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实时超声造影在局灶性前列腺癌靶向冷冻消融
治疗后随访中的应用价值
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［摘要］ 目的：探讨实时经直肠超声造影（contrast-enhanced transrectal ultrasound，CETRUS）在局灶性前列腺癌靶向冷

冻消融治疗后随访中的临床应用价值。方法：2014年6月—2015年3月对15例病理证实为局灶性前列腺癌的患者行靶向冷冻

消融术治疗，术后定期复查前列腺特异性抗原（prostate-specific antigen，PSA），所有患者于术前，术后第1天、6个月、1

年及之后每年和生化复发（PSA高于术后最低值2 ng/mL）时行CETRUS检查。对比冷冻消融前后CETRUS图像变化，观察

冷冻消融灶的CETRUS图像转归，评估消融效果。结果：术后随访中位时间为31.0个月，15例患者均存活，无新发转移病

灶，73.3%（11/15）的患者随访无生化复发，CETRUS随访亦未发现异常。术后第1天CETRUS示冷冻消融灶内造影剂增强

缺损区，或仅见个别造影剂微泡进入，边界不清，周围神经血管束增强不明显。术后6个月CETRUS示冷冻消融灶造影边界

清晰，内未见造影剂微泡进入，可见包膜及周围神经血管束增强。术后1年CETRUS示冷冻消融范围稳定。出现生化复发的

4例患者中，2例CETRUS检查发现冷冻消融灶内出现造影剂增强，予间歇性内分泌治疗，PSA下降；2例行CETRUS检查示

冷冻消融灶内未出现造影剂进入，予主动监测，PSA稳定。结论：实时CETRUS是临床上局灶性前列腺癌靶向冷冻消融术

后随访的有效影像学技术。
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［Abstract］ Objective: To evaluate the role of contrast-enhanced transrectal ultrasound (CETRUS) during follow-up after targeted 

cryoablation for treating localized prostate cancer. Methods: From Jun. 2014 to Mar. 2015, 15 patients with pathologically confirmed 

localized prostate cancer underwent targeted cryoablation. They were subjected to prostate-specific antigen (PSA) analysis after 

therapy. All patients underwent CETRUS scanning before cryoablation and 1 d, 6 months, 1 year after cryoablation or biochemical 

recurrence (Phoenix definition). The preoperative and postoperative PSA and CETRUS results were compared, and the ablation 

effect was assessed. Results: The median follow-up period was 31.0 months, and all patients survived without local progression 

or metastasis. The biochemical disease-free survival was 73.3% (11/15). One day after cryoablation, CETRUS demonstrated 

no enhancement or only little contrast agent in ablation areas with unclear boundary; Six months after cryoablation, CETRUS 

demonstrated no enhancement in ablation areas with clear boundary; One year after cryoablation, CETRUS demonstrated satisfactory 
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ablation extent in all patients. Four patients developed a biochemical recurrence, of which 2 patients revealed abnormal enhancement 

on CETRUS and received intermittent endocrine therapy and PSA levels decreased. Another two patients showed no enhancement 

on CETRUS, whose PSA levels were stable without any therapy. Conclusion: CETRUS is an effective imaging technology during 

follow-up after targeted cryoablation for treating localized prostate cancer.

［Key words］ Prostate cancer; Cryoablation; Contrast-enhanced transrectal ultrasound

