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肝内胆管癌微创外科治疗的现状及争议
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［摘要］　肝内胆管癌（intrahepatic cholangiocarcinoma，ICC）是一种肝胆管恶性肿瘤，病因尚未明

确。ICC侵袭性强且早期常无明显症状，病人就诊时分期往往较晚，因此仅有少部分早期病人接受根

治性肝切除。微创外科近年来逐渐发展。就 ICC的微创外科治疗而言，其包括微创肝切除（腹腔镜下

肝切除、机器人辅助下腹腔镜肝切除）以及微波消融、介入治疗等手段。研究发现腹腔镜下肝切除相

比于传统开腹肝切除，前者的 ICC病人术后住院时间缩短，术中出血情况更为轻微，且两组淋巴结切

除率及清扫数量未见明显差异；但亦有研究对 ICC治疗中淋巴结清扫的必要性及其在腹腔镜下的可

行性存疑。机器人辅助腹腔镜下肝切除可以使肝部分切除的操作更充分，利于胆道重建，提供的三维

立体术野颇有价值。微创肝切除组的淋巴结清扫数量与开腹组相当、手术时间和术后住院时间均明

显缩短于开腹组。此文针对 ICC的微创肝切除抉择获益、切除范围以及淋巴结清扫等方面的争议展

开叙述。
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［Abstract］ Intrahepatic cholangiocarcinoma （ICC） is a malignant tumor of the liver bile ducts， 
with an unclear etiology.  ICC is highly invasive and often asymptomatic in the early stages， leading to 
late-stage diagnosis and limited opportunities for curative liver resection in early-stage patients.  
Minimally invasive surgery has been gradually advancing in the treatment of ICC， including laparoscopic 
liver resection， robot-assisted laparoscopic liver resection， microwave ablation， and interventional 
therapy.  Studies have shown that compared to traditional open liver resection， laparoscopic liver 
resection in ICC patients results in shorter postoperative hospital stays， less intraoperative bleeding， with 
comparable lymph node dissection rates.  Controversies exist regarding the necessity and feasibility of 
lymphadenectomy in minimally invasive treatment of ICC.  Robot-assisted laparoscopic liver resection 
allows for more comprehensive liver resection and facilitates bile duct reconstruction， providing valuable 
three-dimensional surgical views.  The number of lymph nodes removed in minimally invasive liver 
resection is similar to open surgery， with significantly reduced operating time and postoperative hospital 
stays compared to open surgery.  This article discusses the benefits and controversies surrounding 
minimally invasive liver resection for ICC， including the extent of resection and lymph node dissection.

［Key words］ Intrahepatic cholangiocarcinoma； Laparoscopy； Hepatectomy； Robot-assisted 
laparoscopic hepatectomy

·综 述·

基金项目：湖北省陈孝平科技发展基金会（CXPJJH122005-20、CXPJJH121001-2021004、CXPJJH11900001-
2019325）

作者简介：次仁平措，硕士研究生在读，主要从事肝癌的外科治疗研究，Email：cpxy0o0@qq. com
通信作者：张斌豪，Email：bhzhang8@163. com

·· 140



腹部外科 2024 年 4 月第 37 卷第 2 期　J Abdominal Surg，Apr. 2024，Vol. 37，No. 2

原发性肝癌包括肝细胞癌（hepatocellular carcinoma，
HCC）、肝内胆管癌（intrahepatic cholangiocarcinoma，ICC），
以及HCC-ICC混合癌。其中 ICC的发病率近年来在全球范

