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揖摘要铱 目的 探讨氩氦刀冷冻消融序贯化疗治疗晚期非小细胞肺癌渊NSCLC冤的近期疗效以及对
远期生存的影响遥方法 回顾 61例行氩氦刀冷冻消融序贯化疗以及同期 52例单纯接受化疗的芋b或郁
期 NSCLC患者遥 采用疼痛数字分级法渊NRS冤行疼痛评估袁FACT蛳G量表评估生活质量渊QOL冤遥 按 RECIST
实体瘤疗效评价标准评价疗效袁随访患者生存时间遥 结果 淤 26例患者术前伴有局部疼痛袁冷冻术后疼
痛有不同程度的缓解遥 61例患者冷冻术后生活质量 FACT蛳G各维度均有不同程度的改善遥 于 与同期单
纯化疗的患者比较袁冷冻消融序贯化疗组肿瘤缓解率较高渊34.4%比 15.4%袁P < 0.05冤遥 盂 冷冻消融序贯
化疗与单纯化疗患者的中位生存时间分别为 12.9个月和 9.5个月袁1年生存率分别为 53.6%和 35.4%遥两
组间差异有统计学意义渊P < 0.01冤遥 结论 氩氦刀冷冻消融为一安全尧有效的肿瘤局部治疗手段袁可迅速
降低肿瘤负荷袁缓解患者疼痛袁改善生活质量遥 CT引导下经皮穿刺氩氦刀冷冻消融治疗肺癌可取得较好
疗效袁尤其对不能根治切除或不能耐受手术的晚期 NSCLC患者袁冷冻消融后序贯化疗的疗效优于单纯化
疗袁可提高患者的生存率遥
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揖Abstract铱 Objective To explore the short蛳term efficacy of argon蛳helium knife cryotherapy followed

by chemotherapy in treating advanced non蛳small cell lung cancer 渊NSCLC冤 and to investigate its effect on the
long蛳term survival. Methods During the period from March 2005 to March 2008袁 a total of 61 patients with
芋b or 郁 stage NSCLC received argon蛳helium knife cryotherapy followed by chemotherapy 渊study group冤袁
and other 52 patients with 芋b or 郁 stage NSCLC were treated with chemotherapy only 渊control group冤. The
clinical data were retrospectively analyzed. The pain was evaluated by numeric rating scale 渊NRS冤 and the
quality of life 渊QOL冤 was assessed by functional assessment of cancer therapy蛳general 渊FACT蛳G冤 scale. The
clinical effect was evaluated according to RECIST criteria for solid tumor袁 and the patient爷s survival time was
recorded. Results 渊1冤 Twenty蛳six patients had local pain before the treatment袁 and the pain was relieved
in different degrees after cryotherapy. The QOL袁 including all respects of FACT 蛳G袁 was significantly
improved after cryotherapy in all 61 patients. 渊2冤 The remission rate of the study group and the control group
was 34.4% and 15.4% respectively袁 the difference between the two groups was statistically significant 渊P <
0.05冤. 渊3冤 The median survival time of the study group and the control group was 12.9 months and 9.5
months respectively袁 and the one蛳year survival rate of the study group and the control group was 53.6% and
35.4% respectively. The differences between the two groups were statistically significant 渊P < 0.01冤.

Conclusion Argon蛳helium knife cryotherapy
is a safe and effective local treatment for
advanced NSCLC袁 which can quickly reduce
the tumor load袁 relieve the pain and improve
patient爷s quality of life. Cryotherapy with
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肺癌是世界上最常见的恶性肿瘤之一袁发病率
呈逐年上升趋势遥 非小细胞肺癌 渊non蛳small cell
lung cancer袁NSCLC冤占肺癌发病率总数的 80豫遥目前
NSCLC的治疗仍以手术为首选袁 然而袁75豫 ~ 80豫
患者就诊时就已经是局部进展或远处转移 渊芋b ~
郁期冤袁失去根治性手术切除的机会咱1暂袁中位生存期
仅为 8 ~ 10个月袁治疗以全身化疗及局部放疗为主
要手段遥尽管近 20年来放尧化疗取得了许多进展咱2暂袁
但由于 NSCLC对放化疗相对不敏感以及肿瘤细胞
的多重耐药现象袁 尤其是晚期 NSCLC患者局部肿
瘤负荷大袁疗效并不理想遥 氩氦刀冷冻消融是近年
发展的一项肿瘤微创治疗技术咱3暂袁可快速毁损肿瘤
组织袁减轻肿瘤负荷遥 对晚期 NSCLC患者应用氩氦
刀冷冻消融治疗之后再通过全身化疗杀灭周围的

