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!!"摘要#!目前寡转移前列腺癌的治疗以全身系统性治疗为主"针对原发灶的局部治疗缺乏高等级的研

究证据& 部分学者针对转移负荷小的患者提出寡转移前列腺癌的概念"认为转移灶在 3 个以内的前列腺癌患

者预后相对较好"但各研究所纳入的寡转移标准并不统一& 根据既往的数据库回顾研究"针对转移负荷小的

前列腺癌患者进行原发灶的放疗或手术可以改善患者的整体预后"但仍缺乏大样本的随机对照研究证实其

有效性& 现对已有的寡转移前列腺癌的局部治疗研究进展进行综述"评价对寡转移前列腺癌行原发灶局部治

疗的可行性和有效性&
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!!一直以来"转移性前列腺癌"尤其是初诊既有转

移的前列腺癌的治疗方式以内分泌治疗为代表的姑

息性治疗为主& 随着诸多研究的进展发现"针对新

诊断的转移性前列腺癌的原发灶进行局部治疗可以

改善患者的总生存期#0OKJ,..G1JO-O,."WP$和肿瘤特

异性生存#7,27KJ*GIK7-M-7G1JO-O,.";PP$情况(")

"但

由于缺乏证据等级较高的研究"是否应该开展寡转

移的原发灶局部治疗以及如何筛选合适患者尚无统

一定论& 本文就寡转移前列腺癌的原发灶局部治疗

进展进行综述&

84寡转移前列腺癌局部治疗的依据

早在 9# 世纪 &# 年代就有学者提出前列腺癌寡

转移的概念(9)

"认为寡转移是介于局限性疾病到广

泛转移的一种中间状态"是疾病开始无法局限在前

列腺内但尚未形成广泛转移的阶段& 随着诊断和治

疗技术的提高"微小的转移灶更容易被发现"而且手

术和放疗的技术也愈加成熟"人们开始探索对于寡

转移癌患者进行局部治疗的可行性& 目前"在其他

转移性肿瘤#包括肾癌%胶质母细胞瘤%结肠癌%胰

腺癌等$已经有了类似的研究结果(%*5)

"证实针对原

发灶的减瘤手术%放疗或根治性治疗可以延长患者

整体的生存期& 目前对于转移性前列腺癌的原发灶

局部治疗有一定的理论依据& <,MM2KJ等($)利用全

基因组测序和分子病理方法追溯了致死性前列腺癌

的初始来源"发现其来源于原发灶内较小且级别较

低的肿瘤灶"而不是体积占比较大%分级较高或已经

有淋巴转移的病灶"在一定程度上说明对原发灶进

行局部治疗可能会减少致死性前列腺癌转移灶的生

成& <K-DK2JK-7/ 等(')发现"即使在接受 5 个月标准

的内分泌治疗后"根治性前列腺癌标本内依然含有

"##\活性的前列腺癌细胞"这说明单纯内分泌治疗

无法完全控制原发灶内的肿瘤活性"而根治性治疗则

可以有更好的控制效果& ;-M1K2HKG等(&)利用V;%*X17

细胞和裸鼠建立原发灶可切除的转移性前列腺癌肿

瘤模型"并通过对小鼠原发灶的切除观察肿瘤灶的

变化& 结果发现在对原发灶进行减瘤手术后"手术组

小鼠的转移灶大小较对照组明显缩小且数目减少"

手术组小鼠转移灶较接受手术前也有缩小& 这些研

究说明对于原发灶的治疗可能会让患者获益&

94寡转移的概念

目前已有较多的关于寡转移的回顾性研究结果

发表"但学界对于寡转移的定义尚未有明确的统一&

P-28/等("#)研究发现"当患者的转移灶在 3 个及以内

时"其整体生存期明显优于转移灶在 3 个以上的患

者& ],2D,8.-,等("")认为转移灶的特性和部位与转移

性前列腺癌患者的生存预测有很大关系& 因此"目前

针对前列腺癌寡转移的研究一般将转移数目限制在

3个以内且有部位的限制"部分研究允许涵盖盆腔淋

巴结的转移& 但由于年代不一"文献所采用的检测手

段有所差异"早期的诊断指标以骨扫描作为主要判

断依据"而近期研究则以正电子发射计算机断层显

像#I0G-HJ02 K+-GG-02 H0+08J,I/L*70+I1HKD H0+08J,I/L"

V)T*;T$作为主要指标& 见表 "&

表 "!既往研究的患者纳入标准

研究者 年份
转移病灶
数目

转移部位
检测
手段

T,R,H,等("9)

9#"9

!