围均呈现逐渐增高的趋势［1-2］。ICC是指起源于二级胆管及

其分支上皮的腺癌，发病率占原发性肝癌的 10%～15%［3］。

根治性肝切除术是早期 ICC病人的主要有效治疗手段。但

由于 ICC病人常无明显症状，发现肿瘤时分期较晚，往往失

去最佳手术时机，仅不到 1/4的 ICC 病人接受肝部分切除。

开腹肝部分切除受手术创面大、术后恢复时间长等限制，近

年随着腹腔镜下手术适应证扩大，微创肝切除已然成熟。虽

然在 HCC 的治疗中微创肝切除术安全且有效［4］，但是仅有

不到 5% 的 ICC 病人接受了腹腔镜下根治性肝切除［5］，ICC
病人的微创治疗效用未得到完善评估，且具体微创治疗方式

抉择也存在若干争议。本文综述了 ICC治疗的研究现状，阐

述了微创肝切除术对 ICC病人的安全性及优势，分析了目前

其手术方式抉择存在的争议与挑战，以及其他微创外科治疗

在 ICC治疗的前景。

一、微创肝切除对 ICC病人的应用

国际已例行 3次关于腹腔镜肝脏手术的共识和指南的

会议，最近一次是 2018年在南安普顿举行的关于腹腔镜肝

脏手术的指南共识会议［6］。这些指南均未评估腹腔镜下肝

切除术在 ICC 病人中的应用。既往 ICC 病人治疗中腹腔镜

下手术的应用相对滞后的原因可能是：ICC多位于肝脏中央

区域、存在血管浸润以及需要进行充分的淋巴结清扫

（lymph node dissection， LND）等问题。肿瘤的原发位置及

剩余功能性肝体积是评估肝切除可行性的两个重要考虑因

素。多数 ICC沿胆管浸润生长，为达到R0切除，预计剩余功

能性肝体积可能不足，即使行根治性肝切除术，ICC 病人术

后 5 年的总体生存率仍然不高（25%～40%）［7］，远逊色于

HCC。

（一）腹腔镜下肝切除

随着外科手术技术以及围术期管理的进展，全球范围内

行肝切除术的 ICC病例数也不断增加。符合肝切除术适应

证的 ICC病人数量较少，但在一些高容量的肝胆外科中心，

仍可以观察到其手术死亡率低于 5%，是较为安全的。高清

放大的腹腔镜下图像提供了更清晰、更准确的视角，使处理

困难血管的过程更加精确。“金手指”、直角镊子等工具可以

简化血管分离的过程，增加了安全性。微创肝切除手术不仅

有利于术后恢复，还使胆管癌病人能更及时地开展辅助治

疗，以防止肿瘤的复发［8］。

研究发现，腹腔镜手术 ICC病人与开腹手术 ICC病人两

组的围手术期并发症发生率以及死亡率差异均无统计学意

义，但前组病人往往创伤更小，恢复更快［9］。腹腔镜的放大

作用以及正腹压状态可以减少腹腔镜肝切除术中失血。美

国佛州坦帕市消化健康研究所高级微创肝脏外科中心进行

的研究提示：术中失血量腹腔镜组［（150±100）mL］较开腹

手术组［（350±250）mL］显著降低（P=0. 021）［10］。Shen等［11］

研究中，腹腔镜肝切除组的术中输血量较开腹组显著降低，

而淋巴清扫率、解剖性肝切除率和手术持续时间两组之间差

异均无统计学意义。Sahakyan 等［12］汇总了来自 4个欧洲专

业中心的数据，发现与开腹组相比，腹腔镜肝切除 ICC病人

的术后并发症、再手术率均较低。2023年 Zhao 等［13］认为相

对于开腹肝切除，腹腔镜下操作提高了R0切除率，缩短了住

院时间，且两组长期疗效相似。2021年 Ratti 等［14］研究显示

术后并发症发生率降低，住院时间缩短，腹腔镜肝切除组的

肿瘤复发率较开腹肝切除组也更低（45. 2% 比 56. 7%，

P=0. 05）。

多项研究表明，腹腔镜肝切除手术在治疗 ICC方面显示

出一些优势。相比于开腹手术，腹腔镜肝切除术后的病人术

中出血减少，减少创面，使得术后并发症发生率、再手术率均

降低。就长期效益而言，腹腔镜肝切除组 ICC病人肿瘤复发

率及死亡率也降低。证实了微创肝切除对 ICC病人的优势。

此外，腹腔镜探查也能作为影像学检查的有效补充，对于拟

行大范围肝切除、有可疑淋巴结转移或血管侵犯、肿瘤多发、

或糖类抗原 19-9水平较高的病人，推荐先行腹腔镜探查联

合应用腹腔镜超声，以明确是否有肝内播散转移、腹膜种植

转移、远处淋巴结转移等手术禁忌证。

腹腔镜下手术也有一些劣势。腹腔镜下的操作对外科

医师的技术熟练程度要求也较高。通常认为腹腔镜组手术

时间较开腹手术长，但单就早期 ICC病人而言，有研究发现

其手术时间较开腹组 ICC病人短［15］。腹腔镜术后的非典型

复发（腹膜转移或端口转移）相对罕见。正压气腹被认为可

能与术后肿瘤种植转移相关。短暂的抑制增殖后，CO2气腹

能促进人宫颈癌细胞的增殖［16］。暂无大规模临床研究或

Meta分析明确气腹与 ICC种植转移间的关系。

（二）机器人辅助腹腔镜下肝切除

机器人辅助腹腔镜肝切除与开腹肝切除的肝恶性肿瘤

根治效果相似，同时又有一些独特的优势［17］。7个自由度更

灵活的机械臂，结合手腕内系统，去除生理性震颤的影响使

得手术操作更为充分。而且，其高分辨率三维立体视图在辨

别解剖结构方面颇有价值，亦有辅助胆道重建的作用。利用

术前或术中影像重建肝脏 3D模型，使肿瘤、肝内胆道和血管

结构可视化［18］。通过标记定位这些重要解剖结构，术者在切

除肝实质时能保证切缘宽度且持续切除肝实质不偏离原切

除层面，以期实现R0切除。此外，单纯腹腔镜下巨大的肝右

叶肿瘤较难处理，易损伤肝实质及肿瘤。故行腹腔镜下切除

时可能操作困难，在机器人辅助下则不受肝右后上位肿瘤位

置的限制，更易操作。

2022年 Duong等［19］发现与单纯腹腔镜下肝切除手术相

比，机器人辅助腹腔镜下肝切除术组的再入院率显著降低。

同年 Hamad 等［20］一项共有 1 876例 ICC 病人的队列研究发

现，相比开腹手术（1 804例，96. 2%），机器人辅助肝切除术

的病人（72例，3. 8%）住院时间明显缩短，且不影响切缘阴性

率、术后死亡率及长期生存率。Di Benedetto手术团队使用

机器人完成了 1例联合肝脏离断及门脉结扎的分次肝切除

术治疗 ICC，病人术后恢复良好，随访期内未见影像学
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复发［21］。