亚临床病灶尧转移灶尧微转移灶袁符合肺癌多学科治
疗的原则咱4暂遥本文通过回顾分析 61例行氩氦刀冷冻
消融序贯化疗以及同期 52例单纯接受化疗的芋b
和郁期 NSCLC患者的病例资料袁 探讨氩氦刀冷冻
消融序贯化疗治疗晚期 NSCLC的近期疗效和对远
期生存的影响遥

1 材料与方法

1.1 材料

1.1.1 病例资料 2005年 3月要2008年 3月我科
收治 61 例晚期 NSCLC 行氩氦刀冷冻消融序贯化
疗曰 同期 52例单纯接受化疗的晚期 NSCLC患者遥
均为病理组织学或细胞学确诊的初治或复治的

NSCLC患者袁经影像学分期为芋b或郁期袁Karnofsky
评分 逸 70分遥
1.1.2 器材和设备 氩氦刀冷冻治疗系统 渊Cryo蛳
HITTM袁以色列 Galil公司产品冤遥 氩气为 5 000 psi袁
氦气为 2 000 psi渊湖北省武汉江堤气体厂提供冤遥 采
用飞利浦公司的 MX8000螺旋 CT遥 自制 CT导引下
体外穿刺导向装置渊简称 CT穿刺架冤遥
1.2 方法

1.2.1 冷冻手术方法 术前检查血常规袁肝尧肾功
能袁凝血功能全套袁血糖袁肺功能袁心电图等遥 术前
30 min肌内注射地西泮 5 mg袁苯巴比妥 0.1 g遥 所有
患者均采用 2%利多卡因 20 ~ 40 ml 局部浸润麻
醉曰采用 CT穿刺架经皮穿刺冷冻遥 置入氩氦刀后袁

重复冻融 2个循环袁每次持续 20 min遥 术中实时监
测生命体征尧冰球大小尧有无气胸遥 术毕退刀后针道
内填入止血生物胶袁针道缝合遥

术后至少平卧 6 h袁持续吸氧袁床边心电监护袁
严密观察生命体证袁观察有无发热尧咯血尧胸痛尧呼
吸困难尧气胸发生遥 术后酌情使用止血剂尧抗生素遥
1.2.2 化疗方案 化疗方案包括 TP渊紫杉醇 175 mg/
m2袁d1袁顺铂 75 mg/m2袁d1冤尧NP渊长春瑞滨 25 mg/m2袁
d1尧8袁 顺铂 75 mg/m2袁d1冤尧GP 渊吉西他滨1 000 mg/
m2袁d1尧8袁顺铂 75 mg/m2袁d1冤一线化疗方案袁以及 DP
渊多西紫杉醇 75 mg/m2袁d1袁 顺铂 75 mg/m2袁d1冤尧PC
渊培美曲塞 500 mg/m2袁d1袁顺铂 75 mg/m2袁d1冤二线
化疗方案遥 冷冻序贯化疗组患者在术后 3周进行化
疗袁化疗为每 21 ~ 28天为 1个周期遥
1.2.3 疗效评价