3 个
仅骨转移"且体积
小于椎体的 3#\

骨扫描

K̂JN0O-7等("%)

9#"%

!

% 个
仅发生骨或淋巴
转移

V)T*;T

B/+KD等("C)

9#"%

!

3 个 除外内脏转移 V)T*;T

P7/-7N等("3)

9#"%

!

C 个 除外内脏转移 V)T*;T

_K7,KGHK7NKJ等("5)

9#"C

!

% 个
仅发生骨或淋巴
转移

V)T*;T

<K-DK2JK-7/等(')

9#"3

!

% 个
无内脏和淋巴结
转移

V)T*;T

WGH等("$)

9#"5

!

% 个 !!! ( V)T*;T

],2D,8.-,等("')

9#"$

!

3 个
伴或不伴盆腔E腹
膜后淋巴结转移

骨扫描

>-S,S-等("&)

9#"$

!

% 个 除外内脏转移 (

李高翔等(9#)

9#"$

!

3 个 除外内脏转移 (

:4局部减瘤手术;前列腺癌根治术在寡转移前列腺

癌患者中的应用

!!目前包括欧洲泌尿外科学会#)1J0IK,2 BGG07-,*

H-02 0M?J0.08L")B?$%美国泌尿外科学会#B+KJ-7,2

?J0.08LBGG07-,H-02"B?B$%美国国立综合癌症网络

#:,H-02,.;0+IJK/K2G-OK;,27KJ:KHQ0JN":;;:$指

南在内的主流观点依旧认为"已经存在转移的患者

应接受以内分泌治疗为主的系统性治疗"但一些基

于数据库的回顾性分析发现"已经有转移的患者在接

受原发病灶的局部治疗后"其 WP 和 ;PP 均有改善&

;1.I等(9")纳入美国 P))@数据库 9##C+9#"# 年的

' "'3 例转移性前列腺癌患者进行分析"其中 9C3 例

患者接受根治性前列腺癌切除术#J,D-7,.IJ0GH,HK7*

H0+L"@V$""9&例患者接受近距离照射#RJ,7/LH/KJ,IL"

T̂$& 分析结果显示"@V组和 T̂组在 3 年WP 方面

均优于原发灶未治疗组#5$AC\ OG39A5\ OG99A3\$"

且均可以独立减少疾病特异性死亡率#D-GK,GK*GIK7-M-7

+0JH,.-HL"_PZ$"@V组可减少 59\ _PZ#-> #̀A%'"

&3\<3!#A9$ a#A3%$" T̂组可减少 %9\ _PZ#->`

*%35*
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#A5'"&3\<3!#AC& a#A&%$& 为了确保这种差异是由

于治疗方法而不是基线资料的不一致造成的"B2HQ-

和)OKJG02

(99)对数据进行了倾向性评分分析处理#IJ0*

IK2G-HLG70JK,2,.LG-G$"其研究纳入 9##C+9#"# 年

P))@数据库的转移性前列腺癌患者 $ '3' 例"其中

@V组 999 例#9A'\$" T̂组 "9# 例#"A3\$"随访

数据截至 9#"9 年 "9 月 %" 日& 分析结果显示"@V组

和 T̂组的全因死亡率均较非局部治疗组有明显改

善#@V组-> #̀A9$"&3\<3!#A9# a#A%'' T̂组->`

#AC%"&3\<3!#A%" a#A3&$"肿瘤特异性死亡率也有

改善#@V组 -> #̀A9'"&3\<3!#A9# a#A%&' T̂组

-> #̀AC5"&3\<3!#A%% a#A5C$& 进一步分析对于

Z

",

#@V组-> #̀A"'" T̂组-> #̀A9&$%Z

"R

#@V组

-> #̀A99" T̂组-> #̀AC&$%Z

"7

#@V组-> #̀A9%"

