
介入放射学杂志
２０１8

年
1

月第
２7

卷第
1

期
Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ ２０１7

，

Ｖｏｌ．２7

，

Ｎｏ．1

ＤＯＩ

：

１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００８－７９４Ｘ．２０１8．01．０10

基金项目： 国家自然科学基金（

81471761

、

81501568

）

作者单位：

300060

天津医科大学肿瘤医院介入科、国家肿瘤临床医学研究中心、天津市肿瘤防治重点实验室、

天津市恶性肿瘤临床医学研究中心

通信作者： 郭 志
E蛳mail

：

cjr.guozhi@vip.163.com

氩氦刀冷冻消融挽救治疗胃癌肝转移患者

常 旭， 郭 志， 于海鹏， 司同国， 张炜浩， 杨雪玲

·非血管介入 Ｎｏｎ鄄ｖａｓｃｕｌａｒ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ·

【摘要】 目的 探讨氩氦刀冷冻消融挽救治疗胃癌肝转移患者的疗效及安全性。方法 回顾分析接

受氩氦刀冷冻消融的
24

例胃癌肝转移患者的临床资料，其中
33

个可评价病灶。 所有患者行
CT

引导下

经皮穿刺肝转移瘤冷冻治疗，研究内容包括术后
3

个月、

6

个月及
1

年的肿瘤局部控制率，总生存率，疾

病无进展生存时间，病灶的复发情况，术前术后患者生活质量变化情况及并发症。结果 患者中位随访

时间为
14

（

6～48

）个月。 冷冻消融术后患者生活质量明显提高，术后
3

个月、

6

个月及
1

年的病灶局部控

制率分别为
91.7%

，

73.9%

，

52.6%

。 经过冷冻消融治疗后，中位疾病无进展生存期为
8

（

1～16

）个月，患者中

位生存时间为
16

个月，

1

年及
2

年生存率为
75.0%

及
37.5%

，未见严重并发症。结论 氩氦刀冷冻消融治

疗胃癌肝转移，安全有效，近期疗效确切，可提高患者生活质量。

【关键词】 肝转移； 冷冻消融； 经皮穿刺消融； 安全性
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【

Abstract

】

Objective To evaluate the curative effect and safety of percutaneous argon蛳 helium knife

cryoablation in treating patients with liver metastases from gastric cancer. Methods The clinical data of 24

patients with liver metastases from gastric cancer

，

who had received percutaneous argon 蛳 helium knife

cryoablation therapy

，

were retrospectively analyzed. A total of 33 metastatic lesions could be used for

evaluation. CT蛳 guided percutaneous argon蛳helium knife cryoablation of liver metastases was carried out in all

patients. The 3蛳month

，

6蛳month and 12蛳month local control rate

，

overall survival

（

OS

）

rate

，

progression

蛳free survival

（

PFS

），

incidence of recurrence

，

preoperative and postoperative quality of life

，

and complications

were documented. Results The median follow蛳 up time was 14 months

（

6-48 months

）

. After cryoablation

therapy

，

the quality of life was improved significantly. The 3蛳month

，

6蛳month and 12蛳 month local control

rates were 91.7%

，

73.9% and 52.6% respectively. After cryoablation therapy

，

the median PFS was 8 months

（

1-16 months

），

the median survival time was 16 months

，

and the one蛳 year and 2蛳 year survival rates were

75.0% and 37.5% respectively. No severe complications occurred. Conclusion For the treatment of liver

metastases from gastric cancer

，

percutaneous argon 蛳 helium knife cryoablation is safe and effective with

reliable short 蛳 term curative effect

，

the patient

’

s quality of life can be well improved.

