且目前未找到早期发现卵巢癌的有效方法，因而临

床诊断多以中晚期为主，预后较差[1]。近年来，随着

医疗的发展及人民生活方式的改变，卵巢癌的检出

率越来越高，且趋向年轻化，严重威胁女性的生命

健康。癌性腹腔积液是晚期卵巢癌患者的常见并

发症之一，是引起患者腹胀腹痛的主要原因，严重

者引起肠梗阻，电解质紊乱，出现恶病质，加速肿瘤

对患者的消耗，严重影响其生活质量[2]。吉西他滨+
顺铂（GP）化疗方案是临床治疗卵巢癌的常见治疗

手段，可有效改善患者预后，且毒副反应较轻，经静

脉联合腹腔化疗可有效抑制癌性腹腔积液[3，4]，但仍

有患者疗效不佳。肿瘤热疗是近年来提出的一种

新型肿瘤辅助治疗手段，利用生物热效应，使肿瘤

损伤，对肿瘤细胞的生长具有抑制作用[5]。因此为

进一步了解其在晚期卵巢癌合并腹腔积液患者中

的应用效果，本次研究将其与GP 方案联合应用与

单纯GP方案进行比较，观察高频深部热疗联合GP
化疗方案治疗晚期卵巢癌合并腹腔积液的效果，为

临床提供循证依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本次研究经杭州市肿瘤医院伦理

委员会审核批准后，选取 2017 年 11 月至 2021 年

11 月期间本院收治的 63 例晚期卵巢癌合并腹腔积

液患者，年龄 47~62 岁，平均年龄（54.71±3.32）岁；

病程（15.09±4.92）个月；腹围（95.98±10.35）cm；TNM
分期：Ⅲ期40 例、Ⅳ期23 例；病理类型：浆液性囊腺

癌28 例、透明细胞癌3 例、黏液性囊腺癌32 例。纳

入标准为：①符合晚期卵巢癌诊断标准[6]且经影像

学及病理学证实合并恶性腹腔积液；②患者及其

家属对本次研究目的知情并同意参与；③卡氏功

能状态评分（Karnofsky performance status，KPS）≥
50 分；④预计生存期≥6 个月；⑤通过实体瘤疗效评

价。并剔除：①合并其他恶性肿瘤者；②对本次研

究治疗方案禁忌者；③心肝肾功能已严重受损者。

入试患者以随机分组方式分为观察组（32 例）和对

照组（31 例）。观察组患者年龄 48~62 岁，平均年

龄（54.97±3.21）岁；平均病程（15.21±5.14）个月；平

均腹围（96.12±11.12）cm；TNM分期：Ⅲ期 21 例、Ⅳ
期 11 例；病理类型：浆液性囊腺癌 13 例、透明细

胞癌 2 例、黏液性囊腺癌 17 例。对照组患者年龄

47~62 岁，平均（54.45±3.45）岁；平均病程（14.97±
4.87）个月；平均腹围（95.84±10.27）cm；TNM 分期：

Ⅲ期 19 例、Ⅳ期 12 例；病理类型：浆液性囊腺癌

15 例、透明细胞癌 1 例、黏液性囊腺癌 15 例。两组

患者临床基线资料比较，差异均无统计学意义（P均

＞0.05）。
1.2 方法 两组患者均接受腹腔引流术。患者取

平卧位，在 B 超的引导下行腹腔穿刺，留置引流导

管，常规进行 1~3 d 的腹腔引流，第一次引流腹水

体积为 1 000 ml/d，后续引流 1 000~2000 ml/d，动态

观察腹水引流情况，尽可能引流干净。

术后对照组予单纯GP腹腔化疗：在腹腔引流

后，将顺铂（由江苏豪森药业集团有限公司生

产）40 mg/m2、吉西他滨（由江苏豪森药业股份有限

公司生产）1000 mg/m2、利多卡因（由遂成药业股份

有限公司生产）200 mg、地塞米松（由遂成药业股份

有限公司生产）10 mg溶于 250 ml0.9%氯化钠注射

液中，然后经腹腔留置管注入腹腔，1 周 1 次。2 周

为1个疗程，共持续4个疗程。

观察组在对照组基础上联合高频深部热疗：

患者取仰卧位，采用 NRL-004 内生场肿瘤热疗

机，选择盆腔进行深部热疗。设置温度 42 ℃，时间

60 min。对患者手术切口进行保护，防止皮肤烫伤。

1 周2 次，2 周为1个疗程，共持续4个疗程。

1.3 观察指标

1.3.1 近期疗效 参照《实体瘤的疗效评价标准》[7]

评估治疗效果，分为完全缓解（complete remission，
CR）、部分缓解（partial remission，PR）、疾病稳定
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（stable disease，SD）、疾 病 进 展（progressive dis⁃
ease，PD）四级。以影像学表现为标准，当治疗后

