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吲哚菁绿荧光导航联合三维可视化技术在腹腔镜肝内胆管

细胞癌解剖性肝切除及区域淋巴结清扫中的应用价值

贾亚鹏，王虞，李永坤

（南阳医学高等专科学校第一附属医院 普通外科三病区，河南 南阳 473000）

摘     要             背景与目的：肝内胆管细胞癌 （ICC） 恶性程度高，根治性切除是目前获得长期生存的主要治疗手段。

腹腔镜解剖性肝切除及区域淋巴结清扫对肝脏解剖结构识别和手术操作精度要求较高。三维可视化技

术可辅助术前个体化手术规划，吲哚菁绿 （ICG） 荧光导航可提供术中实时成像，二者联合应用有望

提高手术精准性。本研究探讨 ICG 荧光导航联合三维可视化技术在腹腔镜 ICC 解剖性肝切除及区域淋

巴结清扫中的应用价值。

方法：采用前瞻性、单中心、开放标签、随机对照研究设计，纳入 2023 年 4 月—2025 年 4 月南阳医学

高等专科学校第一附属医院接受腹腔镜 ICC 根治性切除的 122 例患者，采用随机数字表法按 1∶1 分为常

规组和联合组，各 61 例。常规组行腹腔镜 ICC 根治性切除，联合组在常规手术基础上应用 ICG 荧光导

航联合三维可视化技术。比较两组术中指标、术后近期恢复指标、术后并发症、肿瘤复发及生存情

况。主要终点采用意向性分析 （ITT） 评价，并以符合方案集 （PPS） 分析进行支持性验证。

结果：PPS 分析显示，联合组肝门阻断时间、术中出血量及术中输血率均低于常规组 （均 P<0.05），解

剖性肝切除符合率、淋巴结清扫达标率及 R0 切除率均高于常规组 （均 P<0.05）；联合组淋巴结清扫总

数及阳性淋巴结数均多于常规组 （均 P<0.05），且额外检出卫星灶 8 例，而常规组未检出。联合组引流

管拔除时间及住院时间均短于常规组，术后 3 d 丙氨酸氨基转移酶、天冬氨酸氨基转移酶及总胆红素

水平均低于常规组 （均 P<0.05）。联合组术后并发症总发生率低于常规组 （5.36% vs. 19.64%，P=0.022）。

1 年区域淋巴结复发率低于常规组 （3.57% vs. 14.29%，P=0.047），而 1 年肝内复发率及远处转移率组间

差 异 无 统 计 学 意 义 （均 P>0.05）。 生 存 分 析 显 示 ， 联 合 组 无 进 展 生 存 时 间 长 于 常 规 组 （中 位 时 间 ：

30 个月 vs. 26 个月，P=0.037），两组总生存时间差异无统计学意义 （中位时间：32 个月 vs. 27 个月，P=

0.215）。ITT 分析结果与 PPS 分析总体一致。

结论：ICG 荧光导航联合三维可视化技术应用于腹腔镜 ICC 解剖性肝切除及区域淋巴结清扫，有助于提

高手术解剖定位及淋巴结清扫的精准性，减少术中出血和肝门阻断时间，改善术后恢复，并可能降低

区域淋巴结复发风险、延长无进展生存时间，但其对长期总生存的影响仍需更大样本、多中心研究进

一步验证。
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Application value of indocyanine green fluorescence navigation 
combined with three-dimensional visualization technology 
in laparoscopic anatomical hepatectomy and regional lymph 
node dissection for intrahepatic cholangiocarcinoma

JIA Yapeng, WANG Yu, LI Yongkun

(Ward 3, Department of General Surgery, the First Affiliated Hospital of Nanyang Medical College, Nanyang, Henan 473000, China)

Abstract             Background and Aims: Intrahepatic cholangiocarcinoma (ICC) is a highly aggressive primary liver 

malignancy, and radical resection remains the main treatment option for achieving long-term survival. 

Laparoscopic anatomical hepatectomy and regional lymph node dissection require precise identification 

of hepatic anatomy and accurate surgical manipulation. Three-dimensional visualization technology 

facilitates individualized preoperative surgical planning, whereas indocyanine green (ICG) fluorescence 

navigation provides real-time intraoperative imaging. This study investigated the clinical value of 

combining ICG fluorescence navigation with three-dimensional visualization technology in laparoscopic 

anatomical hepatectomy and regional lymph node dissection for ICC.

Methods: This prospective, single-center, open-label, randomized controlled study included 122 patients 

who underwent laparoscopic radical resection for ICC between April 2023 and April 2025. Patients were 

randomly assigned at a 1∶1 ratio to a conventional group or a combined group, with 61 patients in each 

group. Patients in the conventional group underwent laparoscopic radical resection alone, whereas those 

in the combined group received ICG fluorescence navigation combined with three-dimensional 

visualization in addition to the conventional procedure. Intraoperative parameters, short-term 

postoperative recovery, postoperative complications, tumor recurrence, and survival outcomes were 

compared between the groups. The primary endpoints were evaluated according to the intention-to-treat 

(ITT) principle, with per-protocol set (PPS) analysis performed as a supportive analysis.

