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!!!摘要"!手术切除是肝内胆管细胞癌首选的治疗方法$也是唯一可能的治愈手段% #

%

切除是影响肝内

胆管细胞癌手术预后的重要因素$在保证#

%

切除和手术安全性的基础上$切缘距离应D&% ..% 淋巴结是否

转移是肝内胆管细胞癌手术最重要的预后因素之一$淋巴结清扫能改善患者的预后$术后辅以系统治疗可以

延长患者的生存期% 对于起始不可切除的肝内胆管细胞癌患者$辅助化疗是一个可能获得根治性手术切除机

会的有效措施%
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CBB#是来源于左右肝管汇合部以上胆管上皮细胞的

恶性肿瘤$其发病率仅次于肝细胞癌$占原发性肝脏

恶性肿瘤的*W X$%W

'&-$(

$发病率在全世界范围内
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呈明显上升趋势':(

% 根治性手术切除是目前可能治

愈CBB的唯一方式% 但CBB发病隐匿$恶性程度高$

侵袭性极强$仅约有 &I: 患者有机会接受手术治疗%

即使行根治性手术$术后 * 年的复发率仍高达 '%W$

总体生存率仅为 $%W X:*W

'+(

% 对于罹患CBB的患

者$有许多局部治疗手段可以选择% 但是消融*血管

介入等治疗手段效果欠佳$手术切除仍是治疗 CBB

的首选方法$也是唯一有可能治愈 CBB的手段% 本

文拟对CBB外科治疗进展进行综述%

92肿瘤可切除性的评估

肿瘤能否切除主要取决于两个方面!肿瘤的位

置数目和预留肝脏的体积'*-9(

% 对于体积较小或者

位于肝周的肿瘤$手术切除相对容易% 但是 CBB侵

袭性强$多数具有沿胆管浸润生长的特点$为达到根

治性切除常需要行大范围肝切除% 文献提示$*%W X

'%W的手术患者为了实现根治目的不得不接受半肝

或者更大范围肝切除''(

% 一项多中心研究结果显示$

&$7 例接受下腔静脉或门静脉切除重建的患者$其

围手术期并发症的发生率与 H*H 例传统手术的患者

相当$提示在大的医学中心为了实现根治性切除的目

的$可以选择适合患者实施联合大血管切除和重建的

肝脏切除术'7(

% 大范围肝切除的实施增加了术后肝

衰的风险$因此需要术者综合考虑预留肝脏功能和体

积% 对于无基础肝病者$ D$%W预留功能性肝体积

通常可以维持术后的肝功能&对于有脂肪肝和肝硬

化背景的患者$预留功能性肝体积应分别 D:%W和

D+%W

'H-&$(

% 除了预留肝体积$吲哚菁绿"04@6<O/404L

5KLL4$CB]#实验和HH.锝-甲溴苯宁"

HH.