T̂组-> #̀A%5$患者"均可以降低其肿瘤特异性死

亡率& 以上的分析并未纳入肿瘤负荷%转移部位等

相关指标"因此针对的是整体人群进行分析"有部分

学者开始对患者进行筛选"以期得到更适宜的标准&

>0GG,H-等(9%)对数据进行了预测分析"他们纳入 P))@数

据库9##C+9#""年的转移性前列腺癌患者共 ' "&$例"

其中接受局部治疗患者 59' 例#$A$\$& 建立预测

模型进行分析发现"在预测肿瘤特异性死亡率bC#\

的患者中"接受局部治疗的患者 % 年的肿瘤特异性

死亡率会有明显下降"而对于预测肿瘤特异性死亡

率
"

C#\的患者则无明显获益& 因此"研究者认为"

对于接受局部治疗的转移性前列腺癌患者"应该进行

筛选后再进行研究& 以上的研究均是基于美国 P))@

数据库得到的数据"虽然带来了很大意义"但其中也

存在较大的偏倚& ;/,I-2 等(9C)认为"P))@数据库

的资料均为回顾性数据"接受局部治疗的患者其身

体状况和肿瘤程度更好"具有选择性偏倚& P))@

数据库中无法得到外放射治疗的部位信息"因此以

上研究均纳入的是内照射治疗的数据& 数据库中缺

乏包括内分泌治疗在内的系统性治疗数据"对于转

移性前列腺癌患者来说"系统性治疗可以起到关键

的治疗作用"因此"虽然研究结果令人振奋"但其准

确程度还需要进一步证实& <K-DK2JK-7/ 等(')发表了

一项病例对照研究"共纳入 5" 例骨转移患者"其中

骨转移病灶
!

% 处"无内脏转移和淋巴结转移且对

内分泌治疗反应良好(接受标准新辅助内分泌治疗

5个月后前列腺特异性抗原#IJ0GH,HK*GIK7-M-7,2H-8K2"

VPB$ b" 28E+.)的 9% 例患者作为手术组"接受@V"

%' 例患者接受标准内分泌治疗"中位随访时间分别

为 %CA3个月和 C$个月& 研究结果发现"手术组延长

了患者到达去势抵抗型前列腺癌#7,1G,H-02*JKG-GH,2H

IJ0GH,HK7,27KJ";@V;$的时间#手术组 C#个月"对照组

9&个月$和无临床进展生存时间#手术组 %'A5 个月"

对照组 9'A3 个月$"肿瘤特异性生存率也得到了改

善#&3A5\ OG'CA9\"? #̀A#C%$"但 WP 并没有差

异& 最后研究者认为"对于内分泌治疗反应良好且

转移负荷较低的患者可以采用原发灶减瘤治疗& 但

是该研究对照组中有 "9 例患者对内分泌治疗反应

不佳#VPB未达到 " 28E+.$"研究者并未就此作出

解释"因此也可能存在一定偏倚& 该研究还对手术

相关并发症进行分析"结果显示接受手术的患者并

无;.,O-K2

!

a

"

级并发症发生"

#

a

$

级并发症也

与对照组无显著差异& ],2D,8.-,等("')对接受@V的

寡转移前列腺癌患者围手术期和长期随访进行了分

析& 研究共纳入 "" 例寡转移前列腺癌患者#骨转

移病灶
!

3 个"伴或不伴盆腔E腹膜后淋巴结转移$"

接受@V和扩大盆腔淋巴结清扫& 结果显示 "" 例

患者中 "# 例淋巴结阳性"' 例切缘阳性"9 例在围手

术期发生
$

级并发症"' 例接受输血& 最终 "# 例接

受了辅助内分泌治疗"平均随访 5% 个月#最短随访

时间 5#个月$"$年无临床进展生存率和;PP 分别为

C3\和 '9\& 该研究为寡转移前列腺癌患者接受@V

提供了安全性和长期随访的证据& 国内李高翔等(9#)

也报道了一项回顾性研究"共纳入 9C$ 例接受@V的

前列腺癌患者"其中 93例为寡转移(定义为转移灶
!