尽管机器人辅助肝切除术的优势较多，但存在一些局限

性，如普及少、技术复杂、出血控制的难度以及经济成本更高

等。机器人辅助肝切除普及的一个限制因素是未配备超声

吸引装置（Cavitron Ultrasonic Surgical Aspirator，CUSA），已

报道一种利用腹腔镜CUSA于床边进行机器人肝切除的技

术，然而这种技术许多肝胆中心可能无法提供。近期有团队

提出一种不使用CUSA进行机器人肝切除的方法，顺利进行

了标准 LND 且达到了 1 cm 的手术切缘［22］。开腹手术可以

直接触诊肝脏病变，而机器人手术则完全依赖视觉判断，这

是机器人手术的一大局限性［23-24］。机器人辅助肝切除往往

与手术时间延长相关，即使只包括小范围肝切除的研究也是

相同的结果［25］，可能是因为对接与仪器置换需要耗费一定

时间。

二、ICC手术方式的争议或挑战

由于 ICC 独特的肿瘤学特征，为实现 ICC 病人的 R0切

除通常需行半肝切除术或扩大肝切除术。然而对美国国家

癌症数据库中 1 997例接受开腹肝切除术病人和 312例接受

腹腔镜肝切除术的 ICC病人的回顾性研究中，发现腹腔镜下

肝切除组病人的术式以节段切除和楔形切除为主［26］。因此，

切除范围既要最大限度防止肿瘤复发又要保证剩余功能性

肝体积满足机体的功能代谢，这无疑对腹腔镜下大范围肝切

除提出了挑战。解剖性肝切除可以确保阴性切缘，同时尽可

能减少肝实质损伤，融合吲哚菁绿荧光成像提供清晰的荧光

图像，有助于腹腔镜下 ICC的解剖性切除［27］。

（一）R0切除

R0切除的实现与否是影响 ICC预后的重要因素。根据

《原发性肝癌诊疗指南之肝内胆管癌诊疗中国专家共识

（2022版）》，R0切除是指完整地切除所有发现的原发肿瘤及

其直接侵犯的器官组织，并且排除远处转移和大血管、胆管

侵犯。至于LND是否应该纳入R0切除标准之中，仍需进一

步临床证据支持。研究认为腹腔镜下可以达到与开腹肝切

除相似的阴性切缘结果［28］。甚至有研究提示 ICC病人进行

腹腔镜下肝切除的 R0切除率可以高于开腹肝切除组［29］，不

过仍需真实世界证据和随机对照研究来确认这一结果。R0

切除中切缘宽度的定义也存在争议，若干医学指南及研

究［30-32］均明确建议，保证足够的剩余功能性肝体积的前提

下，尽可能地保证>1 cm的手术切缘宽度。虽然手术切缘宽

度对 ICC预后影响似乎有限，但在无淋巴结转移的 ICC病人

中，宽手术切缘与良好结果相关［33-34］。术前及术中应充分评

估病人淋巴结转移与否，以便进一步手术决策。

（二）淋巴结清扫

淋巴结转移是 ICC 的重要生物学特征，是不良预后因

素［35］。ICC的淋巴结转移常见于肝十二指肠韧带淋巴结、肝

总动脉周围及胰头后的淋巴结。病变位于左侧肝区的 ICC
病人，亦可见胃小弯淋巴结转移。根据美国癌症联合委员会

（AJCC）癌症分期手册第 8版，位于左肝的 ICC病变，标准化

的LND范围应包括膈下、肝门和胃贲门以及胃小弯淋巴结；

位于右肝的 ICC 病变，建议清扫胰腺后淋巴结。腔镜下的

LND 应由经验丰富的医师进行，从而确保其标准化。约