<̂-.LPK6>L404#

肝胆显像也是评估肝脏储备功能的重要手段% 对于

预留肝脏体积不足或临界状态的患者$可以通过患侧

门静脉栓塞"N6KM/1TL04 L.P6102/M064$_\,#诱导预留

侧肝脏的代偿性增生从而获得手术切除的机会'&:(

%

联合肝脏分割与门静脉支结扎的分步肝切除术"/??6-

<0/M04510TLKN/KM0M064 /4@ N6KM/1TL04 105/M064 >6K?M/5L@

3LN/ML<M6.O$F(__A#在CBB中的应用尚十分有限$需

要在严格权衡手术风险与获益后慎重决定'&+(

%

:2腹腔镜探查

CBB恶性程度高$极易侵犯肝脏周围器官*组织

和神经$发生淋巴结和肝外转移$失去根治性手术的

机会% 文献报道 $'W X:7W的患者因为腹膜转移*

肝内多发转移放弃根治性手术'&*(

% 因此对于需要做

大范围肝切除*可疑淋巴结转移或血管侵犯*肿瘤多

发*糖类抗原 &H-H"</KP63O@K/ML/4M05L4 &H-H$BF&H-H#

水平较高等高危因素拟行手术治疗的患者推荐先行

腹腔镜探查% 术中联合应用腔镜超声$以明确是否

有肿瘤腹膜种植转移*远隔淋巴结转移*肿瘤肝内播

散转移等手术禁忌证''(

%

;2<

=

切除

#

%

切除是影响CBB预后的重要因素$肝切除治

疗CBB的重要目的是实现#

%

切除% +肝内胆管癌外

科治疗中国专家共识"$%$% 版#,

'&+(明确了#

%

切除

定义!完整切除可发现的所有肿瘤结节$切缘经组织

病理学检查证实为阴性$直接侵犯的器官或组织合

并切除后切缘阴性$无肝外远处转移和大血管*胆管

侵犯证据% #

%

切除受术者技术水平*肿瘤 Ẑ[分

期*肝脏储备功能等因素影响$各个医疗中心报道的

#

%

切除率从 '9W XH$W不等% 除了 #

%

切除$切缘

距离同样是影响预后的重要因素之一$对于无淋巴结

转移#

%

切除患者$ D&% ..宽切缘可延长患者生存

期$减少术后复发的风险'&9(

% 为了达到 #

%

切除目

的$必要时需要联合血管切除% F10等'&'(研究提示$

需要联合血管切除患者和无需联合血管切除的 #

%

切除患者的长期预后相当% 一项纳入 & %7' 例 CBB

的多中心研究显示$&$7 例联合血管切除与仅需行

肝切除的CBB患者相比$二者并发症发生率和长期

生存并无显著差异''(

% 基于国内外CBB研究获得的

循证医学证据$中国专家共识推荐$在保证 #

%

切除

和手术安全性的基础上$切缘距离应 D&% ..$侵犯

大血管的CBB在保证患者安全的前提下可以考虑行

联合血管切除重建的肝脏切除术'&:(

% U/K5L?等'&7(

的一项多中心研究发现$一旦淋巴结转移"Z

&

期#$

#

%

或者#

&

切除预后相似$表明 CBB一旦发生淋巴

结转移$区域淋巴结转移对 CBB肝切除术预后具有

更加显著影响% 但必须指出$对于 Z

%

期患者$#

&

切

除是导致预后较差的独立危险因素%

>2淋巴结清扫

CBB术中是否行淋巴结清扫仍存在争议% 0̀.等'&H(

研究发现$淋巴结清扫组无病生存期"@0?L/?L>KLL?=K-

T0T/1$aUA#和总生存期"6TLK/11?=KT0T/1$QA#均显著长

于未清扫组$提示淋巴结清扫可以改善CBB患者的预

后% 术前影像学检查$阳性淋巴结检出率较低$而且

即使对于术中探查发现淋巴结正常而未进行清扫的

患者$术后仍有 &:W的患者可能出现淋巴结转移'$%(

%

加之术中行淋巴结清扫有助于判定淋巴结阳性情况

以及淋巴结阳性数目$有助于精准判定淋巴结Z分期

和减少局部复发'$&(

% +*W的患者存在淋巴结转移$

而淋巴结是否转移是CBB肝切除术后最重要的预后

)&%&)
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因素之一$因此推荐淋巴结清扫作为CBB肝切除的标

准术式'$$-$:(

% 理想的淋巴结清扫应该包括所有区域

的淋巴结% 临床和病理数据均提示$肝十二指肠韧带

和肝动脉周围的淋巴结是CBB淋巴结转移过程中首

先累及的淋巴结群$所有患者应清扫该群淋巴结'$:(

%

对于起源于右半肝的CBB$胰腺后方淋巴结建议常规

清扫&对于起源于左半肝的 CBB$胃贲门部和小弯侧

有较高的淋巴结转移概率$建议充分清扫'&+(

% 淋巴

结清扫数目因患者年龄*解剖因素*清扫的彻底性和

病理学检查方法的不同而异'$&(

% 美国国家综合癌症

网络"Z/M064/1B6.NKL3L4?0TLB/4<LKZLMV6Kb$ZBBZ#

和国际肝脏癌症协会"C4MLK4/M064/1(0TLKB/4<LKF??6-

<0/M064$C(BF#指南推荐至少清扫 9枚以上淋巴结'$+(

%

更合理的淋巴结清扫数目仍需更多前瞻性的临床研

究% 需要指出的是$对CBB诊断困难者建议术中予快

速冷冻切片组织病理学检查以降低区域淋巴结不能

评估的概率%

?2微创肝切除

腹腔镜手术与开腹手术相比由于减小了创伤*缩

短了住院时间而被越来越多地应用于肝脏切除术%

一方面$CBB患者腹腔镜结合荧光显像实时导航技

术可以确保足够的手术切缘&另一方面$腹腔镜手术

能减少手术创伤$减轻粘连$有利于CBB患者复发后

的再次手术% 但是$多数 CBB患者在诊断时就处于

疾病的进展期$需要做大范围或联合血管切除重建

的肝切除$需要行淋巴结清扫$因此不到 *W CBB患

者实施了腹腔镜根治性手术'$+-$*(

% 一项倾向性评

分匹配对比腹腔镜和开腹肝切除的研究发现$两组

围手术期并发症*死亡率差异无统计学意义$腹腔镜

肝切除组aUA和QA分别为 :: 个月和 *& 个月$开腹

肝切除组aUA和QA分别为 :9 个月和 9: 个月$二者

差异无统计学意义$而腹腔镜肝切除组创伤更小$恢

复更快'$9(

% 国内一项研究发现$腹腔镜肝切除组无

肝衰竭*死亡*术后出血等严重并发症发生% 由于纳

入患者仅包括 ^分期在 ^

&

*^

$

期$其中大部分肿瘤

直径c* <.$因此 & 年*: 年总体生存率偏高$分别

为 7HE9W和 *$E*W% 虽然研究者对手术患者进行

了严格选择$但仍出现 $例"$I9$##

&

切除'$'(

% 需要

指出的是$微创手术治疗 CBB更多应用于体积较小

的肿瘤"直径
!