1.2.3.1 近期疗效评价院 包括氩氦刀冷冻的止痛效
果袁冷冻对患者生活质量的影响曰冷冻序贯化疗与
单纯化疗患者肿瘤缓解率尧临床获益率遥
1.2.3.2 冷冻止痛效果院 疼痛评估方法采用疼痛数
字分级法渊NRS冤院疼痛疗效评价标准院疼痛缓解度 =
渊治疗前 NRS - 治疗后 NRS冤/治疗前 NRS袁 完全缓
解渊CR冤为疼痛缓解 100豫曰部分缓解渊PR冤为疼痛缓
解 > 50豫曰轻度缓解渊MR冤为疼痛缓解 < 50%曰无缓
解渊NR冤为疼痛未缓解曰有效率为 CR + PR + MR遥
1.2.3.3 冷冻对患者生活质量的影响院 采用 FACT蛳
G量表评估患者生活质量遥 FACT蛳G即 Functional
Assessment of Cancer Therapy蛳General袁 由美国芝加
哥 Rush蛳Pesbrylerian蛳St医学研究中心研制袁用于测
评肿瘤患者的生活质量遥 该量表共包括 5部分袁分
别为身体状况 渊PHY冤尧 社交及家庭状况渊SOC/
FAM冤尧与医师关系渊DOC冤尧情绪渊EMO冤尧功能状况
渊FUNC冤袁共 28项遥 每项另有单独记分袁生活质量的
好与坏与各部分评分及总分有关遥 该表由患者自己
填写遥
1.2.3.4 肿瘤缓解评价院RECIST 标准评价肿瘤缓
解院缓解率为 CR + PR袁临床获益 CR + PR 垣 SD遥冷
冻结束后 3周进行 CT评估袁 化疗每 2周期后进行
疗效评价遥
1.2.3.5 远期疗效评价院 随访两组患者的中位生存
时间和 1年生存率遥 生存期为治疗开始至死亡或末

subsequent chemotherapy is superior to simple chemotherapy in improving the patient爷s survival rate. 渊允
陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造袁 圆园员4袁 圆3院 579鄄583冤

揖Key words铱 cryotherpay曰 chemotherapy曰 non蛳small cell lung cancer
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疗效
冷冻消融序贯
化疗组渊n = 61冤

单纯化疗组
渊n = 52冤 字2 P值

完全缓解渊CR冤 0%渊0/61冤 0%渊0/52冤
部分缓解渊PR冤 34.4%渊21/61冤 15.4%渊8/52冤 5.34 < 0.05
病情稳定渊SD冤 47.5%渊29/61冤 50%渊26/52冤 0.07 > 0.05
病情进展渊PD冤 18.1%渊11/61冤 34.6%渊18/52冤 4.05 < 0.05
缓解率渊CR + PR冤 34.4%渊21/61冤 15.4%渊8/52冤 5.34 < 0.05
临床获益率
渊CR + PR + SD冤

82%渊50/61冤 65.4%渊34/52冤 4.05 < 0.05

表 3 化疗 2周期后增强 CT评价

次随访时间袁随访截止时间 2011年 2月 28日遥
1.3 统计学方法

应用 SPSS10.0统计软件分析遥计数资料采用 字2

检验袁 计量资料采用 t检验袁 生存资料用 Kaplan蛳
Meier法袁Log蛳rank检验判别生存率差异遥 P < 0.05
表示差异有统计学意义遥

2 结果

2.1 一般资料

2.1.1 61 例氩氦刀冷冻消融序贯化疗组 61 例袁
男 42 例袁女 19 例曰年龄 33 ~ 79 岁袁中位年龄 62
岁曰腺癌 33例袁鳞癌 25例袁未分化癌 2例袁大细胞
癌 1例曰周围型 36例袁中央型 25例曰芋b期 37例袁
郁期 24例曰肿瘤平均最大直径渊4.7 依 1.8冤cm遥
2.1.2 单纯化疗组 共 52例袁其中男 37 例袁女 15
例曰年龄 37 ~ 76岁袁中位年龄 57岁曰腺癌 35例袁鳞
癌 17例曰周围型 23例袁中央型 29例曰芋b期 19例袁
郁期 33例曰肿瘤平均最大直径渊4.2 依 1.9冤cm遥 两组
在性别尧年龄尧病理分型尧临床分型尧临床分期尧肿瘤
大小尧方面无显著性差异渊P > 0.05冤袁具有可比性遥
2.2 冷冻消融的不良反应和并发症

