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1�引言

胆囊癌是胆道系统中常见的恶性肿瘤，发病率约占胆道

系统恶性肿瘤的���a���，死亡人数占所有恶性肿瘤的����，

居所有消化系统恶性肿瘤的第 �位 ���。其恶性程度高、预后差、

容易复发转移、对放化疗不敏感、又无敏感的靶向治疗药物，

目前手术是其唯一可能的治愈手段。其中，意外胆囊癌（XQ�

VXVSHFWHG�XQH[SHFWHG�JDOOEODGGHU�FDUFLQRPD，8*&）又称作“非

显性”“隐匿性”或“亚临床”胆囊癌，是指术前诊断为良

性胆囊疾病行胆囊切除术，术中冰冻病理或术后常规病理证

实为胆囊癌的患者。论文检索了几年来中国和其他国家有关

意外胆囊癌术前诊断预防及治疗措施的相关文献，进行探讨

意外胆囊癌的防治策略并进行综述。
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摘� 要

目的：了解中国和其他国家目前对于意外胆囊癌防治策略的研究进展。方法：检索近年来中国和其他国家关于胆囊癌、意外
胆囊癌术前诊断方案及治疗措施的相关文献并进行综述。结果：胆囊癌恶性程度高，且与胆囊良性疾病密切相关，意外胆囊
癌患者早期缺乏特异性症状和体征，明确胆囊癌与胆囊良性疾病的联系，对胆囊良性疾病进行规范诊治是预防意外胆囊发生
严重后果的根本方法。结论：意外胆囊癌患者多为早期，提高医务人员对意外胆囊癌的警惕，对胆囊良性疾病进行规范化诊
疗，对于术中或术后病理阳性患者综合评估肿瘤分期，选择合适的手术方式，多数患者可获得根治性切除机会。
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2�明确胆囊癌特征及与良性疾病的联系是防治

