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  [摘要] 目的 评价超选择性支气管动脉栓塞化疗在难治性中央型非小细胞肺癌(NSCLC)中的临床疗效

及安全性。方法 选取2015年8月至2017年10月重庆市东南医院治疗的80例难治性中央型NSCLC患者

为研究对象,分为对照组和观察组,每组各40例。对照组施行单纯支气管动脉灌注化疗,观察组施行超选择性

支气管动脉栓塞化疗,比较两组临床疗效及安全性。结果 与对照组比较,观察组轻-中 度 咯 血 症 缓 解 率

(40.0%
 

vs.78.9%)、客观缓解率(ORR,42.5%
 

vs.65.0%)、1年生存率(55.0%
 

vs.77.5%)、2年生存率

(40.0%
 

vs.67.5%)更高,差异有统计学差异(P<0.05)。两组并发症发生率比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。结论 超选择性支气管动脉栓塞化疗能够明显缓解患者咯血症状,改善患者预后。
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  [Abstract] Objective To

 

evaluate
 

the
 

efficacy
 

of
 

super
 

selective
 

bronchial
 

artery
 

embolization
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

refractory
 

central
 

non-small
 

cell
 

lung
 

cancer
 

(NSCLC).Methods Eighty
 

patients
 

with
 

refractory
 

central
 

NSCLC
 

treated
 

in
 

Chongqing
 

Southeast
 

Hospital
 

from
 

August
 

2015
 

to
 

October
 

2017
 

were
 

selected,and
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

observation
 

group,with
 

40
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

control
 

group
 

re-
ceived

 

pure
 

bronchial
 

artery
 

infusion
 

chemotherapy,while
 

the
 

observation
 

group
 

received
 

super
 

selective
 

bron-
chial

 

artery
 

embolization
 

chemotherapy.The
 

clinical
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

compared.Re-
sults Compared

 

with
 

the
 

control
 

group,the
 

remission
 

rate
 

of
 

mild
 

to
 

moderate
 

hemoptysis
 

(40.0%
 

vs.
78.9%),objective

 

remission
 

rate
 

(ORR,42.5%
 

vs.65.0%),1-year
 

survival
 

rate
 

(55.0%
 

vs.75.0%)
 

and
 

2-
year

 

survival
 

rate
 

(40.0%
 

vs.67.5%)
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

higher,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

different
 

(P<0.05).While
 

there
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

incidence
 

of
 

complications
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).Conclusion Super
 

selective
 

bronchial
 

artery
 

embolization
 

chemotherapy
 

could
 

allevi-
ate

 

the
 

clinical
 

hemoptysis
 

symptoms,and
 

improve
 

the
 

prognosis.
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words] carcinoma,non-small-cell
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  肺癌是全球发病率最高的恶性肿瘤,对人群健康

和生命造成较大威胁。男性肺癌发病率和病死率排

所有恶性肿瘤的首位,而女性发病率为第2位。在我

国,70%肺癌患者确诊时即为中晚期[1]。近年来报道

显示,随着微导管技术的发展,超选择性支气管动脉

栓塞化疗在晚期肺癌中得到了应用[2]。但超选择性

支气 管 动 脉 栓 塞 化 疗 在 难 治 性 非 小 细 胞 肺 癌

(NSCLC)中的疗效及安全性并无定论。因此,本研究

以难治性NSCLC患者为研究对象,探讨超选择性支

气管动脉栓塞化疗的临床疗效及安全 性,现 报 道
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如下。
1 资料和方法

1.1 一般资料

选取2015年8月至2017年10月重庆市东南医

院收治的80例难治性中央型NSCLC患者为研究对

象。纳入 标 准:(1)病 理 结 果 证 实 为 NSCLC;(2)
TNM分期Ⅲ期,经过标准治疗后评价稳定或进展。
排除标准:(1)严重心血管及其他系统疾病,美国东部

肿瘤协作组(ECOG)功能状态评分为0~2分;(2)造
影结果显示支气管动脉及肺动、静脉瘘;(3)合并有重

度咯血。将80例患者分为对照组和观察组,每组40
例。对照组中男27例,女13例,年龄43~87岁,平
均(63.29±3.72)岁;鳞癌14例,腺癌25例,肺纤维