（

Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ

，

２０１8

，

２7

：

40鄄44

）

【
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胃癌患者肝转移发生率为
4%～14%

， 其预后

差［

1

］

。外科手术为目前最主要的治疗方法，但具备手

术机会的患者仅为
20%～50%

［

2

］

， 并且即使行外科

手术，患者的
5

年生存率也仅为
20%～35%

［

3

］

。 而全

身化疗对于无法手术患者效果差。 对于这些患者尚

缺乏有效治疗手段。 氩氦刀冷冻消融是原发性肝癌

重要的微创治疗手段，近些年更多地应用到肝转移

瘤的治疗［

4

］

，尤其是结直肠癌肝转移，且取得了不错

的疗效。 本文回顾性分析我科
2010

年
3

月至
2016

年
10

月应用氩氦刀冷冻消融治疗
24

例胃癌肝转

移患者的临床资料， 探讨氩氦刀冷冻消融治疗胃癌

肝转移患者的有效性及安全性。

1

材料与方法

1.1

材料

1.1.1

病例及资料 本研究纳入患者
24

例，

33

个

可评价病灶。 男
19

例，女
5

例，平均年龄
59.5

（

34～

77

）岁。 其中
22

例患者行外科切除胃部原发病灶，

20

例患者在冷冻消融术前行系统化疗治疗肝脏转

移瘤。 所有患者除肝脏外，无其他器官转移且肝转

移病灶
≤3

个。 患者术前均有病理或影像学检查结

果证实为胃癌肝脏转移。

17

例患者肝转移灶为单

发，

7

例为多发。

10

例患者为同时性肝转移，

14

例为

异时性肝转移。 肿瘤最大长径
2.0～7.8 cm

， 平均

（

4.2±1.1

）

cm

。 肝功能分级为
Child蛳Pugh A

级或者
B

级。

ECOG

评分为
0

分或
1

分。 患者详细信息见表
1

。

1.1.2

仪 器 设 备 氩 氦 冷 冻 系 统 （（

Cryocare

TM

surgical system

）（美国
Endocare

公司产品）， 治疗刀

直径分别为
1.7

、

2.0

、

2.4

、

3.0

和
5.0 mm

。根据瘤体大

小、形状、部位等分别予单独或组合使用。

CT

为东芝

TOSHIBA Aquilion16

排螺旋
CT

。

1.2

治疗方法

1.2.1

术前准备及手术方法 患者术前行血常规，

凝血常规，肝肾功能，心肺功能，同时行腹部强化
CT

或
MRI

以明确肿瘤大小、位置及与周围毗邻结构关

系。 所有患者均签订手术知情同意，符合伦理规范。

术中由
CT

扫描定位，选择穿刺方向及穿刺点，穿刺

部位消毒、铺巾、麻醉，在
CT

引导下将冷冻探针穿

刺到预定部位，开启冷冻主机。 共
2

个循环，每循环

10～15 min

， 间隔
3 min

。冷冻完成第
2

个治疗循环

后， 启动氦气升温， 安全撤出冷冻器。 术中及术后

随访
CT

以明确有无出血、气胸等并发症发生。

1.2.2

生活质量分析 生活质量评估根据欧洲癌

症治疗功能评价 （

Functional Assessment of Cancer

Therapy

，

FACT

）

［

5

］

。 该表可以对肿瘤患者的生理状

态，社会
/

家庭状况和功能状况以及情感状态进行评

估，每条
0～4

分，分数越高，生活质量越好。

1.2.3

疼痛感评分 观察患者术前、术后疼痛变化

情况， 疼痛评价方法采用疼痛视觉模拟评分（

visual

analogue scale

，

VAS

）评分记录。

1.2.4

临床收益评估 冷冻术后每月行强化
CT

或

MRI

观察肿瘤大小及密度变化情况。 按照实体瘤

mRECIST

标准评价病灶变化情况，并评估术后
3

个

月和
6

个月的临床收益率。 肿瘤反应包括
:

完全缓

解（

CR

）指所有靶病灶动脉期存活肿瘤消失
;

部分缓

解（

PR

） 指所有靶病灶存活肿瘤（动脉期增强显影）

最大径之和缩小
30%

以上
;