Results: In the PPS analysis, the combined group had shorter hepatic portal occlusion time, less 

intraoperative blood loss, and a lower intraoperative transfusion rate than the conventional group (all P<

0.05). The rates of compliant anatomical hepatectomy, adequate lymph node dissection, and R0 resection 

were higher in the combined group (all P<0.05). The combined group also had a greater total number of 

dissected lymph nodes and positive lymph nodes (both P<0.05), and eight satellite lesions were 

additionally detected in the combined group compared with none in the conventional group. The 

drainage tube removal time and hospital stay were shorter, and postoperative day 3 levels of alanine 

aminotransferase, aspartate aminotransferase, and total bilirubin were lower in the combined group 

(all P<0.05). The overall incidence of postoperative complications was lower in the combined group than 

in the conventional group (5.36% vs. 19.64%, P=0.022). The 1-year regional lymph node recurrence rate 

was also lower in the combined group (3.57% vs. 14.29%, P=0.047), whereas no significant differences 

were observed in 1-year intrahepatic recurrence or distant metastasis rates (both P>0.05). Survival 

analysis showed that the combined group had longer progression-free survival than the conventional 

group (median, 30 months vs. 26 months; P=0.037), while overall survival did not differ significantly 

between the groups (median, 32 months vs. 27 months; P=0.215). The ITT analysis yielded results 

generally consistent with those of the PPS analysis.

Conclusion: The combination of ICG fluorescence navigation and three-dimensional visualization 
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technology in laparoscopic anatomical hepatectomy and regional lymph node dissection for ICC may 

improve the precision of anatomical localization and lymph node dissection, reduce intraoperative blood 

loss and hepatic portal occlusion time, and facilitate postoperative recovery. It may also reduce regional 

lymph node recurrence and prolong progression-free survival; however, its effect on long-term overall 

survival requires confirmation in larger multicenter studies.

Key words           Bile Duct Neoplasms; Bile Ducts, Intrahepatic; Anatomical Hepatectomy; Lymph Node Excision; Indocyanine 