61例行氩氦刀消融患者袁无一例手术死亡遥 一
般术后反应较轻袁恢复快遥 常见不良反应和并发症
如下院气胸 41.0%渊25/61冤袁其中 23例在术中出现袁2
例在术后第 2天出现袁主要表现胸闷尧气急袁术中即
给予置管抽气后缓解同时留置闭式引流袁术后 2例
X 线检查肺组织压缩 < 30%袁 给予吸氧后自行缓
解遥 咯血 60.7%渊37/61冤袁表现为少量咯血或较术前
稍增多袁给予静脉滴注垂体后叶素 1 ~ 3 d后消失遥
胸腔积液 42.6%渊26/61冤袁 本组 8例术前即有积液袁

术后增多袁其中 5 例出现大量胸腔积液袁但抽液后
均好转曰其他 18例为少量积液袁2周后自行吸收遥另
外有寒战 21.3%渊13/61冤尧心动过缓 14.8%渊9/61冤等袁
均为一过性袁未予特殊处理遥
2.3 近期疗效评价

2.3.1 冷冻消融前后疼痛变化 冷冻消融治疗 61
例晚期 NSCLC患者中有 26例伴有局部疼痛袁23例
周围型袁3例中央型袁均为肿瘤病灶压迫或直接侵犯
胸壁尧肋骨或脊柱袁21例为中度疼痛袁5例为重度疼
痛遥 26例患者冷冻消融后当天 9例疼痛消失袁夜间
睡眠无需药物止痛袁11 例疼痛减轻袁 总有效率为
76.9%遥 由于瘤灶冷冻消融毁损后局部水肿及针道
损伤袁2例患者疼痛较前加重袁1周后局部水肿消散
及伤口愈合后疼痛缓解遥 2周后 10例患者无需止痛
治疗袁13例患者疼痛较前减轻袁 止痛药剂量亦较前
降低袁有效率为 88.5%渊见表 1冤遥

2.3.2 冷冻消融前后生活质量评分的改变 61例
患者冷冻术后 3 周后生活质量 FACT蛳G 各维度均
有不同程度的改善袁 其中 PHY尧SOC/FAM尧DOC尧
EMO尧FUNC 评分较冷冻前升高 19.4% 尧0.78% 尧
2.2%尧18.5%尧7.8%遥 冷冻后患者生活质量 QOL总评
分较前升高 10.4%渊P < 0.01冤袁5个维度中有显著性
差异有 PHY尧EMO尧FUNC 渊P < 0.01冤袁 SOC/FAM和
DOC维度则无显著差异渊P > 0.05冤渊见表 2冤遥
2.3.3 两组肿瘤缓解评价 化疗 2周期后增强 CT

随访时间
完全缓
解渊CR冤

明显缓
解渊PR冤

轻度缓
解渊MR冤

无效
渊NR冤

有效率
CR + PR + MR

1 d 9 6 5 6 76.9%
1周 9 7 6 4 84.6%
2周 10 6 7 3 88.5%

表 1 癌痛患者冷冻止痛疗效 渊n = 26冤

时间 PHY SOC/FAM DOC EMO FUNC QOL
冷冻前 14.53 依 5.41 19.05 依 4.35 6.34 依 1.71 15.05 依 4.59 13.44 依 4.79 68.40 依 13.96
冷冻 3 W后 17.35 依 4.07 19.20 依 3.73 6.48 依 1.49 17.84 依 3.63 14.49 依 4.30 75.52 依 11.53
t值 9.094 0.775 1.889 9.258 4.499 12.903
P < 0.01 > 0.05 > 0.05 < 0.01 < 0.01 < 0.01