　　我国前列腺癌发病率呈逐年上升趋势［1］。

对局灶性前列腺癌的治疗，目前临床上以根治

术为主。但根治术的创伤较大，并发症较多，明

显影响患者生活质量；且部分前列腺癌患者年龄

较大，合并其他老年性疾病机会较多，无法耐受

根治术。近年来，前列腺冷冻消融术因其微创、

并发症少，越来越多地应用于前列腺癌治疗并

取得了良好疗效，成为前列腺癌治疗的有效选 
择［2-3］。但对于局部不规则的肿瘤，冰球边缘

可能残留小块癌组织，导致局部消融不彻底，

存在局部复发的可能。因此，采用有效的影像

学方法对前列腺癌靶向冷冻消融术后的消融范

围进行随访具有重要临床意义。经直肠超声造

影（contrast-enhanced transrectal ultrasound，
CETRUS）技术可以提供组织血流灌注的情况，

是评估肿瘤局部治疗后疗效的理想影像学方法。

本研究回顾性分析15例接受前列腺癌靶向冷冻治

疗患者的CETRUS资料，探讨CETRUS在局灶性

前列腺癌靶向冷冻消融治疗后随访中的临床应用

价值。

1 资料和方法

1.1  研究对象

　　2014年6月—2015年3月，共15例患者经穿刺

病理确诊为局灶性前列腺癌后行靶向冷冻消融治

疗。入组标准：前列腺特异性抗原（prostate-specific 
antigen，PSA）＜20 ng/mL；Gleason评分≤7；临床

分期cTlc~cT2b期；穿刺针数≥10针，阳性率＜50％；

肿瘤位于前列腺一侧；盆腔多参数MRI或CT检查

和骨扫描检查确认肿瘤位于前列腺内，未突破包

膜，并排除淋巴结、骨和其他部位转移；之前未接

受其他相关治疗。入组患者年龄75~82岁，平均78.3
岁。术前PSA 7.3~19.6 ng/mL，平均11.7 ng/mL。临

床分期：cTlc期2例，cT2a期7例，cT2b期6例。活检病理

Gleason评分：6分10例，7分5例。

1.2  手术方法

　　均采用CryoCare氩氦刀系统（美国Endocare
公司）进行治疗。术前对患者超声、MRI影像

资料及穿刺活检结果进行评估，如影像学检查

无明显异常，以穿刺病理为准，确定肿块的位

置和范围、冷冻针的数量及进针路径。患者全

身麻醉，取截石位暴露会阴部。在经直肠超声

探头引导下，于肿瘤附近经会阴置入1~3根冷

冻针。然后放置4根测温针，1根位于尿道旁，

1根位于直肠前或迪氏筋膜，1根位于同侧前列

腺顶部，1根位于同侧神经血管束。插入尿道保

护器，尿道保护器内循环水保持恒温42 ℃。接

通高压氩气，最低温度为-135~-145 ℃，冷冻

10 min。接通高压氦气升温至15~20 ℃，复温

5 min。继续重复冷冻-复温1个循环。术中实时

监测冷冻针及测温针的温度，同时采用超声实时

监控冰球形成范围，监测冰球距膀胱、直肠壁的

距离，使冰球完全覆盖肿瘤的同时避免损伤周围 
脏器。

1.3  超声造影检查仪器与方法 

　　所有患者于术前，术后第1天、6个月、1年
及之后每年和生化复发时行经直肠超声检查，包

括灰阶、彩色多普勒成像及CETRUS扫查。使用

飞利浦iU22超声诊断仪，C10-3v经直肠探头，成

像机械指数为0.06。超声造影剂SonoVue购自意

大利Bracco公司，剂量为2.4 mL，经肘部浅静脉

团注。在注射造影剂的同时行超声造影成像，造

影剂到达前列腺后，开始进行前列腺横断面从底

部到尖部连续扫查，并同步存储图像。扫查时间

约90 s。随访中，若消融灶内出现明显造影剂增

强为CETRUS异常。

1.4  PSA检查

　　术后1个月、3个月及之后每3个月行PSA检
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图 1  前列腺癌靶向冷冻消融治疗后血清PSA随访曲线图

测。生化进展以Pheonix标准定义，即生化复发

的标准为术后PSA降到最低点后升高2 ng/mL。生

化有效率定义为生化无进展人数所占比例。

2 结  果

　　15例均顺利完成手术。术后随访27.8~35.1
个月，中位时间为31.0个月。15例患者均存活，

无新发转移病灶。冷冻术后所有患者PSA下降 
（图1），PSA最低值为0.9~14.8 ng/mL，平均 
4.2 ng/mL。PSA降至最低值的时间为1~9个月，

