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［摘要］ 目的 探讨磁共振导引下氩氦刀冷冻消融联合化疗治疗老年晚期肺癌的效果。方法 选择 2012 年 6
月—2015 年 6 月收治的老年晚期肺癌患者 215 例。按治疗方法分为观察组 112 例和对照组 113 例，对照组采用单纯

化疗，观察组在对照组基础上采用磁共振导引下氩氦刀冷冻消融。观察两组近期疗效、T 淋巴细胞亚群水平变化情况

及生存时间。结果 观察组肿瘤控制率、临床受益率均高于对照组 (P ＜ 0. 05)。治疗后，两组 CD3 +、CD4 + 和

CD4 + /CD8 + 水平均高于治疗前，CD8 + 低于治疗前(P ＜ 0. 05);且观察组 CD3 +、CD4 + 和 CD4 + /CD8 + 水平高于对

照组，CD8 + 低于对照组(P ＜ 0. 05)。观察组生存时间长于对照组(P ＜ 0. 05)。结论 磁共振导引下氩氦刀冷冻消融

联合化疗治疗老年晚期肺癌能提高临床效果，延长生存时间，提高机体免疫力。
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MＲI-guided Argon-helium Cryoablation Combined with Chemotherapy in Treatment of Elderly Patients with
Advanced Lung Cancer
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［Abstract］ Objective To investigate magnetic resonance imaging (MＲI)-guided argon-helium cryoablation
combined with chemotherapy in treatment of elderly patients with advanced lung cancer． Methods A total of 215 elderly
patients with advanced lung cancer were admitted during June 2012 and June 2015 were divided into observation group
(n = 112) and control group ( n = 113) according to treatment methods． Control group received chemotherapy only，

while observation group was treated with MＲI-guided argon-helium cryoablation on the basis of treatment for control
group． The short-term efficacy，changes of T lymphocyte subsets levels and survival time were observed in two groups．
Ｒesults Tumor control and clinical benefit rates in observation group were significantly higher than those in control group
(P ＜ 0. 05) ． After treatment，CD3 + ，CD4 + and CD4 + /CD8 + levels were significantly higher，while CD8 + levels
were significantly lower than those before treatment in two groups (P ＜ 0. 05); in observation group，the CD3 + ，CD4 +
and CD4 + /CD8 + levels were significantly higher，while CD8 + level was significantly lower than those in control group
(P ＜ 0. 05) ． Survival time in observation group was significantly longer than that in control group (P ＜ 0. 05) ． Conclu-
sion MＲI-guided argon-helium cryoablation combined with chemotherapy in treatment of elderly patients with advanced
lung cancer can improve clinical effect，prolong survival time and enhance the immunity．

［Key words］ Lung neoplasms; Aged; Magnetic resonance imaging，interventional; Cryoablation

近年来，全世界肺癌发病率呈现逐年升高态势，

居于恶性肿瘤的首位。该现象在我国尤为明显，不

但肺癌发病总体数量增长迅速，其病死率亦居高不

下。由于多种原因导致多数患者确诊时已处于疾病

晚期，失去了手术治疗的机会
［1］。目前，临床对于

肺癌的治疗仍以化疗为主，但患者的生存率及生存

质量改善情况仍不满意。随着近年科学技术的进步

和发展，经过临床探索和应用，射频消融、微波消融、
氩氦刀冷冻消融等介入治疗技术相继出现并取得了

较好的临床效果，而且影像导引技术推动了介入治

疗技术在临床的广泛应用。本研究对磁共振导引下

氩氦刀冷冻消融联合化疗治疗老年晚期肺癌患者的

临床资料进行回顾性分析，旨在探讨其临床效果和
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安全性，现报告如下。

1 资料与方法

1. 1 纳入与排除标准

1. 1. 1 纳入标准:①均经细胞或组织病理学确诊

(痰检、支气管镜或经皮穿刺活检)。②术前常规检

查无穿刺禁忌证( 包括凝血功能无显著异常、无肝

肾功能衰竭、无严重心脏疾病、肺功能无明显异常

等)。③经医技检查确定临床分期为Ⅲ或Ⅳ期。④
病灶大小及位置适合冷冻消融且不会发生严重并发

症。⑤年龄≥60 岁。
1. 1. 2 排除标准:①经病理无法确诊的肺癌患者。
②年龄 ＜ 60 岁。③各项指标不能耐受氩氦刀冷冻

消融及化疗。
1. 2 一般资料 选择 2012 年 6 月—2015 年 6 月廊

坊市人民医院收治的老年晚期肺癌患者 225 例，其

中男 134 例，女 91 例;年龄 60 ～ 88 岁，平均 71 岁;