疾病进展（

PD

）指所有靶

病灶存活肿瘤（动脉期增强显影）最大径之和增加

20%

以上并长径增加绝对值达
5 mm

以上，或
/

和出

现新病灶 ［

6

］

；疾病稳定（

SD

）指靶病灶既未缩小达到

PR

也未增大达到
PD

。 总生存率（

OS

）为从冷冻治疗

到患者死亡或者最后一次随访时间。 疾病无进展生

存期（

PFS

）为冷冻消融后至病情进展、复发或者患

者死亡的时间。 （图
1

）。

参数 数值

年龄
/

岁
59.5

（

34~77

）

性别
/

例

男
19

女
5

ECOG

（均数
±

标准差）

0.7±0.5

Child蛳Pugh

分级
/

例

A 18

B 6

肿瘤大小
/cm

（均数
±

标准差）

4.2±1.1

（

2.0~7.8

）

肝转移类型
/

例

同时性肝转移
10

异时性肝转移
14

转移个数
/

例

单发
17

2

个
5

3

个
2

累及肝叶
/

例

单叶
19

双叶
5

肿瘤直径
/

个

≤3 cm 11

3~5 cm 18

＞5 cm 4

是否行胃癌根治手术
/

例

是
/

否
22/2

冷冻消融前是否性全身化疗
/

例

是
/

否
20/4

表
1

病人临床资料
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①24

例胃癌肝转移患者接受冷冻消融治疗后生存情况；

②24

例胃癌肝转移患者接受冷冻消融治疗后疾病

无进展生存期

图
2

生存曲线和无进展生存曲线

①

可见肝转移病灶；

②

经皮穿刺冷冻消融；

③④⑤⑥

分别为冷冻消融术后
1

、

3

、

6

和
12

个月影像表现

图
1

胃癌肝转移患者行冷冻消融治疗及术后随访

1.3

统计学处理

应用统计分析软件
SPSS22.0

进行统计分析，

计量资料以均数
±

标准差表示， 多组间比较采用方

差分析，

P＜0.05

为差异有统计学意义。

2

结果

2.1

临床获益情况（

CR+PR+SD

）

中位随访时间为
14

（

6～48

）个月。 术后
3

、

6

个

月和
1

年肿瘤的局部控制率分别为
91.7%

，

73.9%

，

52.6%

。 患者经过冷冻消融治疗后，中位生存时间为

16.0

个月。

1

、

2

年生存率分别为
75.0%

和
37.5%

。 中位

PFS

（

mPFS

）

8.0

（

1～16

）个月。 （表
2

及图
2

）。

参数
术后

3

个月

（

n=24

）

术后
6

个月

（

n=23

）

术后
1

年

（

n=19

）

完全缓解
6

（

25.0

）

3

（

13.0

）

1

（

5.3

）

部分缓解
10

（

41.7

）

8

（

34.8

）

4

（

21.0

）

疾病稳定
6

（

25.0

）

6

（

26.1

）

5

（

26.3

）

疾病进展
2

（

8.3

）

6

（

26.1

）

9

（

47.4

）

表
2

临床疗效分析
n

（

%

）

2.1.1

复发与进展 截止随访结束，

15

例（

62.5%

）

患者出现病灶的复发与进展。其中
3

例（

12.5%

）患

者冷冻消融区域出现复发。

8

例（

33.3%

）患者肝内

出现新发病灶，

5

例（

20.8%

）患者病灶为单发，

3

例

（

12.5%

）患者为多发。 另有
4

例（

16.7%

）患者同时出

现肝内病灶进展及其他器官远处转移。 对于单发的

病灶， 大部分患者给予再次冷冻治疗或 125

I

粒子治

疗。 对于有远处转移或肝内多发新生病灶的患者，

给予全身化疗、阿帕替尼或对症支持治疗。

2.1.2

生活质量 生活质量评估根据欧洲
FACT

。

尽管术后
1

周生活质量较术前稍有下降， 但是在
3

个月，生活质量明显提高，尤其是生理状况及功能

状况。 （表