3个且局限于骨和淋巴结#无内脏转移$)"选择局限

性前列腺癌患者 999例为对照组"寡转移组术前VPB

等指标均高于对照组"因此未对生存性数据进行分

析& 研究者主要对术后并发症发生情况进行分析比

较"结果显示寡转移组共 5例#9CA#\$患者发生术后

并发症"其中严重并发症#

$

a

%

级$" 例#CA#\$"

对照组共 C& 例#99A"\$患者发生术后并发症"其中

严重并发症#

$

a

%

级$$ 例#%A9\$"差异无统计

学意义#?c#A#3$& 证明对于寡转移前列腺癌患者

进行@V是安全的& 目前尚无前瞻性研究结果的相

关报道"Z6_6B2DKJG02 中心正在进行一项关于转

移性前列腺癌的系统性治疗对照系统治疗联合局部

治疗#放疗或手术$的随机%前瞻性%多中心的
&

期

临床研究#:;T#"$3"C%'$& 入组标准为对内分泌治

疗反应良好"接受内分泌治疗不超过半年的Z

"

(美国

癌症联合委员会#B+KJ-7,2 Y0-2H;0++-HHKK02 ;,27KJ"

BY;;$标准)患者"入组后随机分配至内分泌治疗组

和确切治疗组& 确切治疗组在系统性治疗的基础上

根据患者情况选择前列腺切除或放射治疗"主要观

*C35*
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察终点为无进展生存#IJ08JKGG-02*MJKKG1JO-O,."V>P$&

该研究计划纳入 "'#例患者"预计在 9#"&年 %月完成&

<4放射性治疗在寡转移前列腺癌患者中的应用

关于 P))@数据库的几项研究结果(9"*9%)显示"

转移性前列腺癌患者接受针对原发灶的 T̂会获得

WP和肿瘤特异性死亡率的获益& P,HN12,G-O,+等(93)

纳入 9##C+9##& 年 P))@数据库的 C #5& 例转移性

前列腺癌患者"结果发现调强放射治疗#-2HK2G-HL+0D*

1.,HKD J,D-,H-02 H/KJ,IL"=Z@T$组患者有肿瘤特异性

死亡率获益#% 年WP为 $9\";PP 为 '9\$"而适形

放疗#702M0J+,.J,D-,H-02 H/KJ,IL";@T$和非局部治

疗组在 %年WP#%$\"%C\$和;PP方面#C&\"C5\$

并无获益& 研究者认为"这是由于接受 ;@T的患者

其肿瘤恶性程度%转移负荷均高于另外两个治疗组导

致的& ;/0等(95)进行了一项病例对照研究"共纳入

"C#例转移性前列腺癌患者"其中 %'例患者接受前列

腺原发灶放疗"%&例患者接受姑息性放疗"5% 例患者

未行放疗& 结果显示接受前列腺局部放疗组 % 年WP

优于未接受局部治疗组#5&\ OGC%\"? #̀A##C$"

%年无生化失败生存率也有获益#39\ OG"5\"->`

#AC%"? #̀A#"3$& <W@@B_研究纳入了 C%9 例转

移性前列腺癌患者"研究结果发现接受外放射治疗

和不接受外放射治疗的患者其 WP 并无差异#->`

#A&#"&3\<3!#A$# a"A"C$"但是亚组分析显示对于转

移灶少于 3个的患者外放射治疗可能会获益#->`

#A5'"&3\<3!#AC" a"A"#$

(9$)

& V,JNKJ等(9')发表了

PTBZV)_)的
$

期临床研究结果"该研究随机入组

""$ 个中心 9 #5" 例新诊断的转移性前列腺癌患者"

