支气管镜下高频联合化疗治疗老年非小细胞肺癌的疗效观察
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[摘要] 目的：观察支气管镜下高频电刀术联合全身化疗治疗老年中央型非小细胞肺癌（NSCLC）患者的疗效。方法：将38例老年中央型非小细胞肺癌患者随机分为治疗组和对照组。治疗组对患者进行支气管镜下高频电刀烧灼切割术，并给予化疗，对照组单用化疗，两组化疗方案相同。比较两组患者气促分级、KPS变化、肺功能改善程度以及近期疗效、远期疗效的评价。结果：治疗组气促分级、肺功能，KPS 评分改善明显优于对照组。治疗组19例，1例完全缓解，部分缓解15例，有效率(84.21％)，明显高于对照组(57.89%)(P<0.05)。治疗组中位生存时间，0.5年、1年生存率明显高于对照组，两组间比较差异有统计学意义(P<0.05)。结论：经支气管镜高频电刀术联合化疗可有效解除气道阻塞，提高患者生活质量，近期疗效显著，中位生存率、一年生存率提高，值得临床推广。
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Bronchoscope under high frequency electric sabreplay chemotherapy curative effect observation of treatment of senile non-small cell lung cancer
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[abstract] objective: to observe the bronchoscope under high frequency electric sabreplay joint systemic chemotherapy to treat senile central type the curative effect of patients with non-small cell lung cancer (NSCLC).Methods: 38 cases of elderly patients with central type of non-small cell lung cancer were randomly divided into treatment group and control group.Treatment group bronchoscopy was performed under the high frequency electricity knife cutting, burning and giving chemotherapy and chemotherapy alone in the control group, two groups of the same chemotherapy regimens.Compare two groups of patients with shortness of breath grading, KPS change, improve lung function and the recent curative effect evaluation, the comparison of the long-term curative effect.Results: the treatment group shortness of breath grading, pulmonary function, KPS score improved significantly better than the control group.Treatment group (19 cases), 1 case of complete remission, partial in 15 cases, efficient (84.21%), significantly higher than the control group (57.89%) (P < 0.05).Treatment group (a median survival time is 0.5 years, 1 year survival rate is significantly higher than the control group, comparing differences between the two groups was statistically significant (P < 0.05).Conclusion: the high frequency electric bronchoscope sabreplay MDT can effectively relieve airway obstruction, improve patient quality of life, the recent curative effect is distinct, the median surial, one year survival rate increased, worth clinical promotion.
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肺癌在世界上发病率和病死率均居首位，而非小细胞肺癌(Non-small cell lung cancer，NSCLC)占肺癌总数的80％～85％，其中65岁以上患者占50％以上；而70岁以上患者占30％～40％[1]。且大部分为晚期，并易形成气道肿瘤，引起气促，胸闷，呼吸困难，严重影响生活质量。在化疗之前或化疗时经支气管镜高频电烧灼解除气道阻塞,缓解症状，可为患者提供治疗时机。我科自2010年始开展全麻下电子支气管镜高频电烧灼技术，探讨其联合全身化疗治疗中央型非小细胞肺癌的近期疗效及远期生存的影响。

1.1 研究对象 选取我科2010年2月-2013年2月38例老年肺癌患者，均为管内型生长的中央型非小细胞肺癌，并经病理学或组织细胞学明确诊断。所有患者失去手术机会，不愿行放疗或不能耐受放疗。根据住院号的单双数，随机分为治疗组（高频电刀联合化疗)和对照组(单用化疗)。治疗组19例，其中男14例，女5例，年龄65-74岁，中位年龄68岁；Ⅱb期2例，Ⅲa期3例，Ⅲb期8例，Ⅳ期6例；鳞状细胞癌14例，腺癌4例，腺鳞癌1例。对照组19例，其中男15例，女4例，年龄66-76岁，中位年龄69岁；Ⅱb期1例，Ⅲa期2例，Ⅲb期10例，Ⅳ期6例；:大细胞未分化癌1例，鳞状细胞癌13例，腺癌3例，腺鳞癌2例。
1.2手术方法 仪器包括Olympus BF-260型电子支气管镜、高频电发生器、电凝探头装置及有创呼吸机等，所有患者术前禁食,测血常规、血小板计数、凝血功能及动脉血气等，并评价肺功能。手术方式采用我院开展的全麻下电子支气管镜经三通喉罩技术进行操作[2]。术中监测生命体征。术后持续吸氧，床边心电监护，观察有无气胸、咯血、胸痛、呼吸困难等发生。根据气道通畅程度决定患者是否再次行手术，一般操作1-2次。

1.3化疗方案 两组病人选用相同化疗方案：鳞状细胞癌采用GP方案（吉西他滨1000MG/S2 d1,8+顺铂60-70MG/S2 d1,2,3），非鳞癌采用AP方案（培美曲塞500MG/S2 d1+顺铂60-70MG/S2 d1,2,3），每21天一个化疗周期，化疗次数2-6次。

1.4评价标准

1.4.1近期疗效评价 1.根美国胸科协会气促分级标准[4]：0 级：正常；1 级：快步走时出现气促；2 级：平常速度步行时出现气促；3 级：平常速度步行时因出现气促而停止步行；4 级：轻微活动时即出现气促。2. 治疗前后对患者行为状态进行评分，采用Karnofsky评分系统(KPS)评估治疗前后患者的生存质量。3.按实体瘤疗效评价标准RECIST1.1 [3]分为完全缓解（CR)；部分缓解(PR)；稳定(SD)；进展(PD)。两组患者均在治疗前后作头颅CT、胸部CT、全身核素骨显像、腹部彩超、肿瘤标志物及肺功能进行评估。测量病灶大小变化并进行近期疗效评价。
1.4.2远期疗效评价 随访所有患者的中位生存期及0.5年、1年生存率，最后随访时间为2014年10月30日。RR(Response Bate)即有效率，等于(CR+PR)/总例数×100％。