Green Fluorescence Navigation

CLC number: R735.8

肝 内 胆 管 细 胞 癌 （intrahepatic cholangio-

carcinoma，ICC） 是高度恶性的肝脏原发肿瘤，全

球发病率呈持续攀升态势[1-2]。目前根治性手术切

除 仍 是 该 类 患 者 获 得 长 期 生 存 的 最 主 要 手 段 ， 而

规 范 实 施 解 剖 性 肝 切 除 与 区 域 淋 巴 结 清 扫 是 决 定

预 后 的 核 心 要 素[3-4]。 近 年 来 ， 腹 腔 镜 下 ICC 根 治

术 凭 借 微 创 优 势 逐 步 推 广 ， 但 在 二 维 视 野 下 无 法

精 准 确 立 肝 段 解 剖 边 界 ， 且 对 肝 脏 深 部 及 肝 门 区

淋 巴 结 的 显 露 与 清 扫 存 在 困 难 ， 易 导 致 切 除 平 面

偏 移 、 淋 巴 结 残 留 ， 制 约 手 术 的 肿 瘤 学 根 治 性 。

三 维 可 视 化 技 术 可 构 建 个 体 化 模 型 精 准 规 划 解 剖

性 肝 切 除 范 围 、 离 断 平 面 及 目 标 淋 巴 引 流 区 ， 为

手术提供重要导航依据[5-6]。吲哚菁绿 （indocyanine 

green，ICG） 荧光导航技术则凭借肝细胞特异性摄

取 、 胆 汁 排 泄 特 性 与 淋 巴 趋 向 性 ， 可 实 现 目 标 肝

段 边 界 实 时 显 影 与 引 流 淋 巴 结 靶 向 示 踪 ， 辅 助 在

荧光模式下完成彻底清扫[7-8]。二者联合有望实现

术 前 规 划 与 术 中 导 航 的 无 缝 对 接 ， 弥 补 单 纯 腹 腔

镜 的 视 觉 局 限 。 但 将 两 者 联 合 应 用 于 腹 腔 镜 解 剖

性 肝 切 除 联 合 区 域 淋 巴 结 清 扫 的 临 床 研 究 尚 少 ，

其 安 全 性 及 临 床 价 值 仍 有 待 确 认 。 本 研 究 通 过 评

估 ICG 荧 光 导 航 联 合 三 维 可 视 化 技 术 在 腹 腔 镜 下

ICC 根治术中的应用效能，探讨其对提升手术精准

度 及 疗 效 的 临 床 价 值 ， 以 期 为 微 创 治 疗 策 略 优 化

提供参考。

1     资料与方法 

1.1 研究对象　

本 研 究 为 前 瞻 性 、 单 中 心 、 开 放 标 签 、 随 机

对照研究。选取 2023 年 4 月—2025 年 4 月于南阳医

学高等专科学校第一附属医院行腹腔镜 ICC 根治术

的 122 例患者，采用随机数字表法分为常规组、联

合组，各 61 例。随机分组与分配隐藏：由不参与

手 术 及 数 据 收 集 的 第 三 方 研 究 人 员 ， 采 用 SPSS 

27.0 软件生成随机数字序列，按 1∶1 比例将患者分

配 至 常 规 组 或 联 合 组 。 分 组 结 果 装 入 密 封 、 不 透

光 的 连 续 编 号 信 封 中 ， 由 手 术 室 专 人 保 管 ， 术 前

拆 封 以 确 定 手 术 方 案 ， 以 实 现 分 配 隐 藏 。 盲 法 实

施 ： 鉴 于 两 组 手 术 操 作 方 式 存 在 本 质 差 异 ， 术 者

与 患 者 难 以 设 盲 ， 本 研 究 为 开 放 标 签 设 计 ； 但 负

责 术 后 肝 功 能 指 标 检 测 的 检 验 科 人 员 、 影 像 学 复

查 评 估 的 影 像 科 医 师 、 病 理 阅 片 人 员 、 随 访 人 员

及 数 据 统 计 分 析 人 员 均 对 分 组 情 况 不 知 情 （即 评

价者盲），以减少测量偏倚。纳入标准：⑴ 术前临

床及影像学诊断为 ICC[9]，且为单发肿瘤；⑵ 术前

影像学检查提示肿瘤局限于单一 Couinaud 肝段或相

邻 肝 段 ， 无 肝 外 远 处 转 移 ， 无 门 静 脉 主 干 或 下 腔

静 脉 癌 栓 ； ⑶ 肝 功 能 Child-Pugh 分 级 为 A 级 或

B 级 ， 且 ICG 15 min 滞留率<20%；⑷ 美国麻醉医

师协会分级 Ⅰ~Ⅲ级，心肺功能可耐受腹腔镜手术；

⑸ 术前未接受过新辅助化疗、放疗、介入治疗或

靶向治疗；⑹ 依从性良好，自愿参与本研究。排

除标准：⑴ 合并肝外胆管癌、胆囊癌或其他恶性

肿 瘤 ； ⑵ 既 往 有 肝 脏 手 术 史 、 上 腹 部 复 杂 手 术

史 或 严 重 腹 腔 粘 连 ； ⑶ 对 ICG 过 敏 或 存 在 甲 状 腺

功 能 亢 进 等 ICG 使 用 禁 忌 证 ； ⑷ 预 计 生 存 期 短 于

3 个 月 。 本 研 究 获 取 南 阳 医 学 高 等 专 科 学 校 第 一

附 属 医 院 伦 理 委 员 会 批 准 （批 件 号 ： IRB-KY-

2023032202）。

1.2 手术方法　

常规组行单纯腹腔镜 ICC 根治术。气管插管全

麻 ， 取 头 高 足 低 15°~30°仰 卧 分 腿 位 ， 常 规 建 立

CO2 气腹[12~14 mmHg （1 mmHg=0.133 kPa） ]，采用

五 孔 法 （脐 下 缘 观 察 孔 ， 双 侧 锁 骨 中 线 及 右 腋 前

线肋缘下、剑突下操作孔） 置入 Trocar。术中先行
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腹 腔 探 查 排 除 转 移 ， 联 合 组 借 三 维 可 视 化 模 型 及