病理类型:鳞癌 110 例，腺癌 95 例，大细胞癌 20 例;

临床分期:Ⅲb 期 131 例，Ⅳ期 94 例。按治疗方法

分为观察组 112 例和对照组 113 例。两组性别、年

龄、病理类型、临床分期和肿瘤直径比较差异均无统

计学意义(P ＞ 0. 05)，具有可比性。见表 1。

表 1 两组老年晚期肺癌患者一般临床资料比较［例(%)］

临床资料
观察组

(n = 112)

对照组

(n = 113)

性别

男 66(58． 9) 68(60． 2)

女 46(41． 1) 45(39． 8)

年龄(x ± s，岁) 70． 1 ± 2． 8 72． 7 ± 1． 2
类型

中央型 49(43． 7) 51(45． 1)

周围型 63(56． 2) 62(54． 9)

病理类型

鳞癌 54(48． 2) 56(49． 6)

腺癌 47(42． 0) 48(42． 5)

大细胞癌 11(9． 8) 9(8． 0)

临床分期

Ⅲb 期 65(58． 0) 66(58． 4)

Ⅳ期 47(42． 0) 47(41． 6)

肿瘤直径(均数，cm) 3． 9 3． 9

注:对照组采用单纯化疗，观察组在对照组基础上采用磁

共振引导下氩氦刀冷冻消融

1. 3 仪器 以色列 Galil Medical 公司生产的 Cryo-
Hit 氩氦 刀 冷 冻 消 融 系 统，氩 氦 刀 穿 刺 针 规 格 为

14 G、16 G、18 G，针头温度 － 120 ～ － 165℃，扫描设

备采用新奥博为公司生产的 0． 3 T 开放式磁共振，

光学导引采用新奥博为公司生产的 IGS-MF 型手术

导航系统。
1. 4 治疗方法 对照组根据患者情况行 TP( 紫杉

醇 175 mg /m2，d1 + 顺铂 75 mg /m2，d1)、NP(长春瑞

滨 25 mg /m2，d1、8 + 顺铂 75 mg /m2，d1)、GP( 吉西

他滨 1000 mg /m2，d1、8 + 顺铂 75 mg /m2，d1) 一线

化疗方案，化疗 4 个周期。观察组对照组基础上于

化疗前 1 周给予氩氦刀冷冻消融治疗 1 次。根据病

灶部位、形状、大小及周边脏器毗邻关系选择穿刺路

径、穿刺针数量以及冷冻消融的范围。术前应制定

详细手术计划，包括手术过程及相应并发症的应对

措施，并应做好严重并发症的紧急开胸准备，术前备

血、抢救药品，术中术后进行持续心电监护。手术开

始后，使患者平卧、侧卧或垫高身体一侧，以利于氩

氦刀穿刺，扫描定位后，局部利多卡因浸润麻醉，在

导航图像及实时导航模拟线引导下，穿刺进针，进针

到达位置后扫描图像进行确认，无误后，依计划穿刺

其余氩氦刀针，全部冷冻针穿刺完毕，扫描确认穿刺

针位置，判定位置合适，开启冷冻模式，期间每 2 min
扫描 1 次，观察冰球形成范围，一般冰球覆盖范围应

超过瘤体边缘 1 cm，待冰球达到预定大小后，转为

复温模式，1 个消融循环即结束，一般每个消融位置

消融 2 个循环，每个循环为 20 min。若病灶较大，1
次冷冻巨大范围容易发生低体温等并发症，可分区

域冷冻，待一个区域冷冻完毕后，调整冷冻针至另一

区域，继续冷冻。术前建立静脉通路，术中及术后应

持续吸氧、心电、血压及血氧监测，且术后监测时间

应≥12 h。
1. 5 观察指标

1. 5. 1 疗效评价标准:化疗 4 个周期后复查胸部

CT 薄层平扫或强化，测量肿瘤直径或体积变化，进

行近期疗效评价，评价标准以 WHO 实体瘤评价标