1.5统计学处理

应用SPSS13.0进行统计学分析，计量资料用
[image: image1.wmf]x

+s,采用t检验，计数资料用X2检验，P<0.05为差异有统计学意义。

2.结果

2.1近期疗效

高频电刀治疗（见图1）+2个周期的化疗后，治疗组气促分级、KPS评分、1秒用力呼气量（FEV1）、用力肺活量(FVC)改善明显优于对照组，两组间比较差异有统计学意义(P<0.05)。见表1，表2。治疗组完全缓解1例(5.26％)，部分缓解15例（78.95%），稳定2例（10.52%),进展1例（5.26%),有效16例(84.21％)，而对照组未达完全缓解（0)，部分缓解11例（57.89%），稳定6例（31.58%),,进展2例（10.53%),有效11例(57.89%),两组间比较差异有统计学意义(P<0.05)。
2.2 远期疗效 比较两组中位生存时间、0.5年及1年生存率，高频联合化疗组为11.5月、73.68%及57.89%；单纯化疗组为9.1月、62.63%及42.11%，两组间比较差异有统计学意义(P<0.05)。

2.3 不良反应 两组化疗的毒性反应在胃肠道反应，骨髓抑制等方面无明显差异性，但治疗组2例出现大出血，经气管镜吸引，局部l：10000 肾上腺素局部应用后血止。一例老年患者出现精神异常，3天后正常。所有患者治疗过程中均未出现气胸、穿孔、感染等并发症。

讨论

中央型肺癌因肿瘤阻塞气道易引起阻塞性肺炎及肺不张，导致发热、咳嗽、喘气、呼吸困难，难以正常化疗。及时有效解除气道阻塞，提高患者的生存质量，是化疗成功的保证。老年肺癌患者多有心血管系统和/或呼吸系统疾病，心肺功能差，而中央型肺癌常侵犯肺门、纵膈淋巴结。因临近心脏食管，放疗要求高，价格仰贵，且易损伤肺、食管，形成放射性肺炎、放射性食管炎、心律失常等严重并发症，危及患者生命。放疗过程中也易出现气道水肿而加重患者气道堵塞。高频电切是通过电刀或圈套器流过的高频电流对组织加热，达到机体组织切割和凝固[4]；可迅速解除阻塞部位的肿瘤，使患者一般状况好转，为化疗提供时机，且可以减少肿瘤负荷，无明显副反应。
叶俊等[5]研究显示支气管镜高频电刀治疗伴大气道阻塞的中央型肺鳞癌的近期疗效好，可有效缓解症状，安全性较高。黄江等[6]研究显示经支气管镜高频电切治疗晚期中央型肺癌，可迅速缓解患者喘气症状，改善患者生活质量。本研究采用支气管镜下高频电刀联合化疗治疗中央型NSCLC取得了较好的疗效。本组19例患者经支气管镜下高频电刀治疗后，气道阻塞明显减轻,呼吸困难症状迅速缓解，气促分级、肺功能明显改善，KPS 评分增加，为患者赢得治疗时间，通过2个周期全身化疗，近期疗效评估：治疗组完全缓解1例(5.26％)，部分缓解15例（78.95%），有效16例(84.21％)，而对照组未达完全缓解（0)，部分缓解11例（57.89%），有效11例(57.89%)，两组间比较差异有统计学意义(P<0.05)。高频联合化疗组的中位生存时间较单纯化疗组长；0.5年、1年生存率明显高于单纯化疗组，两组间比较差异有统计学意义(P<0.05)。
根据我科操作经验，高频电刀术切割速度快、止血效果好、操作简单，手术较为安全，尤其适应于呈团块或息肉状生长的肿瘤病灶，但需注意患者的耐受性和医疗安全，操作时应控制高频电切疗的深度，电凝时电流强度适当，高频电切时避免切割角度偏离支气管走行的方向，以免发生气管或支气管壁穿孔，并由此引起的气胸，出血，纵隔气肿等并发症。我科联合全麻下电子支气管镜经三通喉罩技术进行操作，减轻患者痛苦，缩短治疗时间，患者易耐受，并减少患者操作过程不适如呛咳、烦躁等引起的手术风险。治疗组中,气道阻塞经高频电刀烧灼1~2次后管腔就通畅，避免了多次操作患者的不适，减少了经济负担。但因患者年龄大，合并症多，全麻下支气管镜高频电刀治疗存在一定的风险，需要有经验的呼吸科医师、麻醉科医师共同操作，但疗效肯定，值得推广。
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表1 两组治疗前后KPS评分及气促分级比较（[image: image2.wmf]x

±s,n=19)

	组别
	KPS评分（分）
	气促分级（分）

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	对照组
	51±11.7
	78±12
	3.2±0.4
	1.9±0.4

	治疗组
	49±18
	82±16*
	3.0±0.6
	1.4±0.3*


 *与对照组相比，p<0.05
表2两组患者治疗前后肺功能比较（[image: image3.wmf]x

±s,n=19)
	组别
	FEV1(L)
	FVC(L)

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	对照组
	1.42±0.21
	1.76±0.13
	1.87±0.46
	2.04±0.68

	治疗组
	1.43±0.18
	1.94±0.11*
	1.89±0.26
	2.26±0.58*


*与对照组相比，p<0.05,
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图1主气道新生物（左);高频电刀治疗后（右）
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