实 时 荧 光 导 航 确 定 肝 段 边 界 。 肝 蒂 处 理 采 取 鞘 外

或 鞘 内 解 剖 法 ： 前 者 沿 肝 门 板 浅 面 游 离 悬 吊 目 标

肝 蒂 ， 阻 断 后 依 缺 血 或 荧 光 分 界 线 标 记 切 线 ； 后

者 则 游 离 并 逐 一 结 扎 目 标 段 的 门 静 脉 、 肝 动 脉 及

胆 管 属 支 。 肝 实 质 以 超 声 刀 联 合 双 极 电 凝 离 断 ，

深部粗大管道以 Endo-GIA 或 5-0 Prolene 线缝闭；肝

静 脉 主 干 及 属 支 依 术 前 规 划 显 露 保 留 ， 必 要 时 重

建 ； 创 面 予 氩 气 刀 喷 凝 止 血 并 覆 以 可 吸 收 止 血 材

料 。 同 期 行 系 统 性 区 域 淋 巴 结 清 扫 ， 右 半 肝 及 尾

状 叶 加 扫 门 静 脉 后 与 胰 头 后 上 方 ； 细 小 滋 养 血 管

以 超 声 刀 离 断 ， 较 粗 淋 巴 管 予 钛 夹 或 聚 合 物 夹 夹

闭 防 漏 。 清 扫 标 本 分 组 送 冷 冻 病 理 ， 本 研 究 仅 纳

入完成标准区域清扫者。

联 合 组 在 常 规 组 基 础 上 应 用 ICG 荧 光 导 航 联

合 三 维 可 视 化 技 术 。 三 维 可 视 化 术 前 规 划 ： 术 前

行 上 腹 部 增 强 CT （层 厚 0.625 mm， 120 kV， 自 动

管 电 流 调 制）， 以 DICOM 3.0 格 式 导 入 海 信 计 算 机

辅助手术系统 （Hisense CAS），半自动分割加人工

修 正 ， 重 建 肝 脏 、 肿 瘤 、 肝 动 脉 、 门 静 脉 、 肝 静

脉及胆管树，脉管分支显示至 3 级；由 2 名副高职

称以上医师与原始 CT 逐层比对并交叉核对，体积

测量误差≤5%。术前规划步骤：⑴ 肝段切除范围：

依 据 门 静 脉 流 域 （Couinaud 分 段 校 正） 界 定 肿 瘤

所 在 流 域 边 界 ， 跨 段 生 长 者 按 切 缘 ≥1 cm 扩 大 切

除 ； ⑵ 离断平面：沿流域边界虚拟切割，测算剩

余 肝 体 积/标 准 肝 体 积 比 值 （future liver remnant to 

standard liver volume ratio，FLR/SLV） >40% （肝硬化

者 FLR/SLV>50%），据此确定切肝平面；⑶ 关键脉

管 走 行 ： 逐 一 辨 识 门 静 脉 、 肝 静 脉 、 胆 管 变 异 ，

测 量 肿 瘤 与 主 要 脉 管 最 短 距 离 ， 标 注 需 保 护 、 离

断或重建的结构；⑷ 在模型上预演肝蒂解剖路径、

切 肝 平 面 及 淋 巴 结 清 扫 范 围 ， 生 成 三 维 报 告 供 术

中调阅。ICG 荧光导航技术：采用 ICG （辽宁济世

制 药 有 限 公 司） 荧 光 导 航 辅 助 术 中 定 位 。 给 药 途

径与时机：⑴ 静脉注射。所有联合组患者于术前

24~48 h 经 外 周 静 脉 注 射 ICG 0.5 mg/kg， 用 于 肿 瘤

病灶及区域淋巴结的术前标记；⑵ 间质注 射 。 完

成 腹 腔 探 查 后 ， 于 肿 瘤 周 围 肝 实 质 内 行 多 点 注 射

ICG （2.5 mg/mL ， 每 点 0.1~0.2 mL， 共 4~6 点），注

射 后 5~10 min 观 察 淋 巴 引 流 区 显 影 。 靶 向 示 踪 机

制：间质注射后，ICG 与组织白蛋白结合经毛细淋

巴管进入淋巴系统，随淋巴液引流至区域淋巴结；

因淋巴系统转运缓慢、清除延迟，ICG 在淋巴管及

淋 巴 结 内 滞 留 数 小 时 形 成 明 亮 荧 光 信 号 ， 术 者 可

沿 显 影 淋 巴 管 追 踪 至 肝 十 二 指 肠 韧 带 、 肝 总 动 脉

旁 、 门 静 脉 后 方 及 胰 头 后 上 方 等 引 流 区 域 ， 逐 一

确 认 并 骨 骼 化 清 扫 荧 光 阳 性 淋 巴 结 。 此 外 ， 经 外

周静脉注射的 ICG 可通过肿瘤组织“增强渗透性和

滞 留 性 ” 效 应 在 转 移 淋 巴 结 内 异 常 聚 集 ， 辅 助 识

别 隐 匿 阳 性 淋 巴 结 。 荧 光 成 像 设 备 ： 采 用 德 国

KARL STORZ IMAGE1 S™ Rubina™ 4K 荧光腹腔镜系

统 ， 激 发 波 长 780~805 nm， 接 收 波 长 830~850 nm，

白 光 与 荧 光 模 式 可 实 时 切 换 ； 荧 光 强 度 以 肉 眼 可

辨的明亮绿色为阳性显影标准。

淋 巴 结 清 扫 达 标 判 定 标 准 ： 参 照 《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） 》 [10]， 清 扫 范 围 需 覆 盖 规 范 组 别 （左

肝：第 12、1、3、7、8 组；右肝：第 12、8、13 组），

且术后病理检出淋巴结总数≥6 枚，两项均满足者

判定为达标。

1.3 观察指标　

⑴ 基 线 资 料 ： 性 别 、 年 龄 、 体 质 量 指 数

（body mass index， BMI）、 合 并 黄 疸 、 肝 硬 化 、 肿

瘤 位 置 、 肿 瘤 直 径 、 肝 功 能 分 级 、 术 前 癌 胚 抗 原

（carcinoembryonic antigen ， CEA）、 术 前 糖 类 抗 原

19-9 （carbohydrate antigen 19-9， CA19-9）； ⑵ 术 中

指 标 ： 肝 门 阻 断 时 间 、 手 术 时 间 、 术 中 出 血 量 、

术 中 输 血 率 、 中 转 开 腹 、 解 剖 性 肝 切 除 符 合 率 、

淋 巴 结 清 扫 总 数 、 阳 性 淋 巴 结 数 、 淋 巴 结 清 扫 达

标率、R0 切除率、额外检出卫星灶率；⑶ 术后近

期恢复指标：引流管拔除时间、住院时间、术后 3 d

丙 氨 酸 氨 基 转 移 酶 （alanine aminotransferase，

ALT）、 术 后 3 d 天 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶 （aspartate 

transaminase， AST）、 术 后 3 d 总 胆 红 素 （total 

bilirubin，TBIL）。于术后第 3 天清晨空腹状态下采

集患者静脉血，离心分离血清，ALT 与 AST 均采用

连 续 监 测 法 测 定 ， TBIL 采 用 钒 酸 盐 氧 化 法 测 定 ；

⑷ 术后并发症：统计胆汁漏 （引流液中胆红素水

平>3 倍血清胆红素水平，且持续>3 d 或需介入/手

术处理）、肝衰竭、腹腔感染等发生率；⑸ 短期疗

效 ： 肝 内 复 发 率 、 区 域 淋 巴 结 复 发 率 、 远 处 转 移

率；⑹ 生存情况：随访至 2026 年 4 月，以死亡或

截 止 随 访 日 期 为 随 访 终 点 ， 统 计 患 者 无 进 展 生 存

（progression-free survival，PFS） 率、总生存 （overall 

survival，OS） 率。
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1.4 统计学处理　

应 用 SPSS 27.0 统 计 软 件 分 析 ， 计 数 资 料 表 示

为 例 数 （百 分 比） [n（%） ]， 用 χ2 检 验 ， 当 理 论

频 数 <5 时 ， 采 用 校 正 χ2 检 验 ， 当 理 论 频 数 为 0 时

采用 Fisher 确切概率法；用 Kolmogorov-Smirnov 检验

计量资料是否符合正态分布，P>0.05 时符合正态分

布 ， 以 均 数 ± 标 准 差 （x̄ ± s） 表 示 ， 用 独 立 样

本 t 检 验 ； 不 符 合 时 以 中 位 数 （四 分 位 间 距）

[M （IQR） ] 表 示 ， 用 Mann-Whitney U 检 验 。 采 用

Kaplan-Meier 法绘制两组 PFS 曲线及 OS 曲线，组间

生存曲线比较采用 Log-rank 检验。以 P<0.05 为差异

有 统 计 学 意 义 。 分 析 集 与 缺 失 数 据 处 理 ： 主 要 终

点 （1 年 复 发 率 、 PFS 及 OS） 遵 循 意 向 性 分 析

（intention-to-treat， ITT） 原 则 ， 将 全 部 随 机 入 组 的

122 例 （常规组、联合组各 61 例） 均纳入原分配组

分析；10 例失访者的缺失结局采用多重插补法填

补 （以 性 别 、 年 龄 、 肿 瘤 直 径 、 肝 功 能 分 级 、 术

前 CA19-9 及组别为预测变量，插补 5 次并按 Rubin 法

则合并），并分别以“无事件”及“事件发生”结

转 进 行 极 端 情 况 敏 感 性 分 析 。 时 间 至 事 件 终 点 采

用 Kaplan-Meier 法 ， 失 访 者 于 末 次 随 访 日 期 删 失 。

术 中 及 术 后 近 期 指 标 两 组 均 完 整 获 得 （失 访 均 发

生 于 术 后 随 访 阶 段）， 以 符 合 方 案 集 （per-protocol 

set，PPS，n=112） 作支持性分析。

2     结　果 

2.1 基线资料　

随访期间常规组和联合组各有 5 例患者失访，

失访率均为 8.20%，最终各 56 例患者完成随访并纳

入 PPS 分析。ITT 集包括全部 122 例随机入组患者，

两 组 各 61 例 ； PPS 集 包 括 112 例 完 成 随 访 患 者 ，

两 组 各 56 例 。 PPS 分 析 显 示 ， 两 组 患 者 性 别 、 年

龄、BMI、合并黄疸、肝硬化、肿瘤位置、肿瘤直

径、肝功能 Child-Pugh 分级及术前 CEA、CA19-9 水

平等基线资料比较，差异均无统计学意义 （均 P>

0.05），具有可比性 （表 1）。

2.2 术中指标比较　

联 合 组 肝 门 阻 断 时 间 和 术 中 出 血 量 均 少 于 常

规 组 ， 术 中 输 血 率 亦 低 于 常 规 组 ， 差 异 均 有 统 计

学意义 （均 P<0.05）；两组手术时间及中转开腹率

比 较 ， 差 异 均 无 统 计 学 意 义 （均 P>0.05）。 与 常

规 组 相 比 ， 联 合 组 解 剖 性 肝 切 除 符 合 率 、 淋 巴 结

清扫达标率及 R0 切除率均较高，淋巴结清扫总数

及 阳 性 淋 巴 结 数 均 较 多 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义

（均 P<0.05）。此外，联合组额外检出 8 例卫星灶，

常 规 组 未 检 出 ， 组 间 差 异 有 统 计 学 意 义 （P=

0.010）（表 2）。

表1　两组基线资料比较

Table 1　Comparison of baseline characteristics between the two groups

资料

性别[n（%）]
男

女

年龄（岁）

BMI（kg/m2，x̄ ± s）
合并黄疸[n（%）]
肝硬化[n（%）]
肿瘤位置[n（%）]

左肝

右肝

肿瘤直径（cm，x̄ ± s）
肝功能 Child-Pugh 分级[n（%）]

A
B

术前 CEA（ng/mL，x̄ ± s）
术前 CA19-9（U/mL，x̄ ± s）

常规组（n=56）

31（55.36）
25（44.64）

58.32±9.45
24.11±3.85
11（19.64）
17（30.36）

24（42.86）
32（57.14）
3.85±1.42

43（76.79）
13（23.21）
5.32±1.15

85.64±21.32

联合组（n=56）

34（60.71）
22（39.29）

59.14±8.76
23.95±3.42

8（14.29）
14（25.00）

26（46.43）
30（53.57）
3.92±1.35

47（83.93）
9（16.07）

5.68±1.61
90.02±18.54

χ2/t

0.330
0.476
0.233
0.570
0.401

0.145
0.267

0.905
1.362
1.160

P

0.566
0.635
0.817
0.450
0.526

0.704
0.790

0.341
0.176
0.249
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2.3 术后近期恢复指标　

联 合 组 引 流 管 拔 除 时 间 和 住 院 时 间 均 短 于 常

规 组 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （均 P<0.001）。 术 后

3 d，联合组 ALT、AST 及 TBIL 水平均低于常规组，

差异均有统计学意义 （均 P<0.001）（表 3）。

2.4 术后并发症　

两 组 术 后 胆 汁 漏 、 肝 衰 竭 及 腹 腔 感 染 发 生 率

比较，差异均无统计学意义 （均 P>0.05）。常规组

总 体 并 发 症 发 生 率 为 19.64% （11/56）， 联 合 组 为

5.36% （3/56），联合组低于常规组，差异有统计学

意义 （χ2=5.224，P=0.022）（表 4）。

2.5 术后1年肿瘤复发及转移情况　

PPS 分析显示，联合组 1 年区域淋巴结复发率

低 于 常 规 组 [3.57% （2/56）  vs. 14.29% （8/56）， P=

0.047]； 两 组 1 年 肝 内 复 发 率 和 远 处 转 移 率 比 较 ，

差异均无统计学意义 （均 P>0.05）（表 5）。为评价

失访对研究结果的影响，进一步按照 ITT 原则对全

部 122 例 随 机 入 组 患 者 进 行 分 析 。 ITT 分 析 显 示 ，

联 合 组 1 年 区 域 淋 巴 结 复 发 率 仍 低 于 常 规 组

[4.92% （3/61）  vs. 16.39% （10/61）， P=0.039]， 而

两组 1 年肝内复发率及远处转移率比较，差异均无

统计学意义 （均 P>0.05），与 PPS 分析结果总体一致

（表 6）。

表6　ITT 集两组术后 1 年肿瘤复发及远处转移情况比较

[n （%） ]