治疗组采用标准内分泌治疗联合外放射"外放射可

以采用每日照射#C 周总剂量 33 ]L"" #'9 例$或每

周照射#5 周总剂量 %5 ]L"&$& 例$"对照组则为标

准内分泌治疗#" #9& 例$& 并且进行亚组分析"将

满足以下两点的患者认为高肿瘤负荷组"包括存在

C 个或以上转移灶且至少有 " 个转移灶位于脊柱或

盆腔外'或存在内脏转移& 分析结果显示治疗组患

者在无失败生存#M,-.1JK*MJKKG1JO-O,.$方面有明显获

益#-> #̀A$5"&3\<3!#A5' a#A'C$"但在 WP%V>P

和;PP方面"治疗组结果并未显示出差异& 但亚组

分析结果显示"低转移负荷组患者在接受放射治疗

后"WP#-> #̀A5'"&3\<3!#A39 a#A&#$%V>P#->`

#A$'"&3\<3!#A5% a#A&'$和 ;PP#-> #̀A35"&3\

<3!#AC$ a#A&#$均有获益& 因此研究者认为对于低

肿瘤转移负荷的前列腺癌患者"外放射治疗可以获

得生存期获益&

=4小结

针对寡转移前列腺癌的原发灶治疗是研究的热

点"其治疗效果已经被一些回顾性研究所证实& 但

由于既往研究偏倚较大"且缺乏对寡转移的明确定

义"寡转移前列腺癌患者接受局部治疗的获益仍未

能明确& 对于寡转移前列腺癌患者接受根治性手术

的安全性已被证实"但其获益尚不明确& 对于整体

转移前列腺癌患者的局部放射治疗获益不明确"但

对于低转移负荷的患者"外放射治疗可能会有生存

期获益& 虽然越来越多的文献强调局部治疗的作

用"但实际上接受局部治疗的转移性前列腺癌患者比

例却在下降#9##C 年 $A''\ OG9#"9 年 3A3%\$

(9&)

&

综上所述"寡转移前列腺癌原发灶局部治疗的概念

仍无高等级的证据支持"其收益和标准化仍需要进

一步研究探索&
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("C) B/+KD eB" ,̂J2KL̂ Z" _,O-Ĝ Y" KH,.6PHKJK0H,7H-7R0DLJ,D-,*

H-02 H/KJ,IL-2 H/KHJK,H+K2H0M0.-80+KH,GH,H-7IJ0GH,HK7,27KJ(Y)6

>J02HW270." 9#"%"9!9"36

("3) P7/-7N ?" Y0J7,20P" :01KHV" KH,.6B2DJ08K2 DKIJ-O,H-02 ,2D /-8/*

D0GKJ,D-0H/KJ,ILM0J0.-80+KH,GH,H-7IJ0GH,HK7,27KJI,H-K2HGQ-H/ .KGG

H/,2 M-OKJK8-02,.,2DE0JD-GH,2H+KH,GH,GKG(Y)6B7H,W270." 9#"%"

39#'$!"599 ("59'6

("5) _K7,KGHK7NKJe" _KZKKJ.KKJ]" X,+RKJĤ " KH,.6@KIK,HKD GHKJ*
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(9') V,JNKJ;;" Y,+KG:_" Ĵ,Q.KL;_" KH,.6@,D-0H/KJ,ILH0H/KIJ-*

+,JLH1+01JM0J2KQ.LD-,820GKD" +KH,GH,H-7IJ0GH,HK7,27KJ#PTBZ*

V)_)$! ,J,2D0+-GKD 702HJ0..KD I/,GK% HJ-,.(Y)6X,27KH" 9#"'"

%&9#"#"59$!9%3% (9%556

(9&) P-2/,P" Z1J,.-D/,J[" >K28>f" KH,.6;/,J,7HKJ-GH-7G,2D 2,H-02,.

HJK2DG0MI,H-K2HGJK7K-O-28HJK,H+K2H0MH/KIJ-+,JLH1+0JM0J+KH,*

GH,H-7IJ0GH,HK7,27KJ(Y)6VJ0GH,HK=2H" 9#"$"3#%$!'& (&C6

(收稿日期!9#9" (#3 (95)(本文编辑!吕文娟!余!军)

本文引用格式

侯惠民"刘!明6寡转移前列腺癌的原发灶局部治疗进展(Y)6中国

临床新医学"9#9"""C#$$!539 (5356

*535*

;/-2KGKY01J2,.0M:KQ;.-2-7,.ZKD-7-2K"Y1.L9#9""[0.1+K"C":1+RKJ$!!