80%由肝脏产生的淋巴液经过肝门部。肝门附近的 ICC，建

议LND范围应该更广；位置较深的 ICC，则可适当缩小LND
范围。故不同位置的 ICC通常需要采用不同的LND方法及

范围，肝门部LND是其中重要组成部分。对于早期 ICC（≤
3 cm 且无血管侵犯的单病灶，即 AJCC 分期为 Tis 或 T1a
者），局部 LND 可能足够［36］；而对于进展性 ICC，全 LND 是

更好的选择。局部LND指的是只清扫与肿瘤相邻的局部淋

巴结，通常包括肝内胆管、肝门区和肝左右叶切缘附近的淋

巴结，但不清扫肝动脉旁淋巴结、十二指肠壶腹周围淋巴结

和胰头淋巴结等位于肿瘤远端的淋巴结。全LND常需要切

除肝门区淋巴结、肝动脉旁淋巴结、十二指肠壶腹周围淋巴

结和胰头淋巴结等。

LND在 ICC治疗中的确切作用存在争议［37］。伴大血管

侵犯、术前癌胚抗原>5. 0 μg/L以及有除肝十二指肠韧带之

外淋巴结转移的 ICC病人，LND似乎未见明显益处［38］，反而

增加了术后并发症的风险，Zhou 等［39］的研究佐证这一点。

但是 LND 仍有重要的作用，有助于 ICC 病人的准确分期。

充分的淋巴清扫（至少 6个淋巴结）能够改善病人的预后判

断［40-41］，有助于医师就是否需要辅助治疗以及选择何种辅助

治疗进行决策。故近年来总体而言对术中LND的要求越来

越严格［42］。

因为腹腔镜下操作空间有限，LND 对术者的腹腔镜下

操作技术提出了更高要求。腹腔镜下手术的LND质量有待

评估。部分研究中腹腔镜肝切除术的LND率或淋巴结切除

数量略逊色于开腹肝切除［43-44］。Ratti等［45］最近更新的研究

则认为，机器人辅助手术在 LND 方面优于腹腔镜和开放手

术；减少术中输血量、加快恢复、缩短住院时间和降低并发症

方面表现出色，虽然手术时间稍长。美国国家癌症数据库中

仅少部分腹腔镜组 ICC 病人经过标准化 LND（＞6 个淋巴

结）（15%比 9%，P < 0. 001）。而且腹腔镜组相比开腹组不

仅 LND 率不足，即使进行了 LND，腹腔镜组取出的淋巴结

也较少［46］。可能是因为腹腔镜下标准化 LND 有一定难度，

开展较少。可见，即使是高度专业化的中心，对使用微创手

段进行 ICC病人的LND的态度也较谨慎。

三、ICC的微创局部治疗

ICC 往往恶性程度高，术后易复发和转移，所以对 ICC
术后系统治疗以及不可切除 ICC的管理是不容忽视的。转

化治疗可以给予伴淋巴结转移的分期较晚的 ICC根治性切

除机会。近期有研究详述了 1例免疫治疗联合靶向抗肿瘤

转化治疗后肝左叶 ICC 行标准化的 LND 腹腔镜技术流

程［47］。传统的全身治疗方法（化疗等）不良反应较常见，局部

区域治疗给大部分不可手术的 ICC 病人提供选择方案，为

ICC 术后病人提供相应的辅助治疗支持以延缓肿瘤的复发

转移。

（一）微波消融术

B 型超声或 CT 引导下经皮穿刺消融亦或腹腔镜下消
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融，均通过局部高温使肿瘤凝固性坏死。在早期 HCC 的治