病灶完全消失为 CR；病灶范围缩小 30% 及以上

为 PR；病灶范围缩小不到 30% 或增大未超过

20% 为 SD；病灶范围增大 20% 及以上或有新病灶

出现为 PD。

总有效率=（CR+PR）÷总例数×100%
疾病控制率=（CR+PR+SD）÷总例数×100%

1.3.2 腹腔积液控制 参照世界卫生组织（world
health organization，WHO）制定的腹腔积液疗效评定

标准[8]评估治疗效果，分为显效、有效、无效。治疗

后腹腔积液全部吸收且持续 1 个月及以上为显效；

治疗后腹腔积液减少≥50%且持续 1 个月及以上为

有效；治疗后腹腔积液减少＜50% 或较前增多为

无效。

有效率=（显效+有效）÷总例数×100%
1.3.3 血清及腹水肿瘤标志物 于治疗前后抽取

两组患者空腹静脉血以及腹水标本进行血清及腹

水癌胚抗原（carcino-embryonic antigen ，CEA）、糖类

抗原 125（carbohydrate antige 125，CA125）及糖类抗

原 153（carbohydrate antige 153，CA153）水 平 的

检测。

1.3.4 生活质量及毒副反应 采用 KPS 评分评估

患者生活质量变化，总分 100 分，分数越高，说明

患者生活质量越好；记录两组患者在治疗期间的

毒副反应发生情况。毒副反应分级根据《美国国

家癌症研究所-通用毒性标准 4.0 版》[9]分为Ⅰ~Ⅳ
级，包括骨髓抑制、腹痛腹泻、肝功能损害、恶心呕

吐等。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 21.0统计学软件进行

分析。满足正态分布且方差齐的计量资料以均数±
标准差（x±s）表示，组间差异采用两样本独立 t检验

比较，计数资料用例（%）表示，组间差异采用 χ2检

验，设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者近期疗效比较见表1
表1 两组患者近期疗效比较

组别

观察组

对照组

n

32

31

CR/例

16

6

PR/例

10

12

SD/例

5

7

PD/例

1

6

总有效率/例（%）

26（81.25）*

18（58.06）

疾病控制率/例（%）

31（96.88）*

25（80.65）

注：*：与对照组比较，P＜0.05。
由表 1可见，观察组总有效率及疾病控制率均

高于对照组，差异均有统计学意义（χ2 分别=4.02、
4.20，P均＜0.05）。
2.2 两组患者腹腔积液控制情况见表2

由表 2可见，观察组腹腔积液控制有效率明显

高于对照组，差异均有统计学意义（χ2=4.51，P＜
0.05）。

表2 两组患者腹腔积液控制情况

组别

观察组

对照组

显效/例

18

14

有效/例

12

9

无效/例

2

8

有效率/例（%）

30（93.75）*

23（74.19）

注：*：与对照组比较，P＜0.05。
2.3 两组血清学指标及KPS评分比较见表3

表3 两组患者治疗前后血清学指标水平及KPS评分比较

组别

观察组

对照组

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

CEA/ng/ml

35.64±7.85

18.74±5.12*#

36.14±6.22

23.36±4.21*

CA125/U/ml

385.54±98.21

274.14±83.27*#

391.54±101.24

325.47±94.54*

CA153/U/ml

69.35±23.74

37.24±11.21*#

68.94±21.25

49.57±12.68*

KPS评分/分

63.81±3.14

68.54±2.12*#

64.12±3.69

66.54±2.16*

注：*：与同组内治疗前比较P＜0.05；#：与对照组治疗后比较，P＜0.05。
由表 3可见，治疗后，两组血清 CEA、CA125及

CA153水平较治疗前均有下降（t分别=10.20、4.89、
6.92；9.47、2.65、4.36，P均＜0.05），且观察组低于对

照组（t分别=3.91、2.83、4.09，P均＜0.05）。治疗后，

两组KPS评分较治疗前均有提高，且观察组高于对

照组（t分别=7.06、3.15、3.71，P均＜0.05）。
2.4 两组患者治疗前后腹水肿瘤标志物水平比较

见表4
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表4 两组患者治疗前后腹水肿瘤标志物水平比较

组别

观察组

治疗前

治疗后

对照组

治疗前

治疗后

CEA/ng/ml

