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腹腔镜胆囊癌根治术的研究进展
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摘　要　胆囊癌是胆道系统的恶性肿瘤，预后差，近年来随着腹腔镜手术技术的不断成熟和腹腔镜手术器械的不断更新，腔

镜手术逐渐被应用于胆囊癌根治术中，并取得很好的疗效。为此我们对腹腔镜胆囊癌根治术（ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｒａｄｉｃａｌｃｈｏｌｅｃｙｓｔｅｃｔｏ

ｍｙ，ＬＲＣ）的研究进展做一综述。
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　　胆囊癌是一种常见的侵袭性强的胆管恶性疾病，
且预后极差，５年的存活率为５％，平均的存活时间为
３个月［１］

。对于治疗胆囊癌，根治性 Ｒ０切除是唯一
治愈方式。胆囊癌根治术第 １次被提出可追溯到 ２０
世纪初，当时支持的切除范围包括胆囊的切除和胆囊

窝的楔形切除，不伴有区域淋巴结的切除。由于之前

的操作方式取得的效果不佳，Ｇｌｅｎｎ等在 １９５４年第 １
次提出胆囊癌根治术包括完整切除胆囊、清扫肝十二

指肠韧带淋巴结和胆囊床。随后此方法被广泛接受

和应用，并被证实对于可切除的胆囊癌患者，该手术

方法可提高患者的生存率
［２，３］
。

一、胆囊癌的分期

治疗胆囊癌的关键是对其分期进行准确的判断。

当前常用的分期方法有３种，但被最广泛应用的分期
系统是由国际抗癌联盟（ＵｎｉｏｎｆｏｒＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＣａｎｃ
ｅｒＣｏｎｔｒｏｌ，ＵＩＣＣ）与美国癌症联合委员会（Ａｍｅｒｉｃａｎ
ＪｏｉｎｔＣｏｍｍｉｔｔｅｅｏｎＣａｎｃｅｒ，ＡＪＣＣ）联合发表的 ＴＮＭ
（ｔｕｍｏｒ－ｎｏｄｅ－ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ，ＴＮＭ）分期。其他尚有日
本胆道外科学会（ＪａｐａｎｅｓｅＳｏｃｉｅｔｙｏｆＢｉｌｉａｒｙＳｕｒｇｉｃａｌ，
ＪＳＢＳ）的分期及欧洲的 Ｎｅｖｉｎ分期系统，前者因存有
与临床实际不相符之处，故临床较少使用；后者因对

淋巴结转移未进行分组，对晚期胆囊癌患者预后判断

指导意义不佳，故也较少应用
［４］
。胆囊癌在 ＡＪＣＣ胆

囊癌 ＴＮＭ分期中被分为 ５期：０期（Ｔｉｓ）、Ⅰ期（Ｔｌａ

ＮＯＭ０、Ｔ１ｂＮＯＭＯ）、Ⅱ期（Ｔ２ＮＯＭ０）、Ⅲ期（Ｔ３ＮＯＭ０、
Ｔ１～３Ｎ１Ｍ０）、Ⅳ期（Ｔ４Ｎ０～１ＭＯ、Ｔ１～４Ｎ２Ｍ０、Ｔ１～４Ｎｌ～
２Ｍ１）。其中原位癌为 Ｔｉｓ；Ｔｌａ为黏膜固有层受肿瘤侵
犯；Ｔｌｂ为肌层受侵；Ｔ２为肌肉周围结缔组织被肿瘤侵
犯，但未进入肝脏或超出浆膜层；Ｔ３为浆膜层被肿瘤
穿透，和（或）直接侵及肝脏，和（或）１个临近器官或
结构，如胃、十二指肠、胰腺、结肠、肝外胆管或网膜；

Ｔ４为肝动脉或门静脉被肿瘤侵犯，或肿瘤入侵 ２个
或更多肝外结构或器官。ＮＯ为淋巴结无转移，Ｎ１为
肝门区淋巴结转移，Ｎ２为远处淋巴结转移。Ｍ０为其
他器官无转移，Ｍ１为其他器官出现转移。本文以下
根据 ＡＪＣＣ胆囊癌 ＴＮＭ分期对 ＬＲＣ进行介绍。