表 2 冷冻前后生活质量及其各维度评分变化 渊曾 依 泽袁%冤

评价情况渊见表 3冤遥 氩氦刀冷冻消融序贯化疗组缓
解率渊34.4%冤高于单纯化疗组渊15.4%冤袁临床获益率
冷冻消融序贯化疗组 渊82%冤 高于单纯化疗组
渊65.4%冤袁两组间差异有统计学意义渊P < 0.01冤遥
2.4 远期随访和生存分析

随访截至于 2011年 2月 28日遥随访 4 ~ 22个
月遥 冷冻消融序贯化疗组与单纯化疗组的中位生存
时间分别为 12.9个月和 9.5个月袁1年生存率分别
为 53.6%和 35.4%袁两组间差异有统计学意义渊P < 0.01冤渊见图1冤遥
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注院1院冷冻消融序贯化疗组袁2院单纯化疗组
图 1 生存曲线

3 讨论

疼痛是晚期癌症患者最常见的症状之一袁其发
病率在晚期癌症患者中的为 31% ~ 90%袁是严重影
响患者生活质量的重要因素咱5暂遥 癌症患者疼痛的原
因袁最主要是由于肿瘤本身发展袁浸润尧压迫其周围
骨尧神经尧皮肤尧内脏尧胸腹膜等而引起持续尧剧烈的
刺激性疼痛袁这占癌性疼痛患者总数的 70%遥 WHO
三阶梯止痛方案是目前临床广泛采用的止痛方案袁
但阿片类药物不良反应如便秘尧呼吸抑制也影响患
者的生活质量咱6蛳8暂遥由于氩氦刀冷冻消融可直接毁损
肿瘤袁解除或减轻其对周围骨尧神经尧皮肤尧内脏尧胸
腹膜的浸润尧压迫袁从而达到止痛或减轻疼痛的临
床疗效遥 另外氩氦刀冷冻消融亦有神经阻滞尧毁损
的作用袁临床表现局部疼痛消失的同时其体表投影
部位麻木尧触痛觉减弱或消失袁而这种神经损伤一
般会在 1 ~ 3个月内逐渐改善或恢复袁 期间疼痛没
有加重咱9暂遥本研究冷冻消融序贯化疗组中有 26例患
者因肿瘤病灶压迫或直接侵及胸壁尧肋骨或脊柱伴
有局部疼痛袁 冷冻消融后疼痛有不同程度的改善袁
有效率为 88.5%袁 提示氩氦刀冷冻消融能有效缓解
肿瘤患者局部疼痛袁减少三阶梯药物的使用袁减少
相关止痛药物的不良反应遥

随着医学模式的转变袁肿瘤患者的生活质量已
越来越引起人们的关注遥 改善生活质量袁在此基础
上延长肿瘤患者的生存已逐渐成为晚期肿瘤治疗

的共识遥 FACT蛳G量表是目前应用较广泛的生活质
量自评量表遥该量表共包括 5个部分袁分别为 PHY尧
SOC/FAM尧DOC尧EMO和 FUNC袁共 28项遥 本研究比
较了 61例患者冷冻消融前和消融后 3 周FACT蛳G
量表评分情况袁结果 FACT蛳G各维度均有不同程度
的改善袁 冷冻后患者生活质量总评分较前升高