Table 6　Comparison of 1-year tumor recurrence and 

distant metastasis between the two groups in the 

ITT set [n (%)]

指标

肝内复发

区域淋巴结复发

远处转移

常规组

（n=61）
20（32.79）
10（16.39）

7（11.48）

联合组

（n=61）
11（18.03）
3（4.92）
4（6.56）

χ2

3.503
4.256
0.899

P

0.061
0.039
0.343

表2　两组术中指标比较

Table 2　Comparison of intraoperative variables between the two groups

指标

肝门阻断时间（min，x̄ ± s）
手术时间（min，x̄ ± s）
术中出血量（mL，x̄ ± s）
术中输血[n（%）]
中转开腹[n（%）]
解剖性肝切除[n（%）]
淋巴结清扫总数[枚，M（IQR）]
阳性淋巴结数[枚，M（IQR）]
淋巴结清扫达标[n（%）]
R0切除[n（%）]
额外检出卫星灶[n（%）]

常规组（n=56）
35.45±9.36

245.63±65.42
350.25±98.44
12（21.43）

6（10.71）
42（75.00）

7.00（5.00~10.00）
1.00（0~2.00）

38（67.86）
44（78.57）

0（0.00）

联合组（n=56）
28.62±7.45

265.32±70.15
200.15±72.41

4（7.14）
1（1.79）

54（96.43）
12.00（8.00~15.00）
2.00（1.00~3.00）

52（92.86）
53（94.64）
8（14.29）

t/χ2/Z
4.272
1.536
9.192
4.667
2.438

10.500
6.734
3.215

11.087
6.235
—

P

<0.001
0.127

<0.001
0.031
0.118
0.001

<0.001
<0.001

0.001
0.013
0.010

表3　两组术后近期恢复指标比较 （x̄ ± s）
Table 3　Comparison of short-term postoperative recovery 

parameters between the two groups (x̄ ± s)

指标

引流管拔除时间（d）
住院时间（d）
术后 3 d ALT（U/L）

术后 3 d AST（U/L）

术后 3 d TBIL（μmol/L）

常规组

（n=56）
5.62±2.14
9.52±3.45

258.63±65.42
220.45±63.36
32.65±8.24

联合组

（n=56）
3.85±1.62
6.85±2.35

185.26±43.35
165.32±45.41
24.18±7.52

t

4.935
4.787
6.996
5.292
5.682

P

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

表5　两组术后1年肿瘤复发及远处转移情况比较[n （%） ]

Table 5　Comparison of 1-year tumor recurrence and 

distant metastasis between the two groups [n (%)]

指标

肝内复发

区域淋巴结复发

远处转移

常规组

（n=56）
18（32.14）

8（14.29）
6（10.71）

联合组

（n=56）
10（17.86）
2（3.57）
4（7.14）

χ2

3.048
3.953
0.439

P

0.081
0.047
0.508

表 4　两组术后并发症比较[n （%） ]

Table 4　Comparison of postoperative complications 

between the two groups [n (%)]

并发症

胆汁漏

肝衰竭

腹腔感染

总发生率

常规组

（n=56）
5（8.93）
2（3.57）
4（7.14）

11（19.64）

联合组

（n=56）
2（3.57）
0（0.00）
1（1.79）
3（5.36）

χ2

0.610
—

0.837
5.224

P

0.435
0.476
0.360
0.022
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2.6 生存分析　