肉瘤1例;Ⅲa期10例,Ⅲb期13例,Ⅲc
 

17期。观察

组中 男 21 例,女 19 例,年 龄 45~89 岁,平 均

(64.34±3.68)岁;鳞癌16例,腺癌22例,肺纤维肉

瘤2例;Ⅲa期8例,Ⅲb期14例,Ⅲc期18例。两组

年龄、性别、病理类型及分期比较,差异均无统计学意

义(P>0.05),具有可比性。所有患者均签署知情同

意书,本研究通过医院伦理审核。
1.2 方法

1.2.1 穿刺方法

术前行增强薄层CT动脉期先评估肿瘤滋养动脉

来源。穿刺前在右侧腹股沟韧带下1.5
 

cm处扪及搏

动股动脉,利多卡因局部浸润麻醉,用Seldinger穿刺

法行 股 动 脉 穿 刺,引 入 5F 股 动 脉 鞘 管,后 用

4Fyashro、5Fsimons或4Fcobra导管插管,用微导管

行超选择插管,在隆突附近寻找双侧支气管动脉,若
支气管动脉与肋间动脉共干超选择插管至支气管动

脉。有部分支气管动脉变异,多来源于甲状颈干,一
般支气管动脉为2~3支,每根血管尽量全部找到并

分别造影,靠近前纵隔病变需行同侧胸廓内动脉造

影,靠近膈顶病变需行同侧膈动脉造影,明确肿瘤滋

养动脉。
1.2.2 化疗方法及剂量

治疗前给予口服地塞米松预防水钠出溜,输注

2
 

000
 

mL生理盐水或糖盐水水化。0.9%氯化钠溶

液100
 

mL分别稀释多西他赛及顺铂(多西他赛剂量:
37.5

 

mg/m2,顺铂剂量:37.5
 

mg/m2),先缓慢注入稀

释后多西他赛药物,间隔30
 

min再注射稀释后顺铂

药物。灌注化疗一般间隔3~4周,不超过5周,共
3~4个疗程。

观察组在每次行支气管动脉灌注化疗时同时给

予聚乙烯醇(PVA)颗粒栓塞。用150~350
 

μm
 

PVA
颗粒与碘海醇混匀,在透视下缓慢推注,见造影剂流

速减慢时停止栓塞,栓塞终点为肿瘤染色消失,每支

血管逐一按上述方法处理。术毕拔出导管、血管鞘,
压迫穿刺点15

 

min并给予纱布包扎,术后观察穿刺

点有无出血、咳嗽等症状及术后生命体征。
1.2.3 疗效评价指标

(1)轻-中度咯血定义为咯血量10~100
 

mL/
24

 

h。咯血缓解评价原则包括:①术后24
 

h内即刻停

止,无需特殊内科处理止血;②咯血即刻停止,仅痰中

少量带血,可经内科处理止血;③咯血较前减少50%
及以上。(2)非目标病灶的评价包括,完全缓解(CR):
所有非目标病灶消失和肿瘤标志物恢复正常。部分

缓解(PR)/病变稳定(SD):存在1个或多个非目标病

灶和(或)肿瘤标志物持续高于正常值。病变进展

(PD):出现1个或多个新病灶和(或)已有的非目标病

灶明确进展。客观缓解率(ORR):肿瘤缩小达到一定

量且保持一定时间的患者的比例,即CR+PR所占比

例。(3)1、2年生存率:患者经过治疗后,生存1、2年

以上的比例。(4)并发症发生情况,包括血肿和3级

及以上骨髓抑制。
1.3 统计学处理

采用SPSS22.0软件进行数据分析,计量资料以

x±s表示,比较采用t检验;计数资料以频数或百分

率表示,比较采用χ2 检验,以P<0.05为差异有统计

学意义。
2 结  果

2.1 两组轻-中度咯血缓解率比较

对照组有轻-中度咯血症状患者15例,缓解6例,
缓解率为40.0%;观察组有轻-中度咯血症状患者19
例,缓解15例,缓解率为78.9%。两组轻-中度咯血

缓解率比较,差异有统计学意义(P=0.020)。
2.2 两组ORR比较

对照组CR
 

2例,PR
 

15例,ORR为42.5%(17/
40);观察组CR

 

5例,PR
 

21例,ORR为65.0%(24/
40)。两 组 ORR 比 较,差 异 有 统 计 学 意 义(P =
0.014)。
2.3 两组1、2年生存率比较

对照组1年生存率为55.0%(22/40),观察组为

77.5%(31/40)。两组1年生存率比较,差异有统计

学差异(P=0.033)。对照组2年生存率为40.0%
(16/40),观察组为67.5%(27/40)。两组2年生存率

比较,差异有统计学差异(P=0.014)。
2.4 两组并发症发生情况比较

对照组发生血肿1例,3级及以上骨髓抑制8例,
并发症发生率为22.5%(9/40);观察组发生血肿2
例,3级 及 以 上 骨 髓 抑 制10例,并 发 症 发 生 率 为