10.4%渊P < 0.01冤遥 提示氩氦刀冷冻消融可改善晚期
肺癌患者的生活质量遥

晚期渊芋b ~ 郁期冤NSCLC是临床肺癌最常见的
病变类型袁且大多失去外科手术这一局部治疗的机
会袁 而化疗和放疗成为其主要的治疗手段遥 晚期
NSCLC不治疗者中位生存期渊MST冤仅为 4 耀 5个月袁
1年生存率约 10%左右袁化疗作为 NSCLC姑息治疗
的主要手段之一咱10蛳11暂遥 近 10余年来袁通过各种临床
试验结果的荟萃分析袁 含铂的化疗方案对晚期
NSCLC患者能延长生存期袁同时减轻症状袁提高生活
质量曰2药方案疗效优于单药袁3药与 2药方案的生
存期相似但毒性增加遥在含铂的 2药方案中袁新药联
合方案比老药联合方案渊一线化疗方案冤袁有效率提
高 20%渊25%比 40% ~ 50%冤袁平均中位生存期延长
2 ~ 3个月渊6个月比 9个月冤袁1年生存率提高 10% ~
15%渊25%比 40%冤遥 目前在一线化疗方案中袁第三
代新药联合铂类的 2药方案是晚期 NSCLC标准治
疗方案 咱12蛳13暂遥 ECOG 渊Eastern Cooperative Oncology
Group冤 和 SCOG 渊Southern Cooperative Oncology
Group冤 对芋b/郁期 NSCLC进行了大样本的化疗观
察袁结果 ECOG1594中吉西他滨联合顺铂一线方案
有效率为 22豫袁中位生存时间 8.1个月袁1年生存率
为36%遥

尽管目前化疗仍然是晚期 NSCLC的主要治疗
手段袁同时随着新药的出现袁化疗疗效较前有所提
高袁 但由于 NSCLC对化疗相对不敏感以及肿瘤细
胞普遍存在的多重耐药现象袁严重影响肺癌化疗疗
效的提高遥 尤其是对于那些局部肿瘤负荷大尧复治
的晚期 NSCLC患者袁化疗的效果仍不尽如人意遥 为
消除局部肿瘤负荷袁提高综合治疗疗效袁近年来不
少学者提出序贯放化疗和同步放化疗的治疗策略袁
与单纯化疗相比具有较高的有效率袁但往往因其严
重的不良反应袁如放射性肺损伤尧骨髓抑制等袁使治
疗难以完成或严重影响生活质量反而降低了临床

受益率咱14暂遥
氩氦刀冷冻消融治疗是近年来一项令人关注

的局部肿瘤微创治疗技术袁 目前已经在前列腺癌尧
肝癌尧肾癌等多种实体肿瘤中应用咱15蛳20暂遥临床研究证
实袁冷冻消融手术是局部破坏肿瘤袁减轻肿瘤负荷
的有效手段遥 而且袁与放疗相比明显具有并发症少袁
不良反应小的优势遥 氩氦刀冷冻消融可以最大限度
的摧毁靶区肿瘤组织袁 起到降低肿瘤负荷作用袁之
后再通过全身化疗杀死周围的亚临床病灶尧转移灶
和微转移灶袁提高综合治疗的疗效袁符合肺癌多学
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科治疗原则遥 本组资料中冷冻消融序贯化疗组的肿
瘤缓解率渊34.4%冤明显高于单纯化疗组渊15.4%冤袁临
床获益率冷冻消融序贯化疗组渊82%冤也明显高于单
纯化疗组渊65.4%冤渊P < 0.01冤遥 远期随访袁冷冻消融
序贯化疗组中位生存时间高于单纯化疗组渊12.9月
vs 9.5月冤袁1年生存率分别为 53.6%和 35.4%袁两组
间差异有统计学意义渊P < 0.01冤遥 研究提示应用氩
氦刀冷冻消融序贯全身化疗治疗晚期 NSCLC不仅
取得了较好的近期缓解袁而且还可提高晚期 NSCLC
的生存率遥

经皮穿刺氩氦刀冷冻消融治疗晚期 NSCLC具
有局部疗效确切袁创伤小等优点袁但单纯的冷冻消
融手术治疗仅有减瘤效果袁 且受到肿瘤与大血管尧
心脏尧纵隔浸润等瘤周组织器官诸多因素的影响无
法全部灭活肿瘤细胞袁更无法预防肿瘤转移袁因此
仍需联合其他方法进行综合治疗遥 氩氦刀冷冻消融
治疗可以增强综合治疗的临床效果袁氩氦刀冷冻消
融序贯化疗对于晚期 NSCLC患者是一疗效较好的
治疗方案遥
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