意外胆囊癌的前提

2.1�胆囊癌的特征

胆囊癌是起源于胆囊黏膜层的恶性肿瘤，多发生在胆囊

体和底部，少数在颈部。腺癌最长见，约占 ���。胆囊癌可

经多种途径转移，如淋巴、静脉、神经或胆管腔转移，也可

脱落于腹腔内种植转移，也可直接侵犯邻近器官。沿淋巴引

流方向转移较为多见。

目前，原发性胆囊癌发病机制尚不明确，但有着明确的

高危因素：①胆囊结石；②胆囊慢性炎症；③胆囊息肉；④

胰胆管汇合异常；⑤胆道系统感染；⑥性别和年龄：高龄（大

于 ��岁）女性；⑦遗传因素：胆囊癌家族史。

早期胆囊癌无特异性症状，如伴有慢性胆囊炎或胆囊结

石时可出现腹痛、恶心呕吐、腹部压痛等症状。当肿瘤侵犯

至浆膜或胆囊床，则可出现定位症状，如右上腹痛，及肩背

部放射痛。若能触及右上腹肿物时往往已到晚期，常伴有腹胀、

食欲差、体重减轻或消瘦、贫血、肝大，甚至出现黄疸、腹水、

全身衰竭。对血清学进行检查时，&(�、&�����，&����等

均可升高，其中以 &�����最为敏感，但无特异性。超声、

&7检查可显示胆囊壁增厚不均匀，腔内有位置及形态固定的

肿物。超声造影、增强 &7或05,可根据胆囊肿块的血供情

况为胆囊癌的诊断提供帮助。

2.2�意外胆囊癌与胆囊良性疾病的联系

意外胆囊癌，究其定义可知其与胆囊良性疾病的密切联

系，许多胆囊良性疾病被公认为胆囊癌的高危因素。以胆囊

结石为例，流行病学显示，���的病人与胆结石有关，胆囊

结石至发生胆囊癌的时间为 ��a��年。胆囊癌合并胆囊结石

是无结石胆囊癌的 ����倍，直径 �FP结石发生胆囊癌的比例

是 �FP结石病人的 ��倍。这可能与胆囊结石长期机械剌激

胆囊壁有关，此外，粘膜的慢性炎症、细菌产物中的致癌物

质等综合因素也可能参与胆囊癌的发生发展。+VLQJ��:等人

进行的研究中就发现了 �����的胆囊癌合并胆囊结石 ���。

近年来，随着腹腔镜技术在各级医院的广泛开展，胆囊

良性疾病的手术量不断增加，意外胆囊癌的发病率也逐年上

升。包嘉凌 ���等人的研究显示，部分胆道结石疾病由于保守

治疗效果差，从而行手术治疗，因而缩短了胆囊癌病程，使

其获得早期诊治。此外，.XPDU�6���等研究显示，胆囊超声检

查中胆囊息肉发现率为��a��，多数为假性息肉，其中仅����

是恶性病变。同时，(OPDVU��0���认为，当胆囊息肉直径大于

�FP，年龄大于 ��岁，单发无蒂胆囊息肉同时伴有胆囊慢性

病变或原发性硬化性胆管炎时，其恶变可能性均明显增高。

因此，对于那些具备手术指针的胆囊良性疾病，提高医务人

员对 8*&的警惕，缩短其术前发病时间可能对胆囊癌早期诊

疗具有极大的帮助。

3�胆囊良性疾病的规范化诊治是防治意外胆囊

的有效手段

随着生活水平的不断改善以及诊断技术的提高，胆囊

良性疾病就诊率也逐年增加，因胆囊良性疾病行胆囊切除手

术亦随之增加。伴随着腹腔镜技术的极大开展，术中或术后

8*&的发生率亦逐渐增加。对于如何避免胆囊癌的漏诊及误

诊，中国一项 ��例的 8*&多中心诊疗分析中提出，从胆囊良

性疾病的规范化诊治角度入手防治可避免其发生不良后果 ���。

3.1�术前规范化的准备

胆囊癌发病隐匿，�����以上的胆囊癌患者合并胆石症，

然而以胆石症就诊的患者中仅有 ����a���可能为胆囊癌患

者。临床中胆囊癌多伴有胆囊结石或炎症，缺乏特异性临床

表现和血肿瘤标志物，由于炎性症状的掩盖，影像学常常表

现为阴性，这给医务人员带来了极大的困难与挑战。

对于胆囊癌的术前评估，秦建民 ���认为，应该重视术

前影像学和肿瘤标志物检查在早期胆囊癌诊断中的作用。超

声检查简便易行、敏感性高，是诊断胆囊疾病的首选检查方

法，对于非晚期胆囊癌且年龄在 ��岁以上的患者，结石的

直径大于 �FP，且结石多发，拥有长时间的胆道病史，胆囊

壁内部钙化萎缩、局部变厚、腺肌增生、息肉大于 �FP的

患者来说，可以进行多次的检查，对病情进行诊断 ���。多

排螺旋 &7与05,、磁共振胰胆管成像（PDJQHWLF�UHVRQDQFH�

FKRODQJLRSDQFUHDWRJUDSK�，05&3）检查能客观反映胆囊与胆

管影像全貌和临近脏器关系，对临床治疗方案的制定具有重

要参考价值。与超声相比，多排螺旋 &7对胆囊癌诊断准确

度为 ������，在胆囊癌和慢性胆囊炎、胆囊息肉的鉴别诊断

以及临床分期等方面更具优势。05,术前诊断胆囊癌的准确

度为 ������，05,弥散加权的诊断敏感性和特异性分别为

�����和 ����������。杨新焕 ����等人的研究中还发现，05,结
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合05&3更能敏感地显示胆囊癌及其与邻近脏器受累情况，

