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　　摘要：原发性胆囊癌是最常见的胆道系统恶性肿瘤，根治性切除机会少，预后很差。近年的研究结果
表明辅助性化学治疗和放射治疗能改善患者的预后。笔者综述了胆囊癌化学治疗及放射治疗的研究进展。
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　　原发性胆囊癌是恶性程度极高的

胆道系统 肿 瘤。胆 囊 癌 早 期 诊 断 困

难，大多数患者就诊时已属晚期，失去

根治性切除的机会［１］。但对该病进行

化学治疗和放射治疗可能改善患者的

预后。现将有关文献综述如下。

１　胆囊癌的化学治疗

目前尚无公认的能有效控制胆囊

癌的化疗方案，也未进行广泛深入的

研究。Ｔｏｄｏｒｏｋｉ［２］总 结 的 资 料 显 示 胆

囊癌全身化疗总的缓解率为 １１．９％，

联 合 化 疗 的 缓 解 率 为 ８．７％ ～

１７．９％。就单一化疗药物而言，丝裂

霉素的缓解率为 １０％，５－氟尿嘧啶

（５ＦＵ）为 １１％［３］。以 ５ＦＵ为基础

的化疗方案文献较多，但研究结果各

不相同。有报道［３］称 ５ＦＵ加环己亚

硝脲联合化疗的缓解率只有 ５％，而

以 ５ＦＵ为基础的联合化疗 ＦＡＭ（５

ＦＵ、阿霉素和丝裂霉素Ｃ）的缓解率

可达 ３１％。也有人［４～６］认为 ５ＦＵ及

ＦＡＭ，ＦＥＭ（５ＦＵ、表阿霉素和甲氨蝶

呤），ＦＬＣ（５ＦＵ，四氢叶酸和 环 磷 酰

胺）对胆囊癌的治疗无明显效果。其

他联合化疗方案如 ５ＦＵ加丝裂霉素，
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５ＦＵ加丝裂霉素加四氢叶酸，５ＦＵ加