准为依据
［2］。①完全缓解(CＲ):瘤体完全消失;②

部分缓解(PＲ):瘤体缩小 ＞ 50% ;③稳定(NC):瘤

体缩小 ＜ 50%或增大 ＜ 25%，无新病灶出现;④进展

(PD):瘤体增大 ＞ 25%，或出现新病灶。以上变化

持续时间至少 ＞ 4 周。客观控制率 = (CＲ + PＲ) /总
例数 × 100%，临床受益率 = (CＲ + PＲ + NC) /总例

数 × 100%。
1. 5. 2 T 淋巴细胞亚群:治疗前和化疗结束后采用

流式细 胞 仪 检 测 外 周 静 脉 血 T 淋 巴 细 胞 亚 群:

CD3 +、CD4 +、CD8 +、CD4 + /CD8 + 水平变化。
1. 6 统计学方法 采用 SPSS 21． 0 统计学软件进

行数据分析。计量资料以均数 ± 标准差(x ± s) 表

示，采用 t 检验。计数资料以率(% ) 表示，采用 χ2
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检验。用 Kaplan-Meier 法计算中位生存时间，生存

分析采用 Log-rank 检验。以 α = 0． 05 为检验水准。

2 结果

2. 1 近期疗效比较 观察组肿瘤客观控制率和临

床受益率明显高于对照组(P ＜ 0. 05)。见表 2。
2. 2 治疗前后 T 淋巴细胞亚群比较 两组治疗前

CD3 +、CD4 +、CD8 + 和 CD4 + /CD8 + 水平比较差

异无统计学意义(P ＞ 0. 05)。治疗后，两组 CD3 +、

CD4 + 和 CD4 + /CD8 + 水平均高于治疗前，CD8 +
低于治疗前(P ＜ 0. 05);且观察组 CD3 +、CD4 + 和

CD4 + /CD8 + 水平高于对照组，CD8 + 低于对照组

(P ＜ 0. 05)。见表 3。
2. 3 随访结果 两组均随访至 2016 年 6 月。观察

组生 存 时 间 为 (18． 20 ± 1． 55 ) 个 月，对 照 组 为

(13. 10 ± 1． 80)个月。观察组生存时间长于对照组

(P ＜ 0. 05)。

表 2 两组老年晚期肺癌患者近期疗效及临床获益率比较(例)

组别 例数 完全缓解 部分缓解 稳定 进展 客观控制率(% ) 临床受益率(% )

观察组 112 66 23 16 7 79． 46a 93． 75a

对照组 113 44 22 28 19 58． 41 83． 19

注:对照组给予单纯化疗，观察组在对照组基础上采用磁共振引导下氩氦刀冷冻消融;与对照组比较，aP ＜ 0. 05

表 3 两组老年晚期肺癌患者治疗前后外周血 T 淋巴细胞亚群比较(x ± s)

组别 例数 时间 CD3 + (% ) CD4 + (% ) CD8 + (% ) CD4 + /CD8 +

观察组 112 治疗前 55． 97 ± 5． 26 38． 51 ± 3． 78 30． 57 ± 1． 47 1． 26 ± 0． 22
治疗后 65． 46 ± 4． 62ac 41． 69 ± 2． 95ac 22． 63 ± 3． 01ac 1． 58 ± 0． 19ac

对照组 113 治疗前 53． 18 ± 5． 31 37． 54 ± 7． 78 30． 91 ± 2． 83 1． 21 ± 0． 29
治疗后 60． 95 ± 5． 23a 40． 89 ± 6． 24a 25． 88 ± 2． 82a 1． 36 ± 0． 34a