二、ＬＲＣ的适应证和手术方式
目前认为，标准的胆囊癌根治术包括进行全胆囊

切除，胆囊床肝组织适当地切除（距肿瘤边缘 ２ｃｍ以
上，或切除肝Ⅳｂ、Ⅴ段），以及清扫肝十二指肠韧带
淋巴结、十二指肠周围、胆囊三角区、肝总动脉旁、胰

头后方淋巴结及肠系膜上动脉周围淋巴结
［５］
。多数

研究认为，０、Ⅰ和Ⅱ期胆囊癌为 ＬＲＣ的适应证。单
纯胆囊切除术适应于 ０期和 Ｔ１ａ胆囊癌患者。Ｔ１ｂ和
Ⅱ期胆囊癌适宜行胆囊癌根治术，包括胆囊切除、切
除部分肝脏及肝十二指肠韧带淋巴结清扫

［６］
。

胆囊癌对于早期患者，单纯胆囊切除即可达到根

治胆囊癌的目的。对 ０期和 Ｔ１ａ期胆囊癌为 ＬＲＣ的
适应证多数学者已达成共识，即仅行单纯胆囊切除术

即可对 Ｔｉｓ和 Ｔ１ａ的胆囊癌根治。然而有研究认为，
单纯胆囊切除术并不能根治接近胆囊颈部的肿瘤，因

为易早期发生淋巴结转移，需在胆囊切除的同时清扫

肝十二指肠韧带淋巴结
［７］
。也有临床相关研究表

明，胆囊颈部肿瘤 Ｔ１ａ期患者，是否术中行淋巴结清扫
术对患者远期生存率的影响，其差异无统计学意
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义
［８］
。