顺铂，５ＦＵ加紫杉醇，经动脉注射 ５

ＦＵ加丝裂霉素等，缓解率为 １０％ ～

３８％［３，７］。Ｐａｔｔ等［８］应用 ５ＦＵ和人重

组干扰素 α２ｂ（ＩＦＮα２ｂ）对 ３５例胆

道肿瘤（其中胆囊癌 １０例）进行化疗，

剂量为５ＦＵ７５０ｍｇ／ｍ２，连用５ｄ；同时

在治疗的第 １，３，５天给予 ＩＦＮα２ｂ５

ｍＵ／ｍ２，每 １４天为 １个周期；其部分

缓解率为 ３４％，平均生存时间为 １２个

月，但胆囊癌的缓解率仅为 ２５％，而且

绝大多数是部分缓解。Ｄｕｃｒｅｕｘ等［９］应

用 ５ＦＵ和顺铂治疗 ２５例进展期胆道

肿瘤，总的缓解率为 ２４％，平均生存时

间为 １０个月。ＳａｎｚＡｌｔａｍｉｒａ等［１０］报道

５ＦＵ，四氢叶酸和卡铂联合应用对进

展期胆囊癌无效。Ｇｅｂｂｉａ等［１１］应用 ５

ＦＵ６００ｍｇ／ｍ２，四氢叶酸 １００ｍｇ／ｍ２，

口服羟基脲，每周 １次，治疗 ３０例晚

期胆 囊 癌 患 者 结 果 部 分 缓 解 率 为

３０％，病情稳定者为 ２７％，而平均存

活时间只有 ８个月。Ｃｈｅｎ等［１２］每周 １

次大剂量 ５ＦＵ（２６００ｍｇ／ｍ２）加四氢

叶酸 １５０ｍｇ，结果部分缓解率为 ３３％，

平均存活时间为 ７个月。Ｍａｌｉｋ等［１３］

对 ３０例 ＩＶ期胆囊癌病例给予 ５ＦＵ

４２５ｍｇ／ｍ２加四氢叶酸 ２０ｍｇ／ｍ２，连

用 ５ｄ，缓解率只有 ７％，平均存活时间

为 １４．８个月。文献报道爱连替康（ｉｒｉ

ｎｏｔｅｃａｎ，ＣＰＴ１１）、链 黑 霉 素、甲 基 氮

芥、氨吖啶和紫杉醇对胆道肿瘤无明

显作用［１４，１５］。健泽（ｇｅｍｃｉｔａｂｉｎｅ）是新

出现的抗肿瘤药物之一，属核苷类似

物，毒性作用小，对多种实体肿瘤均有

作用。研究报告［４］显示胆道肿瘤单用

健泽缓解率为 ６０％，总的生存期为６．３

～１６．０个 月，而 且 只 有 极 少 数 （≤
５％）有轻、中度骨髓抑制副作用。该

药的出现为胆囊癌的化疗带来希望。

研究显示［１６，１７］部分对 ５ＦＵ耐药的胆

囊癌 患 者 应 用 健 泽 治 疗 仍 然 有 效。

Ｇａｌｌａｒｄｏ等［３］用健泽治疗 ２６例晚期胆

囊癌，剂量为 １０００ｍｇ／ｍ２，每周 １次，

连用 ３周，然后休息 １周，平均接受４．２

周期（１～１０周期）的治疗；随访 ２５

例，结果缓解率为 ３６％，平均生存时间

为 ３０周，１年生存率为 ３３％。表明健

泽对 晚 期 胆 囊 癌 具 有 治 疗 作 用。研

究［１８，１９］发现 ５ＦＵ或顺铂联合健泽具

有协同作用，而毒性作用无叠加；据此

认为二者联合应用有望取得 良 好 效

果。Ｍａｌｉｋ等［２０］观察了单用健泽及健

泽联合顺铂对胆囊癌的治疗效果。１１

例未行任何化疗的 ＩＶ期胆囊癌患者中

有 ８例在治疗的第 １，８天分别给予健

泽 １ｇ／ｍ２，并在治疗的第 １天加顺铂

７０ｍｇ／ｍ２，另 ３例单用健泽，每 ２１天

为 １个治疗周期。结果联合化疗者总

的缓解率为 ６４％（７／１１），其中有 １例

为完全缓解，平均生存时间为 ４２周。

这是目前胆囊癌化疗效果最 好 的 报

道。但由于例数较少，还有待大范围

研究。

２　胆囊癌的放射治疗

胆囊癌的放疗研究结果报告不一，

大 多 数 报 告 的 病 例 较 少。 Ｄｏｎｏｈｕｅ

等［２１］提示辅助性放疗可延长 ＩＶ期患
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者的 生 存 期，累 计 ５年 生 存 率 上 升