* <.#$淋巴结清扫程度"

"

9 枚#也

低于开腹手术% 因此$将来需要纳入更多的病例开展

多中心*前瞻性的研究评价微创治疗的安全性和有效

性$更多研究聚焦淋巴结清扫和腹腔镜大范围肝切除

的水平% 机器人手术治疗CBB的安全性和有效性尚

缺乏进一步评估%

@2新辅助治疗

CBB术前新辅助放化疗具有较大的争议% 新辅

助治疗的优点包括缩瘤*选择合适的手术患者和潜在

地预防CBB术后早期复发'$7(

% /̀M6等'$H(报道:H例局

部进展期不能手术的CBB患者$经吉西他滨联合顺铂

治疗后$&7 例患者肿瘤出现缩小$其中 &% 例"$*E9W#

患者转化成功后接受手术治疗$为局部晚期不能手

术的CBB患者提供了长期生存的可能% (L#6O等':%(

报道了 '+ 例局部进展期不能手术的CBB患者$经过

9 个周期化疗'*& 例"97EHW#患者接受吉西他滨单

药或吉西他滨联合其他化疗药物($:H 例"*:W#患

者达到降期目标$并进行了根治性切除$其中位总生

存期".L@0/4 6TLK/11?=KT0T/1$.QA#为 &7 个月$与起

始可手术切除 .QA 相当"Cd%E$%:#$提示起始不

可切除患者行新辅助化疗是可能获得根治性手术切

除的有效措施% 目前尚缺乏新辅助治疗对CBB预后

有益的前瞻性研究证据$令人期待的是$目前一项吉

西他滨联合白蛋白紫杉醇针对CBB的新辅助治疗的

研究正在进行中':&(

% 肝动脉灌注化疗联合系统性化

疗也可能达到降期效果% 一项单中心的研究结果显

示$无法行手术根治性CBB$经肝动脉灌注氟尿苷联

合全身化疗$其中 7 例"'E'W$7I&%+#获得肿瘤降

期并接受#

%

切除$.QA为 :' 个月':$(

% 近年来靶向

治疗和免疫治疗备受关注$同新辅助化疗一样$靶向

治疗和免疫治疗在CBB降期或转化治疗中的作用尚

需更多临床研究证据验证%

A2术后辅助治疗

CBB恶性程度高$术后容易复发和转移$术后系统

治疗仍是不可或缺的手段'$7(

% _#QaC],&$-FBBQ#a&7

是一项
!

期临床随机对照多中心研究$该研究纳入

&H9 例接受#

%

或者#

&

切除患者$患者随机分为吉西

他滨e奥沙利铂化疗组"],[Qf#和对照组$遗憾的

是$吉西他滨e奥沙利铂化疗组与对照组相比$aUA

和QA无明显改善'::(

% gC(BF_研究也是一项多中

心
!

期临床随机对照研究$该研究纳入 7+ 例CBB患

者$随机分为卡培他滨治疗组和对照组$卡培他滨治

疗组和对照组.QA分别为 *&E&个月和 :9E+个月$相

较于对照组$卡培他滨组提高了QA &+E'个月':+(

% 基

于该研究结果$$%&H 年美国临床肿瘤学会"F.LK0</4

)$%&)
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A6<0LMO6>B1040</1Q4<6165O$FABQ#推荐胆管癌患者

术后接受卡培他滨作为辅助性治疗% 靶向治疗和免疫

治疗在CBB术后的作用尚需更多临床研究证据验证%

B2结语

根治性肝切除是目前CBB患者获得长期生存的

唯一治愈性的手段% 但是 CBB恶性程度高$发病隐

匿$即使能手术切除$绝大多数患者也已处于疾病的

进展期% 因此$通过全身或者局部治疗达到肿瘤降

期$以及通过促进预留肝脏的再生和联合血管切除

重建*规范的淋巴结清扫等外科手段提高 CBB根治

率显得迫切和重要% 根据CBB的异质性进行分子分

型$将有利于选择个体化的治疗手段$利于提高预后

判断的精准性$这将是未来临床研究的方向%
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