疗中，热消融治疗病人的 5年生存率与肝切除术无异。小于

3 cm的单发 ICC中也发现类似结果［48］。单发的肿瘤长径≤
2 cm 的 ICC 病人消融术后长期预后更好［49］。Zhang 等［50］对

107 例 ICC 病人研究发现，肿瘤长径≤3 cm 的复发且单发

ICC，热消融组与肝切除组间无论是无病生存期（disease-
free survival，DFS）还是总生存期（overall survival，OS）均无

明显差异，且前者围术期并发症发生率显著低于后者（3. 9%
比 46. 9%，P＜0. 001），但当肿瘤长径＞3 cm时，热消融组的

DFS及OS均低于肝切除组。有研究分析了 2011- 2022年关

于 ICC 消融治疗的文章，提示微波消融的 ICC 病人中位 OS
为 8. 8～31. 5 个月，中位 DFS 为 6. 2～18. 43 个月［51］。对于

不可切除的 ICC病人，消融的结果也令人满意［52］。

（二）肝动脉化疗栓塞术和肝动脉灌注化疗

肝动脉化疗栓塞术（transarterial chemoembolization， 
TACE）是肝癌的局部区域治疗的首选方法之一。一般认

为，其对于肿瘤血供丰富者，具包膜者有更好的疗效。ICC
属于乏动脉血供型肿瘤且往往缺乏完整包膜［53］，虽然如此，

但经肝动脉的介入治疗也可以适用于 ICC。通过介入治疗

可使初始不可根治性切除的肝癌病人转化为可切除。研究

报道中 ICC 病人的转化率不高［54］，缺乏随机对照研究评估

ICC局部区域治疗的疗效。

对于不可切除的 ICC，肝动脉灌注化疗（hepatic artery 
infusion chemotherapy，HAIC）可能优于 TACE。单中心研

究发现，相比单纯全身化疗，系统治疗联合 HAIC 局部治疗

可以显著改善 ICC病人的OS［54］。ICC病人在HAIC治疗后

的存活期与TACE治疗后的病人相比有显著增高［中位生存

期分别为 19. 6个月和 10. 8个月，P=0. 028；中位无进展生存

期（progression-free survival， PFS）分别为 3. 9个月和 3. 7个

月，P=0. 641］［55］。随着靶向、免疫药物在晚期肝癌治疗中应

用，诸多研究关注HAIC联合靶向、免疫药物治疗晚期肝癌，

但特别相关与HAIC联合靶向、免疫治疗用于 ICC的研究尚

不足。

（三）放射栓塞及外放射治疗

使用 90 钇（90Y）玻璃微球或树脂微球治疗不可切除的

ICC安全有效。对于局部晚期不可切除的病人，体外放射治

疗联合同步氟嘧啶类化疗可以获得较高的肿瘤缓解率及手

术转化率，但放疗可能带来进一步肝损伤［56］。总的来说，体

外放射治疗对于无法切除或局部复发的 ICC是安全有效的，

较少出现不良事件［57］。

四、总结

随着微创外科技术发展，任何肝段的肿瘤几乎均可行腹

腔镜下切除。其他微创外科治疗手段，诸如微波消融、

TACE、HAIC 亦广泛应用。根治性切除是早期 ICC 的主要

治疗手段，常需进行大范围肝切除，术前需评估预计剩余功

能性肝体积。腹腔镜下进行 ICC根治性切除被若干中心证

实安全，相比开腹肝切除有术中失血量少等优势。根治性切

除的重要步骤LND，虽多数研究认为术中LND的 ICC病人

在生存方面无明显获益，但其明确分期以指导预后判断的作

用重要，强烈建议标准化 LND。机器人辅助腹腔镜下具有

灵活的操作臂、更清晰的手术野，不会受到肝肿瘤右后上位

位置的限制，且能更完善地进行LND操作。在早期HCC和

肿瘤长径<3 cm的单个 ICC病人进行微波消融被证实安全

且有效。预期无法进行根治性切除的 ICC病人，对TACE疗

效的评估仍有限，HAIC则在不可切除的 ICC病人显示出较

高生存率。放射栓塞亦是近年来不可切除 ICC的辅助微创

治疗手段。
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