（７．６％ ：２．３％）。胆囊癌的放疗包括

外照射（ＥＲＴ）、术中放疗（ＩＯＲＴ）和近

距放疗（ｂｒａｃｈｙｔｈｅｒａｐｙ）。

２．１　外照射

外照射是胆囊癌放疗中最常用的

方法。常在术后 １３～３９ｄ进行。仪器

包括钴 ６０，４５兆电子回旋加速器，直

线加速器和光子治疗。照射范围为肿

瘤周围 ２～３ｃｍ的区域，包括胆囊床、

肝门至十二指肠乳头胆管、肝十二指

肠乳韧带、胰腺后、腹腔干和肠系膜上

动脉周围淋巴结。常用总剂量为 ４０～

５０Ｇｙ，２０～２５次，每周 ５次。

２．１．１　辅助性放疗　与单纯手术治

疗相比，辅助性放疗可延长胆囊癌患

者的存活期［２２，２３～２５］。Ｈｏｕｒｙ等［２５］报告

显示辅助性放疗患者存活时间可达 ２３

～６３个月，而单纯手术者为 １０～２９个

月；对某些术后无肉眼或镜下残留的

ＩＶ，Ｖ期辅助性放疗可延长生存时间。

该组中 １２例 ＩＶ，Ｖ期中有 ４例在治疗

后 ５，１７，２２，２７个月仍然存活，而其他

８例的平均存活时间为 １６个月（５．５

～４８个 月）。Ｔｏｄｏｒｏｋｉ等［２２］对 ３２例

ｐＴ４患者行术后放疗，５年生存率为

１４％，平均生存时间为 ３９６ｄ；而 ２５例

单纯手术患者 ５年生存率为 ６％，平均

生存时间为 １９４ｄ。３１例镜下残留者

放疗后 ５年生存率为 １９％，平均生存

时间为 ４６３ｄ。另一组研究［２４］显示对

８５例 ＩＶ期胆囊癌行扩大切除，其中有

４７例行辅助放疗。结果辅助放疗组 ５

年生存率为 ８．９％，而单纯手术组为

２．９％；辅助放疗组局部控制率（ｌｏｃａｌ

ｃｏｎｔｒｏｌｒａｔｅ）为 ５９．１％，单纯手术组为

３６．１％。术后镜下残留者放疗后 ５年

生存 率 为 １７．２％，平 均 生 存 时 间 为

４６３ｄ。

２．１．２　姑息性手术后放疗　有人［８］

认为姑息性放疗无效。但 Ｈｏｕｒｙ等［２５］

总结的资料表明，姑息性放疗对延长

生存期有一定作用。姑息性手术（未

作肿瘤切除）患者存活时间为 １．５～

２．０个月，而姑息性术后放疗平均存活

期为 ４个月（１～２０个月）；肿瘤部分

切除术后患者生存时间不超过 ６个

月，而术后放疗平均生存期为 ８个月

（１～１５个月）。部分患者症状如腹

痛、瘙 痒 等 减 轻，且 无 明 显 副 作 用。

Ｄｏｎｏｈｕｅ等［２１］的统计资料显示，未行根

治性切除的 ＩＩＩ，ＩＶ期病例累计 ５年生

存率分别为 ７．９％和 ２．４％。Ｔｏｄｏｒｏｋｉ

等［２６］收集的资料显示，肿瘤部分切除

术加放疗可延长患者的生存期（９．３

个 月 ：６．３个 月），但 他 本 人 的 资

料［２４］显示，胆囊癌部分切除术后放疗

不能延长生存期。

２．２　术中放疗

由于外照射治疗剂量有所限制，

Ｔｏｄｏｒｏｋｉ等［２７］于 １９８０年首次报道对 ６

例患者行术中放疗。Ｈｏｕｒｙ等［２５］总结

了 １９８８～１９９４年发表的文献资料，共

２９例晚期胆囊癌患者接受术中放疗，

存活时间 １～３０个月不等，肿瘤切除

合并术中放疗生存时间比姑息性手术

加术中放疗更长。Ｔｏｄｏｒｏｋｉ等［２４］对 ８５

例 ＩＶ期者行扩大切除术（包括肝叶切

除和肝脏胰腺十二指肠切除术），１２

例术后无残留（ｔｕｍｏｒｒｅｓｉｄｕｅ，ＲＴ０），４７

例镜 下 残 留 （ＲＴ１），２６例 肉 眼 残 留

（ＲＴ２）。所 有 患 者 中 有 ９例 加 外 照

射，１例行近距放疗，３７例行术中放疗