30.0%(12/40)。但两组并发症发生率比较,差异无

统计学意义(P>0.05)。
3 讨  论

NSCLC的主要治疗方法有外科手术切除、放化

疗、靶向治疗及免疫治疗[3]。
 

部分晚期 NSCLC患者

失去手术治疗机会,内科治疗是这类肺癌的重要治疗

方案。特别是近年来靶向治疗及免疫治疗在NSCLC
治疗中起重要作用[4-5]。但部分患者经历放化疗、靶
向治疗等内科综合治疗后治疗效果仍较差,局部肿瘤

无明显缓解,成为难治性NSCLC[6]。因此,探索更为
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理想的方法对于难治性 NSCLC治疗具有重要临床

意义。
近年来,随着微导管技术的发展,超选择性支气

管动脉栓塞化疗在肺癌治疗中逐渐崭露头角[7]。超

选择性支气管动脉栓塞化疗是利用导管超选择,通过

血管栓塞联合化疗药物达到肿瘤治疗目的的一项微

创治疗方式。其治疗依据是肺癌组织主要依靠支气

管动脉供血,一方面通过支气管动脉灌注化疗可将化

疗药物直接注入肿瘤组织局部,从而明显提高了病灶

局部化疗药物浓度。另一方面配合支气管栓塞能够

有效造成局部缺血坏死,可以达到止血、控制肿瘤生

长作用[8]。HAN等[9]研究评估了支气管动脉栓塞术

在原发性肺癌相关咯血患者中的安全性和有效性,并
确定与无咯血患者生存相关的因素,其选取了80例

接受支气管动脉栓塞术治疗的咯血原发性肺癌患者,
随访中位无咯血生存期和总生存期均为61

 

d。在栓

塞成功和失败组中,中位总生存期分别为99和9
 

d
(P<0.001)。在 多 变 量 分 析 中,大 量 咯 血(P =
0.012)和肺空洞(P=0.019)是无咯血生存期缩短的

重要预测因子,研究结论认为支气管动脉栓塞术是一

种安全有效的控制肺癌咯血的方法。SEKI等[10]研

究证实在晚期肺癌中,采用顺铂+5-氟尿嘧啶经动脉

栓塞灌注化疗,在输注药物后立即添加栓塞剂。结果

显示,所有患者的咯血症状明显改善,中位止血时间

为11.9个月。7例患者的肺部靶病灶明显缩小,5例

患者中的3例肺不张消失。结果提示,动脉灌注栓塞

化疗是晚期咯血性原发性肺癌的一种姑息治疗方法,
具有良好的止血效果,从而延长生存时间。本研究结

果同样显示,经支气管动脉栓塞化疗能有效控制支气

管咯血症状,其症状缓解率达到70%。其理论依据为

通过其栓塞血管达到止血目的,进而提高患者生活质

量及延长生存时间。本研究显示,在难治性 NSCLC
患者 中,经 过 单 纯 动 脉 灌 注 化 疗 肿 瘤 ORR 达 到

42.5%,而联合栓塞治疗其 ORR高达65.0%,明显

提高了难治性NSCLC患者ORR,从而通过动脉灌注

化疗或栓塞提高了局部肿瘤控制率。支气管动脉灌

注化疗由于增强了局部化疗药物的浓度,短时间内注

入肿瘤区域的营养血管,能更强地杀死肿瘤细胞[11]。
同时也有研究者认为动脉灌注给药可减少与血浆蛋

白的结合,避免生物活性的自由药物量减少而提高疗

效,减轻不良反应[12]。动脉灌注时靶器官的药物浓度

高,随血液循环进入血液的药物可再次进入瘤体,对
肿瘤形成二次杀灭[13]。

本研究同时比较了单纯动脉灌注化疗和动脉灌

注化疗联合栓塞治疗的临床疗效,结果显示二者存在

明显差异,联合治疗提高了ORR及1、2年生存率,化
疗也仅仅局限于一些癌细胞活跃的肺癌。有研究结

果显示,处于静止状态的肺癌细胞比例可达90%,而
很多通过单纯静脉化疗药物对处于静止期的肿瘤细

胞作用不明显,故常规化疗手段对肺腺癌等患者的治

疗效果较差[14]。在使用选择性支气管供瘤动脉栓塞

化疗对肺癌患者进行治疗时,尤其是在栓塞剂的选择

上使用微循环栓塞剂,可以起到有效的阻断作用,能
够对肺癌患者肿瘤细胞切断血液供应,进而造成癌细

胞缺血而死。同时,该技术并发症发生率低,且随着

超选择性血管应用,可避免肋间动脉损伤引起的相关

并发症[15]。
综上所述,超选择性支气管动脉栓塞化疗在改善

患者预后方面要明显优于单纯灌注化疗,特别是针对

伴随咯血的难治性NSCLC患者。
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