随 访 时 间 为 12~36 个 月 ， 中 位 随 访 时 间 为

28 个 月 。 PPS 分 析 显 示 ， 常 规 组 和 联 合 组 的 中 位

PFS 分 别 为 26 个 月 和 30 个 月 ， 联 合 组 PFS 长 于 常

规 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （P=0.037）； 两 组 中 位

OS 分别为 27 个月和 32 个月，生存曲线比较差异无

统计学意义 （P=0.215）（图 1）。进 一 步 按 照 ITT 原

则 进 行 生 存 分 析 ， 联 合 组 中 位 PFS 仍 为 30 个 月 ，

常 规 组 为 26 个 月 ， 两 组 PFS 曲 线 比 较 差 异 有 统 计

学意义 （P=0.033）；两组中位 OS 分别为 27 个月和

32 个 月 ， OS 曲 线 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义 （P=

0.204）。ITT 分析结果与 PPS 分析总体一致。

3     讨　论 

ICC 具有沿胆管周围神经丛及脉管间隙浸润性

生 长 、 早 期 易 发 区 域 淋 巴 结 转 移 及 肝 内 卫 星 灶 播

散 等 高 度 侵 袭 性 生 物 学 特 性 ， 加 之 肝 内 脉 管 系 统

构型复杂、变异率高，手术根治性难度高[11-12]。传

统 腹 腔 镜 受 限 于 二 维 视 野 难 以 精 准 界 定 肝 段 流 域

边 界 、 识 别 微 小 转 移 灶 及 变 异 脉 管 ， 易 致 切 缘 阳

性 、 脉 管 误 伤 或 淋 巴 结 廓 清 不 全 。 目 前 临 床 多 依

赖 术 者 经 验 与 术 中 腹 腔 镜 超 声 （laparoscopic 

ultrasound， LUS）， 但 LUS 对 直 径 <10 mm 的 微 小 病

灶 及 早 期 淋 巴 结 转 移 检 出 效 能 有 限 ， 且 缺 乏 客 观

的 脉 管 三 维 空 间 辅 助 ， 导 致 术 前 规 划 与 术 中 验 证

脱 节[13]。 因 此 ， 整 合 术 前 精 准 规 划 与 术 中 实 时 导

航的新型方案，对突破腹腔镜局限、提升 R0 切除率

与淋巴结清扫彻底性至关重要。

本 研 究 结 果 显 示 ， 与 常 规 组 相 比 ， 联 合 组 术

中出血量更少、肝门阻断时间更短、输血率更低，

且解剖性肝切除符合率与 R0 切除率更高，术后肝

功 能 损 伤 更 轻 ， 引 流 管 拔 除 及 住 院 时 间 缩 短 ， 并

发 症 发 生 率 更 低 。 传 统 腹 腔 镜 手 术 受 限 于 二 维 视

野 ， 肝 段 边 界 界 定 困 难 。 三 维 可 视 化 技 术 可 于 术

前基于门静脉流域精确划定肿瘤边界与离断平面，

确保剩余功能性肝体积[14-16]。术中 ICG 荧光导航则

通 过 正 染 或 反 染 ， 将 规 划 边 界 实 时 转 化 为 肝 表 面

荧 光 分 界 线 ， 引 导 精 准 离 断 ， 避 免 切 缘 不 足 或 过

多切除正常肝组织[17-19]。此外，荧光导航对微小卫

星灶的额外检出进一步提升了 R0 切除率。精准的

解剖与实时导航缩短了无效操作与肝门阻断时间，

降低出血与输血需求，并最大程度保护残肝功能，

从而加快术后康复并减少并发症。

本 研 究 还 发 现 ， 联 合 组 淋 巴 结 清 扫 总 数 及 阳

性 淋 巴 结 数 均 多 于 常 规 组 ， 淋 巴 结 清 扫 达 标 率 更

高，且 PFS 显著高于常规组，区域淋巴结复发率显

著低于常规组。ICC 具有早期易发生区域淋巴结转

移 的 生 物 学 特 性 ， 规 范 的 区 域 淋 巴 结 清 扫 是 决 定

患 者 预 后 的 关 键[20]。 然 而 腹 腔 镜 手 术 缺 乏 触 觉 反

馈 ， 肝 门 及 胰 头 后 等 区 域 位 置 深 在 、 解 剖 复 杂 ，

二维视野下极易发生清扫不全。联合组利用 ICG 的

淋 巴 趋 向 性 ， 经 局 部 注 射 后 在 荧 光 模 式 下 清 晰 显

影 淋 巴 管 引 流 路 径 及 微 小 淋 巴 结 ， 弥 补 了 腔 镜 下

视 觉 与 触 觉 的 双 重 局 限 ， 实 现 了 目 标 淋 巴 结 的 靶

向示踪与清扫[21-22]。如吕陈彬等[23] 研究认为，ICG

荧 光 导 航 可 显 著 提 高 腹 腔 镜 胃 癌 根 治 术 中 淋 巴 结

的 检 出 率 ， 尤 其 是 微 小 淋 巴 结 的 识 别 能 力 。 朱 恒

立等[24]基于倾向性评分匹配纳入 334 例复杂部位肝

癌 行 腹 腔 镜 解 剖 性 肝 切 除 的 患 者 ， 结 果 显 示 三 维

可视化联合 ICG 荧光染色组较传统腹腔镜组术中出
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图1　两组患者的生存曲线  A：PFS；B：OS
Figure 1　Survival curves  A: PFS; B: OS
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血 量 更 少 、 肝 门 阻 断 时 间 更 短 、 R0 切 除 率 更 高 、

术后并发症发生率更低 （均 P<0.05），与本研究所

得 结 论 高 度 一 致 。 胡 伟 建 等[25] 亦 报 道 ， 三 维 可 视

化联合 ICG 荧光实时导航可显著提高腹腔镜右肝精

准 解 剖 性 肝 切 除 的 切 肝 准 确 度 与 安 全 性 ， 本 组 联

合 组 结 果 与 上 述 文 献 报 道 水 平 相 当 ， 进 一 步 印 证

该联合技术在 ICC 肝切除中的价值。此外，ICG 荧

光 导 航 结 合 三 维 模 型 对 肿 大 淋 巴 结 及 危 险 区 域 的

术 前 预 警 ， 确 保 骨 骼 化 清 扫 的 安 全 与 彻 底[26]。 更

彻 底 的 淋 巴 结 清 扫 可 提 高 阳 性 检 出 率 ， 消 除 微 小

残 留 灶 ， 进 而 降 低 区 域 淋 巴 结 复 发 率 并 改 善 近 期

PFS。

从 卫 生 经 济 学 角 度 看 ， 联 合 技 术 存 在 一 定 增

量成本 （ICG 试剂费、术前三维重建软件费、荧光

腹 腔 镜 设 备 折 旧）， 但 本 研 究 联 合 组 输 血 率 更 低

（7.14% vs. 21.43%）、总并发症发生率更低 （5.36% vs. 

