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原发性及继发性肝癌为临床常见肿瘤，虽然手

术切除仍为首选治疗方法之一，但由于患者常合并

肝硬化、肿瘤多中心发生以及累及门静脉和肝静脉，

切除率仍较低，化疗及放疗等效果也不令人满意［"］，

探索其局部治疗仍为临床学家不断努力方向。近年

来现代冷冻治疗技术因其治疗范围广、安全有效及

微创等特点，显示了令人鼓舞的应用价值［!%&］。

一、现代超低温冷冻史

低温冷冻治疗肿瘤应用已久，我国古代就有用

冰块或冰盐水治疗乳房及颈部包块之记载。"$’"
年 ())*+,［-］液氮冷冻机的制成与应用标志现代冷冻
史的开始，此后由于缺乏术中精确导引技术而一度

停滞不前，直至上世纪 .#年代，术中超声的出现，使
该技术再次引起人们极大的兴趣，并被广泛应用于

肝脏、前列腺等实体肿瘤的治疗之中［’，/］。$# 年代
氩氦刀用于临床，由于其冷冻过程的可控性及较细

的冷冻刀头，使得其应用得以进一步普及［.］。

二、冷冻器及其工作原理

常用的冷冻剂为液氮、氩气、01 及 (1! 等，其

制冷方式为直接注入直空管制冷、经加压膨胀方式

（2)34+%56)78)9 +::+;<）或电热制冷（=+4<>+, +::+;<）。其
制冷温度分别达 ? "$’@(、? "./A-@(、? .$A-@(及
? /.A-@(。现代液氮冷冻器可分为盘式或针状冷冻
器，其表面温度可达 ? "’- B ? "$-@(，其针状冷冻器
最细直径可达 ! 77，可满足内镜及经皮穿刺冷冻的
需求［’］。氩氦刀为针状冷冻器，它利用氩气快速制

冷，刀头处温度可达 ? "&#@(，氦气缓慢复温，实验表
明其快速冷冻速率及复温性能优于液氮冷冻器［/，.］。

三、冷冻技术治疗肝脏肿瘤机制

关于冷冻治疗肿瘤的机制，多数学者认为可能

是：!细胞内冰晶（CCD）形成和冰晶的机械损伤，使
细胞破坏溶解。"细胞脱水和皱缩。#细胞电解质
毒性浓缩和 *E值改变。$微血管栓塞。%免疫学
效应［$，"#］。以上机制的发生与冷冻速率、最终温度、

冷冻持续时间及复温速率有关。快速冷冻%缓慢复

温模式被认为是细胞死亡的主要方式，虽然致使不

同组织及肿瘤细胞死亡温度不一，但较一致的观点

认为应低于 ? &#@(。冷冻%复温周期多应用 ! 个周
期模式，FG4G等［""］表明 !个周期冷冻%复温后冰球平
均体积较单 " 个周期增大约 &!H。冷冻持续时间
多采用 "- B !# 7>9，文献表明应用 I 77冷冻刀头，
"- 7>9后距刀头 "! 77处可达 ? &#@(，而随着时间
延长，更远距离处组织温度下降并不明显［’］。

四、手术途径及导引监测方法

冷冻治疗肝脏肿瘤途径主要有开腹直视手术、

经腹腔镜途径及经皮穿刺法 I种。早期由于冷冻器
为盘式或较粗大针式冷冻器，故常于手术中直视下

进行。其优点为术后便于彻底止血，且穿刺冷冻部

位不易受其他部位阻档影响。创伤较大为其缺点。

随着冷冻器械改进及引导设备的快速发展，经皮穿

刺法及经腹腔镜途径得以广泛开展，并显示出微创

技术的良好效果［""%"I］。早期术中监测冷冻范围采用

针式测温电极，由于需插入多根监测电极，增加了创

伤和技术的复杂性。近年来随着影像技术的发展，

J超、(5及 FKC被临床应用于冷冻过程的监测，可
直接显示冰球的大小、形状以及与肝脏病灶的关系。

实验表明冻球边缘覆盖至肿瘤边缘 " ;7处，即可使
肿瘤边缘细胞达 ? &#@(致死温度［"&］。在导向设备
中，J超易于实时监视，方便易行，但冰晶产生的反
射界面使其远侧的冰球难以观察。(5虽难以实时
监测，但可观察较完整的冰球形态。近年来开敞式

FK机及特制冷冻刀头，如玻璃冷冻刀头的出现，使
FKC导向成为可能，使得冷冻范围的三维温度评估
成为可能［"-，"’］。在以上影像设备的导向下，可设计

不同的冷冻刀头组合，以使病社达到完全毁损［"/］。

五、肝脏肿瘤超低温冷冻治疗的适应证

冷冻治疗可广泛应用于原发性及继发性肝癌的

治疗，尤其适用于无法手术切除的肿瘤［’］。对于有

出血倾向、腹水及肝功能较差（(6>4L%(级）患者不宜
进行冷冻治疗［".］。钱国军等［&］认为经皮穿刺冷冻

治疗时宜选择肿瘤直径!-;7，且肿瘤数目不超过 I
个，对于直径"-;7肿瘤应结合 5M(N等治疗。
六、疗效
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冷冻治疗被认为是治疗肝脏恶性肿瘤有效方

法，但由于手术方法的不同和适应证标准不一，文献

报道疗效差异较大。!"#$%等［&’］报道一组治疗 ()例
不可切除结肠癌肝转移的长期随访研究，其 &、*年
生存率分别达 +,-、,&-。.#/0#$1等［*)］报道 2’例肝
转移癌，其平均生存期达 *( 个月。345" 等［*&］报道
原发性肝癌的冷冻治疗，其 &、(和 6年生存率分别
达 +7 82-、62 8&-和 (’ 87-。9:;</#=等［**］报道肝动
脉栓塞化疗后结合冷冻治疗 &6例原发性肝癌，6年
生存率达 +’-，提示冷冻治疗与肝动脉栓塞结合可
提高疗效，但尚未见相关实验及临床对照研究。

七、并发症

肝脏超低温冷冻治疗后并发症可能有出血、胆

瘘、冷休克及肝、肾功能衰竭等。.#/0#$1等［*(］一项多
中心性研究显示全球 *&+( 例肝脏冷冻治疗患者中
病死率为 & 8 6-（(( 例），其中急性心肌梗死、冷休
克、出血及肝功能衰竭为主要死亡原因。心肌梗死

的原因可能为冷冻部位距下腔静脉较近，导致大量

低温血液回心及冷冻后细胞溶解造成高血钾所致，

因此术中及术后应予心电监护。冷休克的发生可能

与冷冻组织体积过大及冷冻 >复温周期数有关。术
后出血可能与冰球破裂有关，术毕应彻底止血，穿刺

通道可用明胶海绵条堵塞。对于肝表层的病灶可行

开腹下治疗。另外术前结合行肝动脉栓塞治疗被认

为可能减少出血的发生概率［&7］。

肝脏恶性肿瘤的超低温冷冻治疗为一种安全有

效的治疗方法，它为不可手术切除的肝肿瘤患者提

供了一条新的治疗途径。随着新型冷冻设备及引导

技术的发展，必将因其微创、安全有效，从而迎来更

加广泛的临床应用前景。
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