52.78±9.71

22.56±8.21*#

51.37±8.26

32.25±9.47*

CA125/U/ml

746.54±102.2

295.54± 96.74*#

743.27± 98.29

371.16± 82.17*

CA153/U/ml

72.98±34.82

42.27±14.25*#

73.24±32.36

51.32±12.71*

注：*：与同组内治疗前比较P＜0.05；#：与对照组治疗后比较，

P＜0.05。
由表 4可见，治疗后，两组腹水 CEA、CA125及

CA153水平较治疗前均有下降（t分别=13.43、18.13、
4.56；8.61、16.43、3.57，P均＜0.05），且观察组低于

对照组（t分别=4.34、3.34、2.66，P均＜0.05）。
2.5 两组患者毒副反应情况见表5

表5 两组患者毒副反应情况

组别

观察组

对照组

骨髓抑

制/例

4

3

腹痛腹

泻/例

2

2

肝功能

损害/例

1

1

恶心呕

吐/例

3

3

总毒副反应

发生率/例（%）

10（31.25）

9（29.03）

由表 5可见，所有患者毒副反应均为Ⅰ~Ⅲ级，

未出现Ⅳ级毒副反应。观察组患者总毒副反应发

生率与对照组比较，差异无统计学意义（χ2=0.04，P
＞0.05）。观察组患者有 2 例患者出现皮肤烫伤情

况，及时予以冷敷等治疗，均在1 周内恢复。

3 讨论

卵巢癌的发病率仅次于宫颈癌和子宫内膜癌，

在妇科恶性肿瘤中位居第三[10]。因患者早期无特异

性表现，因而临床确诊时多为中晚期，多失去最佳治

疗时间，预后较差，其死亡率位居妇科恶性肿瘤榜

首。晚期卵巢癌并发症以癌性腹腔积液最为常见，

也是促进患者肿瘤恶性进展的原因之一[11]，因而控制

癌性腹腔积液发展对改善患者预后具有重要意义。

癌性腹腔积液形成与卵巢癌细胞侵袭转移至

腹腔，刺激腹膜，损害肠壁内皮细胞导致血管通透

性增加，又癌细胞对淋巴管进行阻滞致淋巴液回

流受阻有关[12]。因而抑制卵巢癌细胞迁移是治疗

癌性腹腔积液的关键。GP化疗方案是临床治疗卵

巢癌的一线化疗方案，吉他西滨可抑制肿瘤细胞

DNA 的合成与修复，顺铂可对肿瘤细胞 DNA 进行

破坏，抑制其生长分裂，二者联合协同发挥抑癌作

用[13]。腹腔灌注化疗可有效增加腹腔药物浓度，提

高药物作用，因而临床常用此手段进行癌性腹腔

积液的治疗[14]。肿瘤局部热疗是近年来流行的一

种新型辅助治疗手段，本次研究显示，GP 腹腔化

疗联合高频深部热疗患者的近期疗效及腹腔积液

控制效果优于单独 GP 腹腔化疗者（P＜0.05），与

靳紫薇等[15]研究部分相似，可能与联合腹腔高频深

度热疗有关。分析其原因可能是，癌细胞对高温

较为敏感，在 42 ℃的条件下可自然死亡，而正常细

胞的热承受能力可达 45 ℃[16]，联合化疗可有效提

高药物抑癌作用，从而提高临床疗效。

CEA是一种肿瘤标志物，可以使肿瘤避开免疫

系统的攻击，使肿瘤细胞向周围细胞进行浸润和转

移[17]，其水平上升促进肿瘤发展；CA125由上皮细胞

分泌，是卵巢癌的一种特异性指标；CA153存在于腺

癌细胞中，既往有研究报道其在卵巢癌病情发展及

近期疗程评估中具有较好的敏感度[18]。本次研究显

示，GP腹腔化疗联合高频深度热疗的患者治疗后血

清及腹水的CEA、CA125及CA153水平均较单独GP
腹腔化疗者低（P＜0.05），提示GP化疗方案联合腹

腔高频深度热疗可有效下调血清及腹水肿瘤标志

物的水平。分析其原因可能是，高频深度热疗将物

能转化为热能，可使肿瘤组织血管温度升高，增加

其渗透性，改变其血液供应动能，增加化疗药物单

位浓度，加强药效；且肿瘤细胞中心氧气供应低于

周边，对化疗药物不敏感，但对高温敏感，因而化疗

联合热疗可增加肿瘤对化疗药物的敏感性，抑制肿

瘤发展。张金秋等[19]研究中也提到这一观点，且有

研究提出热疗辅助顺铂化疗可降低顺铂耐药性的

发生率，也从侧面证实，高频深度热疗辅助临床化

疗可提高临床疗效[20]。在毒副反应的观察中，所有

患者毒副反应均为Ⅰ~Ⅲ级，未出现Ⅳ级毒副反应，

且毒副反应发生率两组比较无明显差异，仅GP 腹

腔化疗联合高频深部热疗患者出现2 例轻微皮肤烫

伤，经积极治疗好转，且GP腹腔化疗联合高频深度

热疗的患者KPS评分明显高于GP腹腔化疗者（P＜

0.05），提示高频深度热疗的安全性较好，生活质量

明显改善。

综上所述，腹腔高频深度热疗联合 GP 腹腔灌

注化疗方案可有效下调血清肿瘤标志物的水平，

提高晚期卵巢癌合并腹腔积液患者的近期疗效及

腹腔积液控制率，改善患者生活质量，且安全性

较好。
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