平均5.7个月，73.3%（11/15）的患者随访无生化

复发，CETRUS随访亦未发现异常。

　　冷冻手术术前超声或MRI检查阳性10例，阴

性5例。术后第1天常规灰阶超声示前列腺体积增

大，冷冻消融灶呈水肿性改变，消融灶与周围

正常组织分界不清，无法清晰区分，彩色多普勒

成像未见明显血流信号；CETRUS示冷冻消融灶

内造影剂增强缺损区，或仅见个别造影剂微泡进

入，边界不清，周围神经血管束增强不明显。术

后6个月常规灰阶超声示冷冻侧前列腺体积缩小

明显，与周围组织分界不清，内部回声不均匀，

部分可出现多发钙化灶，彩色多普勒成像未见明

显血流信号；CETRUS示冷冻消融灶造影边界清

晰，内未见造影剂微泡进入，可见包膜及周围神

经血管束增强。术后1年CETRUS示冷冻消融范

围稳定（图2）。

　　在出现生化复发的4例患者中，2例CETRUS
检查发现冷冻消融灶内出现造影剂明显增强，予

间歇性内分泌治疗后PSA下降；2例CETRUS检查

示冷冻消融灶内未见明显造影剂增强，予主动监

测，PSA稳定。
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3 讨  论

　　前列腺癌冷冻消融术是将直肠腔内超声、经

皮穿刺介入技术和现代冷冻技术三者结合使用

的微创治疗方法，具有操作简单、痛苦小及创伤

小等优点，适用于无法行根治性切除患者。其利

用低温冷冻肿瘤组织，使组织细胞功能受损后产

生结构破坏，冷冻腺体组织和肿瘤组织坏死、脱

落，毛细血管和小血管痉挛，造成局部血液循环

障碍。冷冻还可直接损伤微血管壁，导致血栓形

成，局部组织缺血缺氧，引起组织坏死［4］。局

部冷冻消融术后严密随访必不可少，目前大多数

研究仍以PSA水平来定义前列腺癌复发，即生化

复发。但生化复发并不等同于原位复发，前列腺

增生、炎症及新肿瘤病灶出现等同样可以导致术

后PSA升高。国外学者经大样本研究发现，术后

PSA最低值与肿瘤特异性生存率及肿瘤无远处转

移生存率没有明显相关性［5］。因此，能精确评

估冷冻消融范围，检出前列腺癌复发病灶并引导

穿刺的影像学技术至关重要。

　　经直肠超声安全、有效、实时、方便，是目

前引导前列腺穿刺及微创治疗中使用最多的影像

学技术及评价手段之一。但常规二维超声不能反

映冷冻消融灶的范围，彩色能量多普勒超声不能

显示微血管层面的信息，并不能准确描绘治疗区

域的范围。超声造影利用造影剂微气泡较强的背

向散射信号，使含有血管的组织回声明显增强，

这样冷冻后坏死组织与周围正常组织之间的增强

差异可清晰呈现出两者的分界，能很好地评估

局部治疗病灶的坏死范围。有关动物前列腺射频

消融的研究显示，超声造影评估局部治疗病灶范

围大小与病理大小有很好的相关性［6］，已在肝

癌局部介入治疗效果的评价中体现出重要价值，

被认为能与增强CT或MRI相媲美［7-8］。此外，

由于前列腺癌患者年龄多较大，合并心脑血管疾

病机率较大，相当一部分接受过支架放置手术的

患者不能接受MRI检查，超声造影在这方面具有 
优势。

　　本研究中，常规灰阶及彩色多普勒超声不能

准确评估冷冻消融灶范围，仅能反映局部回声或

血流信号的改变。而CETRUS能够更加直观地显

示冷冻治疗术后血流缺失的消融灶，与周围残存

前列腺组织分界清楚，能很好地描绘出消融灶的

范围，具有独特的优势。同时，对前列腺行实时

CETRUS扫查不受切面选择的限制，注射1次造

影剂即能获取整个前列腺血流灌注的信息，更有

利于准确反映消融灶的范围。对于冷冻消融灶的

图 2  患者男性，73岁，术前PSA 11.2 ng/mL，经会阴前列腺穿刺病理证实右侧外腺3针为Gleason评分7分的前列腺癌

A：术前CETRUS示右侧外腺可见造影剂高增强区；B：术后第1天CETRUS示右侧外腺冷冻消融灶内造影剂增强缺损区，边界不清，尿道
周围组织及直肠壁造影剂增强正常；C：术后6个月CETRUS示冷冻消融灶边界清晰，内未见造影剂微泡进入；D：术后1年CETRUS示冷冻
消融范围稳定
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CETRUS图像转归，发现术后第1天即出现造影

剂增强缺损区，但与周围的边界不清，消融灶范

围不稳定，部分病例消融灶内可见个别造影剂进

入，这可能与手术时间较短，消融效果还未稳定

有关；6个月后CETRUS检查发现消融灶与周围

组织边界清楚，范围稳定，在此基础上进行定期

观察随访有利于复发病灶的检出。

　　冷冻消融术后定期复查超声造影及生化复发

后予超声造影检查，可以更早期、更准确地检

出消融灶内造影剂异常增强区，发现复发或残留

灶。本研究4例生化复发患者中，CETRUS发现 
2例消融灶内造影剂异常增强，予间歇内分泌治

疗后PSA下降；另2例CETRUS检查无异常增强，

予主动监测，PSA稳定，证实了CETRUS在前列

腺癌随访中的准确性。但本研究未对复发患者行

穿刺活检证实，存在不足。

　　总之，实时CETRUS是临床上局灶性前列腺

癌靶向冷冻消融术后随访的有效影像学方法，能

准确显示消融灶的范围，可以早期发现术后复发

或残留病灶。
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