清晰地显示肝内外胆管受累所致胆道梗阻征象，有利于准确

评估肿瘤局部浸润范围。

影像学检查虽可以对胆囊癌的定位诊断提供很大的帮

助，但是在早期胆囊癌尤其在 7�期（肿瘤局限于黏膜层）和

7�期（肿瘤局限于黏膜肌层）的检查中，由于炎症的影响往

往暴露其局限性。因此，对于早期胆囊癌的诊断研究便需联

系血清学检查。目前，胆囊癌缺乏一种特异性很强且公认的

血清学肿瘤标志物，现有的血清学肿瘤标志物虽然对胆囊癌

早期诊断缺乏特异性，但这些指标表达水平的异常对早期胆

囊癌的诊断具有一定参考价值。张永东 ����的研究中显示，单

一指标检测时，&����对 *%&诊断的灵敏度、阳性预测值、

阴性预测值、符合率、约登指数最高。联合检测时，&����

与 &����或 &����联合对 *%&诊断的价值高于 &����与

&����联合检测，且三种指标联合检测时，各项数值均高于

单一指标或两种联合检测。也有学者在早期胆囊癌的诊断中

将 &����和 KV�&53联合进行串联试验，获得了较单一检查

更高的准确率 ����。因此，我们可以推测，在胆囊癌的早期诊

断中，联合多个肿瘤标记物来进行综合评估，可以提高早期

胆囊癌确诊的准确率，这也有待进一步的研究。

3.2�术中规范化的操作

对于高度怀疑胆囊癌的患者，如年龄大于 ��岁的女性、

胆囊结石病史较长、术前影像学和 �或血清肿瘤标志物异常

等，给予实施胆囊切除术时，术中仔细探查和快速病理检查

是降低 8*&误漏诊的重要措施。无论选择开腹或者 /&，术

中应仔细操作，尽可能避免术中胆囊破裂、胆汁外溢情况发

生，用标本袋取出胆囊标本避免切口种植转移，如果局部炎

症粘连严重，/&操作困难，应及时中转开腹，保证胆囊切除

的完整性。8*&的诊断主要依赖于手术中病理检查，王志炎 ����

的研究中，术中快速病理检查诊断胆囊癌 7LV�7D期、7�E期、

7� 期、7� 期的检出率分别为 �����、���、�����、���。

因此若术中发现胆囊异常，胆囊切除后标本应仔细解剖检查，

辨别胆囊壁的局部色泽、质地及厚度等，若发现胆囊内有肿

块或胆囊壁有浸润性或增厚性改变应行快速冰冻病理检查，

从而争取在一期手术中做到根治性治疗。

3.3�术后规范化的评估

有研究表明 ����，一次手术或再次手术对远期预后的影响

是无差别的。因此临床上应尽可能在术中快速冰冻病理检查

中确诊意外胆囊癌，从而能在一次手术中进行符合病期要求

的恰当的手术，避免第二次手术给病人带来的伤害。然而，

由于术中冰冻病理检查取材范围局限性，不能涉及整个胆囊

壁，而且冰冻病理检查难以区分黏膜不典型增生与胆囊局灶

癌变，导致术中冰冻病理检出癌细胞灵敏度为 ���a�����，

且随肿瘤浸润深度增加而增加。因此，术后石蜡组织病理检

查就成为评估胆囊肿瘤 710分期及选择手术方式的客观依

据。7LV期、7�D期 8*&，多数研究认为该期肿瘤组织仅发

生在胆囊黏膜内，未侵及肌层，无淋巴转移行单纯胆囊切除

术即可。7�E期 8*&侵及胆囊肌层，由于胆囊床侧胆囊没有

浆膜层，癌细胞可通过胆囊静脉回流入肝脏致肝床微转移，

但肿瘤肝床微转移距离不超过 ���FP，需行距胆囊床 �FP以

上肝组织楔形切除，获得肿瘤根治性切除。7�期 8*&侵犯

胆囊肌层及周围结缔组织，但未突破浆膜层或未侵及肝脏，

行根治性切除术 �年生存率可高达 �������，因此对于 7�期

8*&患者应常规行肝脏Ⅳ E和Ⅴ段切除根治。7�期 8*&肿

瘤细胞突破浆膜层直接侵犯胆囊床，分为Ⅲ �期与Ⅲ %期，

Ⅲ �期的手术方式主要是解剖性肝切除（,9E�9）及联合区

域淋巴结清扫，若肝脏受侵范围较大或有大血管受累，则相

应扩大肝脏切除范围或半肝切除。Ⅲ %期出现了肝门等处淋

巴结转移，手术中要重视区域淋巴结清扫的彻底性，根据胆

管侵犯的情况必要时切除胆管重建 ����。

4�结论

总体而言，随着中国各级医院腹腔镜技术的不断开展，

意外胆囊癌的发病率逐渐增加，同时也使得更多胆囊癌患者

得到早期诊治，获得了根治性切除的机会。目前多数意外胆

囊癌的确诊都是依靠术中快速冰冻病理检查，且分期多为 7�

和 7�期，往往首次手术即可根治性治疗，很大程度上避免了

肿瘤的进一步发展，但是对于术后病理确诊为意外胆囊癌或

首次手术未达 5�切除的患者需要综合评估肿瘤分期后尽早

采取适宜的手术方式进行补救。因此，规范化的诊疗流程及

术中操作对于意外胆囊癌的防治起着极为重要的作用。
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