3

）。

2.1.3

疼痛缓解情况 冷冻消融术前，

9

例患者存

42
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在中到重度的疼痛。术后
1

个月，

7

例患者疼痛状况

有明显缓解，其中
2

例重度疼痛患者
1

例改善为轻

度疼痛，

1

例为中度疼痛，

3

例中度疼痛患者改善为

轻度疼痛，

2

例中度疼痛患者完全缓解。

2.2

并发症

本组患者无冷休克，肿瘤破裂出血，肝肾功能

不全等严重并发症。 并发症相对轻微：

①

疼痛，

10

例

患者术后出现穿刺点及腹部不同程度的疼痛，

6

例

患者需要对症止痛治疗，其余患者可耐受。

②

发热，

7

例患者术后出现体温升高，但均未超过
39℃

，经降

温处理后均降至正常。

③

右侧胸腔积液，

1

例患者出

现少量反应性胸腔积液，均不需穿刺引流，

1

月后复

查
CT

，积液已吸收。

④

一过性肝功能损害，术后
3～

5 d

复查肝功能，有
6

例患者出现肝脏转氨酶升高，

经过对症保肝治疗后，恢复良好。

3

讨论

胃癌肝转移预后差，死亡率高，且严重影响患

者生存质量。 目前外科手术为主要治疗手段，但仅

10%～20%

符合外科手术适应证 ［

7蛳8

］

，且除结直肠癌

肝转移手术切除的疗效得到证实外，其它肝转移瘤

手术是否获益仍存争议 ［

9

］

，而传统的全身静脉化疗

等对胃癌肝转移的效果有限，且不良反应明显。

目前局部消融作为微创治疗手段，在治疗肝脏

转移瘤的价值正逐渐引起临床重视。 文献报道，目

前治疗胃癌肝转移的局部治疗方法有射频消融

（

RFA

），经皮穿刺无水乙醇注射（

PEI

），微波消融

（

MWA

），

CT

引导下高剂量近距离放疗（

CT蛳HDRBT

）

等，且都取得了不错的疗效，尤其是
RFA

。

Chen

等［

10

］

研究发现，

RFA

治疗胃癌肝转移患者的中位生存期

为
14

个月，术后
1

年、

2

年、

3

年及
5

年的生存率分

别为
70%

、

11%

、

5%

和
3%

。

Lee

等［

11

］研究发现，

RFA

术后患者中位生存期为
21.1

个月，

1

年、

2

年及
5

年

的生存率分别为
73.7%

、

34.7%

、

14.5%

， 术后
6

个

月、

1

年及
2

年病灶的局部控制率为
52.4%

、

45.8%

及
34.4%

。

氩氦刀冷冻消融治疗作为一种局部微创治疗

方法，安全有效且创伤小，目前被广泛应用于前列

腺癌，肝癌，肾癌，乳腺癌等实体瘤的局部治疗［

12蛳15

］

。

其优势在于，出血少，术中及术后疼痛反应较轻甚

至无疼痛，相对于其他消融方法，消融范围更大，而

且冷冻中心冰球温度可达
-100℃

， 对于分化程度较

低，放化疗不敏感的肿瘤，杀伤作用同样明显。

Kerkar

等 ［

16

］回顾性分析冷冻治疗
56

例结直肠

癌肝转移的患者 ，

3

年 、

5

年的
OS

分别为
44%

、

28%

。 在
Ng

等［

17

］的研究中，

293

例结直肠癌肝转移

患者，每例平均
3

个病灶，在经过冷冻治疗后，

1

、

3

、

5

、

10

年的生存率分别为
87%

，

41.8%

，

24.2%

，

13.3%

。

Li

等 ［

18

］研究发现，冷冻联合化疗治疗结直肠癌肝转

移， 术后患者
2

年
OS

为
71.9%

，

CEA

及
CA19蛳9

明

显下降，

62.5%

患者肿瘤体积减小
30%

以上，且患者

生活质量有明显提高。 这些研究均证明冷冻治疗结

直肠癌肝转移具有显著疗效。 本研究回顾性分析冷

冻消融治疗
24

例胃癌肝转移患者的临床疗效。 在

随访期间内， 患者术后
3

、

6

个月和
1

年肿瘤的局部

控制率分别为
91.7%

，

73.9%

，

52.6%

，

mPFS

为
8

个

月。 而在本研究中，患者
PFS