目前对 Ｔ１ｂ期患者的手术切除范围仍存在争议，
有研究认为扩大手术范围并不能改善胆囊癌患者的

预后，但也有研究提出在单纯胆囊切除的基础上扩大

手术范围
［９，１０］

。最新的 ＮＣＣＮ指南也建议全部的 Ｔ１ｂ
期及其以上的胆囊癌常规进行胆囊切除联合切除部

分肝脏及清扫区域淋巴结。既往研究显示，因 Ｔ１ｂ期
胆囊癌患者肿瘤仅侵犯胆囊肌层，行胆囊单纯切除术

与根治性胆囊切除术的生存率比较差异无统计学意

义，但胆管癌复发率在根治性切除术后仅为 ７％，而
胆囊单纯切除术后复发率却高升至 １７％［１１］

。所以，

单纯胆囊切除术能否保证 Ｒ０切除是 Ｔ１ｂ期患者手术
治疗争议的焦点。有学者认为，术中应用快速冷冻病

理对局部淋巴结与肿瘤切缘进行检查，Ｔ１ｂ期胆囊癌
患者如无淋巴结转移且切缘阴性，行胆囊单纯切除

术即可，而根治性胆囊切除术则对高度怀疑或确定切

缘阳性或淋巴结有转移的 Ｔ１ｂ患者实行
［１２］
。

对Ⅱ期胆囊癌目前已达成基本外科治疗共识，行
根治性胆囊切除术能显著提高该期患者的 ５年生存
率

［１３］
。而且对于Ⅱ期患者 Ａｕｓａｎｉａ等［１４］

认为，肿瘤

已侵及肌层而未穿透，仅胆囊切除可能会使患者复发

风险增加。因此，胆囊根治性切除术建议在 Ｔ２期患
者进行。Ｔ２期患者清扫的淋巴结应包含肝动脉、门
静脉和肝门旁淋巴结及其临近组织。有研究认为，对

Ｔ２期患者应更加彻底的清扫淋巴结，除提到的以上
淋巴结外，还建议清扫部分十二指肠、胰头后方及腹

腔干淋巴结
［１５］
。Ｔ２期胆囊癌患者的肌层及周围结缔

组织被肿瘤侵犯，未入侵肝脏和超出浆膜，但由于肝

脏和胆囊连接部分浆膜层缺失，即使确认 Ｔ２期肿瘤
局限于胆囊壁内，单纯切除胆囊一般认为无法达到根

治性切除，而部分切除肝脏的胆囊根治性切除术可提

高 Ｔ２期患者的生存期
［１６］
。

虽然最近来自韩国的研究显示，对术前影像学检

查及术中超声检查无肝脏受侵迹象的 Ｔ２期胆囊癌仅
进行 ＬＲＣ及淋巴结清扫，患者术后 ５年生存率可达
９０％［１７］

。然而也有研究认为，对部分 Ｔ２期胆囊癌患
者仅行胆囊单纯切除术是不足的，应行含肝脏床楔形

切除在内的标准根治性切除术
［１８］
。

目前 ＬＲＣ尚不支持在Ⅲ期和Ⅳ期胆囊癌患者中
施行。胆囊癌Ⅲ期患者预后不佳，多中心的欧洲数据
表明 Ｔ３期和 Ｔ４期患者的平均生存期分别为 ８和 ２

个月，中位生存期分别为 ６和 ３个月［１９］
。根据临床

上患者的实际情况，此类病例通常考虑行胆囊癌扩大

根治性切除术，包括扩大切除右半肝、联合切除肝尾

状叶、切除其他脏器，甚至行肝胰十二指肠切除

术
［２０］
。根据腹腔镜现阶段技术，此类手术腹腔镜下

进行的时机尚未成熟。Ｒ０切除的真正放弃，强行“微
创”腹腔镜操作而不考虑患者预后是不可取的。因

此，在当前的技术前提下，ＬＲＣ的适应证不适宜包括
Ⅲ期和Ⅳ期的胆囊癌。但是最新的相关研究也指
出

［２１］
如属于以下情况：①肿瘤已经属于晚期的胆囊

癌患者，如果肿瘤位置局限，能与周围组织分离；②肿
瘤侵犯十二指肠、胆总管下段、肝脏、胰腺、胰头后淋

巴结转移；③对于腹主动脉旁淋巴结有转移者，即使
没有十二指肠或胰头的直接浸润，可考虑行肝胰十二

指肠切除术（ｈｅｐａｔｏｐａｎｃｒｅａｔｏｄｕｏｄｅｎｅｃｔｏｍｙ，ＨＰＤ），虽
然该扩大清除术具有很高的术后并发症发生率和围

术期病死率，但却可以在一定程度上改善晚期胆囊癌

患者的预后，改善其生存质量，延长其生存期。

三、ＬＲＣ的相关问题
１．术前、术中分期的评估：肿瘤 ＴＮＭ分期的术前

明确，对胆囊癌手术方式的选择以及判断是否适宜进

行 ＬＲＣ十分重要。胆囊癌 ＴＮＭ分期中的 Ｔ分期是
患者接受何种手术至关重要的影响因素

［２１］
。然而，

有时较为困难术前正确评估胆囊癌 ＴＮＭ分期。目前
常用的评估方法包括腹部超声、超声内镜（ｅｎｄｏｓｃｏｐ
ｉｃｕｌｔｒａｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ，ＥＵＳ）、ＣＴ、ＭＲＩ及正电子发射计算
机体层成像 －ＣＴ（ｐｏｓｉｔｒｏｎｅｍｉｓｓｉｏｎｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＰＥＴ－
ＣＴ）等检查。应用最广泛的为腹部超声检查，在超声
下早期胆囊癌可显示为不规则的等或低回声占位，超

声诊断胆囊癌的特异性为 ８０％，敏感度为 ８５％［２２］
。

ＥＵＳ能较准确地判断胆囊壁受肿瘤侵犯的组织学层
次，对区域肿大淋巴结通过细针穿刺进行活检，明确

是否有淋巴结转移。肿瘤的大小、位置、分期及肝脏

是否受侵可通过腹部 ＣＴ检查评估。ＣＴ诊断准确率
为６３％ ～７９％，但 ＭＤＣＴ（ｍｕｌｔｉ－ｄｅｔｅｃｔｏｒｒｏｗｓｐｉｒａｌ
ＣＴ，ＭＤＣＴ）可将准确率提高 １４％ ～１７％。近期研究
表明，术前联合高分辨率超声和 ＭＤＣＴ能有效鉴别
Ｔ１ａ期和≥Ｔ１ｂ期胆囊癌，其准确率分别达到 ９０．８％和

８８．５％［２３］
。腹部 ＭＲＩ在判断门静脉、肝十二指肠韧

带及局部淋巴结是否受侵是有优势的。ＰＥＴ－ＣＴ可
以帮助判断是否存在远处转移。术中腹腔镜超声的

应用近年来也受到越来越多的重视。Ｃｈｏ等［１２］
对于

怀疑是早期胆囊癌的患者，腹腔镜手术中再次应用术

中超声进行诊断性探查，如未发现肝转移则直接行腹

腔镜胆囊切除术，切下来的标本术中进行全层冷冻活

·３９１·
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组织病理检查，术中病理诊断为良性则手术结束，诊