19.64%）、住院时间缩短约 2.67 d，可直接对冲新增

支 出 ； 更 高 的 R0 切 除 率 与 更 低 的 1 年 区 域 淋 巴 结

复 发 率 亦 可 减 少 复 发 后 二 次 手 术 及 靶 向 治 疗 等 高

额 后 续 费 用 。Ⅲ期 随 机 对 照 试 验 的 成 本 效 用 分

析[27]显示，ICG 荧光引导腹腔镜淋巴结清扫的增量

成 本 效 果 比 （ICER） 仅 886.30 美 元/质 量 调 整 生 命

年 （QALY），具有成本效益的概率达 99.3%；国内

结直肠癌根治术研究[28]亦证实，ICG 荧光组住院总

费 用 反 而 低 于 常 规 组 。 故 本 联 合 技 术 具 有 良 好 的

成 本 效 益 前 景 ， 但 其 卫 生 经 济 学 价 值 尚 需 正 式 的

药 物 经 济 学 研 究 量 化 验 证 。 尽 管 联 合 技 术 可 能 增

加 ICG 使用、三维重建及荧光设备相关成本，但其

可 能 通 过 减 少 术 中 出 血 、 降 低 并 发 症 发 生 率 及 缩

短 住 院 时 间 ， 降 低 部 分 围 术 期 资 源 消 耗 。 本 研 究

未 收 集 完 整 卫 生 经 济 学 指 标 ， 因 此 其 成 本 效 益 仍

有待进一步研究评价。

综上所述，ICG 荧光导航联合三维可视化技术

应 用 于 腹 腔 镜 ICC 解 剖 性 肝 切 除 及 区 域 淋 巴 结 清

扫，可降低术中出血量和肝门阻断时间，提高 R0

切 除 率 与 淋 巴 结 清 扫 彻 底 性 ， 减 轻 术 后 肝 功 能 损

伤 ， 缩 短 住 院 时 间 并 减 少 并 发 症 的 发 生 ， 同 时 改

善近期 PFS 并降低区域淋巴结复发率。本研究尚存

在 一 些 局 限 性 。 其 一 ， 样 本 量 有 限 ， 部 分 次 要 终

点虽显示联合组有更优趋势，但未达统计学差异，

不 能 排 除 检 验 效 能 不 足 的 可 能 ； 受 样 本 量 所 限 ，

亦难以按肿瘤位置、肝功能分级等进行亚组分析，

效 应 量 估 计 的 置 信 区 间 较 宽 ， 结 论 外 推 需 谨 慎 。

其 二 ， 本 研 究 为 单 中 心 试 验 ， 虽 采 用 了 规 范 的 随

机 与 盲 法 设 计 ， 但 病 例 来 源 、 术 者 经 验 及 设 备 平

台 相 对 集 中 ， 结 果 推 广 至 不 同 层 级 医 院 或 其 他 成

像平台时仍需验证。其三，ICG 荧光导航本身存在

固 有 局 限 ： 炎 性 增 生 淋 巴 结 同 样 可 摄 取 ICG 而 显

影 ， 易 造 成 假 阳 性 ； 近 红 外 光 穿 透 深 度 有 限 （约

2~10 mm），深部或被脂肪包裹的淋巴结显影困难；

而 完 全 被 肿 瘤 替 代 的 淋 巴 结 因 淋 巴 引 流 结 构 破 坏

反 而 不 显 影 。 因 此 术 中 不 应 单 纯 依 赖 荧 光 信 号 ，

仍 需 结 合 白 光 视 野 、 术 中 超 声 及 解 剖 层 次 综 合 判

断。其四，总体失访率为 8.20%，在极端不利结转

假 设 下 主 要 终 点 的 组 间 差 异 有 所 缩 小 ， 提 示 缺 失

数 据 对 统 计 效 能 仍 有 一 定 影 响 。 此 外 ， 本 研 究 未

纳 入 住 院 费 用 等 卫 生 经 济 学 指 标 ， 也 未 单 独 设 置

两 种 技 术 的 单 用 干 预 组 ， 故 无 法 区 分 三 维 可 视 化

与 ICG 导航各自的贡献及两者的交互作用。目前仅

能证明联合方案的整体优势。已有研究[29-30]提示单

纯三维可视化可改善术前规划精度、单纯 ICG 荧光

导 航 可 提 高 术 中 淋 巴 结 检 出 率 ， 二 者 可 能 分 别 通

过 术 前 精 准 规 划 与 术 中 实 时 示 踪 产 生 协 同 效 应 。

后 续 研 究 可 从 以 下 方 面 展 开 ： 开 展 多 中 心 、 大 样

本 随 机 对 照 试 验 ， 在 不 同 层 级 医 疗 中 心 和 设 备 平

台 下 验 证 该 联 合 技 术 的 可 重 复 性 ， 并 通 过 预 设 亚

组 分 析 识 别 获 益 最 大 的 人 群 ； 采 用 析 因 设 计 纳 入

三维可视化、ICG 导航单用及联合各组，以量化两

种 技 术 的 独 立 效 应 与 交 互 作 用 ； 探 索 新 技 术 如 多

光 谱 荧 光 融 合 ， 改 善 组 织 穿 透 深 度 与 淋 巴 结 鉴 别

的特异性；将住院费用、ICER、QALY 等纳入观察

指标，开展正式的成本-效果分析；并借助电子化

随 访 平 台 降 低 失 访 率 、 优 化 缺 失 数 据 处 理 ， 为 该

联合技术在 ICC 微创治疗中的规范化推广提供更高

级别的循证依据。
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