高于
Kim

等［

19

］的研究

而低于
Li

等［

18

］的研究。 原因可能为：

①Kim

的研究

中肿瘤平均大小为（

2.3±1.3

）

cm

及（

5.1±1.1

）

cm

，本组

患者肿瘤平均直径为（

4.2±1.1

）

cm

。 而许多报道显

示病灶的大小是影响物理消融疗效的重要影响因

素，因此
PFS

的不同可能与肿瘤大小有关。

②

本研

究中患者出现进展及复发之前， 并未有联合治疗。

③

本组病例数量均为超过
30

例，样本数量较少。

④

患者发生肝转移的时间，肝转移的个数，原发肿瘤

的分化程度等也会影响治疗疗效。 尽管这些研究在

患者选择上存在一定差异，但是冷冻消融依然可以

取得不亚于
RFA

的疗效，结果充分证明了冷冻消融

作为挽救治疗胃癌肝转移患者的价值。 另外值得注

意的是，根据本组经验及其他报道表明 ［

20

］

，在治疗

过程中，相比于
RFA

，患者更容易忍受冷冻消融过

程中引起的肝区疼痛，治疗体验相对优于
RFA

，原因

可能为人体对于高温与低温的耐受程度不同有关。

胃癌肝转移患者属于恶性肿瘤晚期，提高晚期

患者生活质量应当成为综合治疗恶性肿瘤的重要

组成部分。 本研究中，冷冻消融术后，由于肿瘤负荷

减小，对肝包膜的压力减小，

9

例术前有中到重度腹

痛的患者，疼痛有不同程度的缓解。 生活质量方面，

冷冻消融术后
1

周， 患者生活质量评分有一定下

降，原因可能为，消融术后冷冻病灶处炎性反应发

生水肿， 同时坏死物质吸收后可能引起体温升高，

生活质量参数
术前 术后

1

周 术后
3

个月

得分 得分
P

值 得分
P

值

生理状况
16.57±1.38 15.52±1.26 0.035 18.52±1.64 0.000

社会
/

家庭状况
16.84±1.60 17.15±1.42 0.526 16.15±1.46 0.171

情感状况
13.42±1.64 12.63±1.38 0.115 14.36±1.49 0.060

功能状况
13.05±1.26 11.78±1.43 0.002 14.63±1.11 <0.001

总分
59.89±3.74 57.10±3.12 0.008 63.68±2.26 <0.001

表
3

生活治疗改善情况
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２０１8

年
1

月第
２7

卷第
1

期
Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ ２０１7

，

Ｖｏｌ．２7

，

Ｎｏ．1

穿刺点疼痛等均可引起患者不适， 影响生活质量。

因此，在术后
1～5 d

内应注意给予保肝、缓解水肿、

止痛、降温等对症治疗，减轻患者不适。 但是在术后

1

个月及
3

个月，经过对症处理后，患者的生活质量

评分明显提高，尤其是生理状况及功能状况。 可能

是患者治疗后，肿瘤负荷减轻，腹痛腹胀等症状明

显缓解，体力状况有所恢复，工作及生活参与度增

加。 而且身体一般状况有所提高，增加了对治疗的

信心，情感状况也较之前有所好转。 社会
/

家庭状况

在术后
1

周有所提升，但是在术后
1

个月得分降至

基线以下，原因可能为由于治疗费用升高或疾病进

展，患者家庭及朋友对治疗的支持态度较治疗前有

所降低。

本研究的不良反应轻微，包括体温升高，轻度

腹部疼痛，反应性胸腔积液，肝功能轻度受损等，经

过对症支持治疗后
1

周内多能好转。 未出现文献报道

的冷休克，肝脏肿瘤破裂出血，肝、肾衰竭等［

21

］

。

综上所述， 氩氦刀冷冻消融治疗胃癌肝转移，

安全有效且创伤小，并发症少，短期疗效显著，可提

高患者生活质量，是一种有效的局部治疗措施。 本

研究仍存在一定的局限性，比如样本数量小，回顾

性研究病历资料不完善，随访时间相对较短，缺少

对照组，无法对比冷冻消融与其他物理消融治疗的

疗效。 在今后的研究中，我们将进一步完善上述问题。
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