注:对照组给予单纯化疗，观察组在对照组基础上采用磁共振引导下氩氦刀冷冻消融;与治疗前比较，aP ＜ 0. 05;与对照组比

较，cP ＜ 0. 05

3 讨论

肺癌的发病率和病死率均位于癌症的首位。近

年来，对中晚期老年肺癌开展了多种方式的综合介

入治疗。氩氦刀冷冻消融技术是利用两种惰性气

体———氩气和氦气，在压力减低时吸收热量和释放

热量的特性，以穿刺探针为介质，对肿瘤进行物理消

融治疗，其消融范围可控，相对于开放式手术，氩氦

刀冷冻消融不会过度损伤正常肺组织，更多地保留

了肺的贮备能力，使大量晚期肺癌或肺功能受损严

重不能耐受手术的患者得到有效的治疗
［2］。其治

疗机制可能为以下方面:①超低温可使肿瘤细胞内

部水分结晶膨胀，在复温过程中导致细胞破裂;②低

温与高温的交替循环，可直接损伤直径 ＜ 4 mm 的血

管，使其供应区的肿瘤细胞缺血坏死;③肿瘤细胞碎

裂逸出的核酸片段可刺激机体产生特异性免疫，可

进一步攻击其他同源肿瘤细胞，但目前尚无确切实

验证据。
有研究报道，采取全麻开胸氩氦刀治疗肺癌，其

优点是手术过程更加直观，如发生严重并发症可以

及时给予相应处理，并可根据术中情况更改手术方

式，但其不足之处是增加了患者全麻及开放手术的

风险和经济负担
［3］。在我国，氩氦刀冷冻消融治疗

多采用 CT 导引，主要缺点是反复扫描产生的电离

辐射可对患者和术者造成损伤
［4-6］。随着科学技术

的进步，磁共振导引应运而生，不但避免了电离辐射

带来的损伤，且因其成像原理的特殊性，大幅提高了

穿刺精度，并可动态观察治疗过程，使磁共振导引立

体定向穿刺更安全、准确。以往有研究报道，磁共振

导引下氩氦刀冷冻消融治疗肺癌效果较好且安全性

较高
［7-8］。本研究结果显示，观察组肿瘤控制率和

临床受益率均高于对照组。提示氩氦刀冷冻消融联

合化疗治疗老年晚期肺癌效果优于单纯化疗。
肿瘤的发生与机体免疫功能失衡关系密切。既

往研究显示，机体抗肿瘤反应包括以 T 淋巴细胞免

疫机制为主的细胞免疫和以免疫球蛋白为主的体液

免疫
［9-11］。其中，T 淋巴细胞免疫机制失衡与肿瘤

细胞生长、转移密切相关。临床常用的 T 淋巴细胞

亚群包括 CD4 + 和 CD8 + T 淋巴细胞，其水平高低

与机体免疫功能关系密切，CD4 + /CD8 + 比值水平

升高，机体免疫功能增强
［12-13］。有研究报道，氩氦

刀冷冻消融后，部分肿瘤患者外周血中自然杀伤细

胞以及巨噬细胞水平升高，且以 CD4 + 升高为主，但

这些细胞是否由裂解肿瘤细胞内含物刺激产生以及
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是否参 与 了 后 续 的 肿 瘤 免 疫 有 待 进 一 步 研 究 证

实
［14-16］。本研究结 果 显 示，治 疗 后，两 组 CD3 +、

CD4 +、CD4 + /CD8 + 水平均高于治疗前，CD8 + 低

于治疗前;且观察组 CD3 +、CD4 +、CD4 + /CD8 +
水平高于对照组，CD8 + 低于对照组。提示氩氦刀

冷冻消融治疗老年晚期肺癌可增强患者免疫能力和

机体抗肿瘤能力。
对于老年晚期肺癌一般采取化疗为主、放疗为

辅的治疗模式，大多数的患者治疗方式单一，不但受

益率较低，而且不良反应大，虽延长了生存时间，但

同时降低了生存质量。目前，晚期肺癌仅支持治疗

的生存期为 4 ～ 6 个月。本研究结果显示，观察组生

存时间为(18． 20 ± 1． 55) 个月，对照组为(13． 10 ±
1． 80)个月，观察组生存时间长于对照组。提示磁

共振导引下氩氦刀冷冻消融联合化疗治疗老年晚期

肺癌可延长患者生存时间。
氩氦刀冷冻消融术在国内外开展时间较长，关

于其治疗效果经过国内外学者的大量回顾性研究也

已得到证实。关于老年肺癌治疗的模式标准在我国

缺乏规范性研究
［17-18］，但肺癌的综合治疗模式已提

出多年并得到广泛认可，随着综合介入治疗手段的

不断进步，磁共振导引下氩氦刀冷冻消融治疗老年

肺癌将会成为主要方式之一
［19-20］。

综上所述，磁共振导引下氩氦刀冷冻消融治疗

老年肺癌临床效果较好，可提高患者免疫力，延长生

存时间，为老年晚期肺癌患者提供更多治疗选择。
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