（平均剂量 ２１Ｇｙ）。术中放疗的 ３７例

这中有 ９例再加外照射。结果辅助性

放疗组局部控制率比单纯手术组明显

升高（５９．１％∶３６．１％），总的 ５年生

存率明显增加（８．９％∶２．９％）。辅助

性放疗对镜下残留（ＲＴ１）组效果最好

（５年生存率为 １７．２％，而单纯手术组

为 ０），对无残留组（ＲＴ０）和肉眼残留

组（ＲＴ２）无明显效果。

２．３　近距放疗

近距放疗是术中留置或经术后穿

刺放置的引流管将放射源（如铱、铯、

镭）放置在肿瘤残留部位（如胆囊床

等），用剂量为 １０～２５Ｇｙ射线照射０．５

～１．０ｃｍ区域。Ｈｏｕｒｙ等［２５］总结了文

献报道的 １１例患者的治疗结果，存活

期为 ５～２２个月。他认为放疗对姑息

性切除的胆囊癌有一定作用；绝大多

数镜下残留的胆囊癌患者经辅助性放

疗后生存期明显延长。术中可在肿瘤

残留区或胆囊床给予增强剂量放疗或

近距放疗（１５Ｇｙ），术后必须再加用 ４５

～５０Ｇｙ外照射。

Ｓａｓｓｏｎ等［２８］报道手术加辅助化疗

和放疗治疗 １０例 ＩＩＩ，ＩＶ期及复发的胆

囊癌患者取得良好效果，４例无瘤存活

期分别为 ７３，４９，３３和 ８个月。该作

者认为综合应用 ３种治疗方法可延长

部分患者的生存期。Ｋｒｅｓｌ等［２９］对 ２１

例胆囊癌患者（Ｉ期 １例，ＩＩＩ～ＩＶ期 ２０

例）行手术加辅助化疗和放疗。１２例

无残留病灶，５例镜下残留，４例部分

切 除。 术 后 用 ５ＦＵ 化 疗 （４００ ～

５００ｍｇ／ｍ２）同时进行放疗（平均剂量

５４Ｇｙ，每次 １．８～２．０Ｇｙ），结果该组 ５

年生存率为 ３３％；Ｉ～ＩＩＩ期 ５年生存率

为 ６５％，ＩＶ期为 ０；无残留病灶组 ５年

生存率为 ６４％，而有残留者为 ０。无

残留病灶、镜下残留和部分切除的病

例平均生存时间分别为 ０．６，１．４和

５．１年；５年局部病灶控制率为 ７３％。

无残留病灶、镜下残留和部分切除的

患者 ２年 局 部 病 灶 控 制 率 分 别 为

８８％，８０％，０。６例接受超过 ５４Ｇｙ外

照射（无残留病灶 ２例、镜下残留 ３例

和部分切除 １例）治疗的病例 ５年局

部病灶控制率为 １００％，而 １５例剂量

未超过５４Ｇｙ外照射者（无残留病灶１０

例、镜下残留 ２例和部分切除 ３例）治

疗 ５年局部病灶控制率为 ６５％。该作

者认为根治性切除加辅助性放化疗能

明显提高晚期胆囊癌患者的生存率，

改善预后。
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２１７９－２１８４．

［２８］ ＳａｓｓｏｎＡＲ，ＨｏｆｆｍａｎＪＰ，ＲｏｓｓＥ，ｅｔ

ａｌ．Ｔｒｉｍｏｄａｌｉｔｙｔｈｅｒａｐｙｆｏｒａｄｖａｎｃｅｄ

ｇａｌｌｂｌａｄｄｅｒｃａｎｃｅｒ［Ｊ］． Ａｍ Ｓｕｒｇ，

２００１，６７（３）：２７７－２８３．

［２９］ＫｒｅｓｌＪＪ，ＳｃｈｉｌｄＳＥ，ＨｅｎｎｉｎｇＧＴ，ｅｔ

ａｌ．Ａｄｊｕｖａｎｔｅｘｔｅｒｎａｌｂｅａｍ ｒａｄｉａｔｉｏｎ

ｔｈｅｒａｐｙｗｉｔｈｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｉｎ

ｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｇａｌｌｂｌａｄｄｅｒｃａｒｃｉｎｏ

ｍａ［Ｊ］．ＩｎｔＪＲａｄｉａｔＯｎｃｏｌＢｉｏｌＰｈｙｓ，

２００２，５２（１）：１６７－１７５．

９５