断为恶性则进行腹腔镜下转移淋巴结切除；如腹腔镜

超声下术中发现有肝转移则进行开腹胆囊癌根治性

切除术。

２．淋巴结清扫范围：决定能否实现 Ｒ０切除最需
要了解和关注的问题为是否发生淋巴结转移、转移的

淋巴结是否位于可根治性切除范围。沿胆总管旁淋

巴结（Ｎｏ．１２ｂ）向肝方向回流是胆囊淋巴回流的首要
方向，并与胰头后上方（Ｎｏ．１３ａ）和门静脉后（Ｎｏ．
１２ｐ）淋巴结汇合后流入腹主动脉旁（Ｎｏ．１６）淋巴结。
现已知胆囊癌淋巴转移第 １和第 ２站淋巴结的分界
点是 Ｎｏ．１３ａ，胆囊癌远处淋巴结转移的分界点是
Ｎｏ．１６。所以，要对 Ｎｏ．１３ａ和 Ｎｏ．１６术前影像学检
查重点评估。胆囊癌淋巴结转移第 １、２站淋巴结的
分界点是 Ｎｏ．１３ａ，如第 ２站淋巴结有转移其会显
示阳性；胆囊癌淋巴转移的终点是 Ｎｏ．１６，放弃根治
术的依据是该组淋巴结阳性。因此，手术时对 Ｔ３、
Ｔ４期病人应先将十二指肠、胰头充分游离，使胰头
后方 Ｎｏ．１６淋巴结显露，若该区域肿瘤无明显转
移，再考虑位于肝门区肿瘤是否有根治性切除的条

件
［２４］
。

３．ＬＲＣ术后切口种植和腹腔转移率：Ｏｕｃｈｉ等的
研究结果显示，在胆囊壁完整和胆囊破裂情况下，切

口种植发生率分别为 ２．４％和 ５．３％。由此可见，
ＬＲＣ术后切口种植转移会在一部分患者发生，如果
胆囊破裂会使肿瘤在切口种植的发生率增加。究其

原因为：①切口癌细胞种植可通过癌变胆囊、淋巴结
以及受污染的器械经过导致；②ＬＲＣ术中胆囊破裂、
胆漏，可造成癌细胞污染腹腔；③机体的免疫力可通
过气腹中的 ＣＯ２降低，同时有汽化作用和“烟囱”效
应，增加癌细胞扩散的可能。在其他实体肿瘤的腹腔

镜治疗和开腹手术中也同样存在切口肿瘤种植，但通

过术中强调无瘤原则，可减少经 Ｔｒｏｃａｒ转移的可能。
通过精细的术中操作能减少直接接触肿瘤，避免胆囊

破裂，防止肿瘤在腹腔种植转移，彻底切除、标本冲

洗，装袋后取出标本均应遵循无瘤原则，防止肿瘤种

植在穿刺孔。然而，相关研究显示切口种植转移率的

发生并不会因腹腔镜手术而增加，开腹胆囊癌根治术

与 ＬＲＣ导致的术后腹腔转移率和切口种植比较，差
异无统计学意义。

综上所述，ＬＲＣ在早期胆囊癌治疗中有较好的
临床应用价值。目前随着手术器械及腹腔镜技术的

发展，外科医师已在全腹腔镜下进行胆道重建、切除

肝脏、切除胰腺等复杂手术，尤其是随着机器人腹腔

镜外科的发展，ＬＲＣ的开展也将越来越普及，同时对
于晚期患者扩大的 ＬＲＣ技术也将越来越成熟。
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老小鼠、Ｈ２Ｏ２诱导衰老鼠及自然衰老小鼠等各种衰老
鼠模型体内各指标的变化，发现活血化瘀方药可抑制

体内脂质过氧化反应、清除氧自由基，提高抗氧化酶活

性、提高机体抗氧化能力达到延缓衰老的目的，表明活

血化瘀方药在延缓衰老中具有极大的应用价值。

值得注意的是，本文阐述的活血化瘀方药延缓衰

老的研究主要集中于基础研究，临床研究方面，笔者

以“衰老”为筛选条件在中国临床试验中心（ｈｔｔｐ：／／
ｗｗｗ．ｃｈｉｃｔｒ．ｏｒｇ．ｃｎ／）平台检索未发现活血化瘀方药
延缓衰老的注册临床试验方案。衰老是一个极为复

杂的过程，延缓衰老也应针对导致自然衰老的各个环

节和因素，未来期待开展高质量的临床研究，为活血

化瘀方药延缓衰老的临床应用提供较为可靠的循证

医学依据。
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