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摘   要 目的：系统评价联合血管切除（VR）在肝门部胆管癌（HCCA）手术治疗中的作用。

方法：系统检索国内外多个文献数据库，收集手术联合 VR 对比未联合 VR 治疗 HCCA 的文献，评估

联合 VR 的安全性及疗效，并根据联合切除血管的类型分亚组分析。

结果：共纳入 27 篇文献，总计 3 218 例 HCCA 患者，其中联合 VR 治疗 888 例（联合 VR 组），未联

合 VR 治疗 2 330 例（对照组）。Meta 分析的总体结果显示，与对照组比较，联合 VR 组安全性方面

降 低（ 病 死 率：OR=2.83，95% CI=1.80~4.44； 术 后 并 发 症：OR=2.48，95% CI=1.44~4.28） 且 疗 效

不 佳（1、3、5 年 生 存 率：OR=0.60，95% CI=0.49~0.73、OR=0.57，95% CI=0.47~0.69、OR=0.61，

95% CI=0.41~0.91）（均 P<0.05）。在门静脉切除亚组中，虽然术后并发症发生率较对照组高（P<0.05），

但在其他有效性及安全性指标方面与对照组之间无统计学差异（均 P>0.05）；在肝动脉切除亚组中，

所有的合并效应与总体的分析结果一致（均 P<0.05）。

结论：对于仅有门静脉被侵犯的 HCCA 患者，手术联合 VR 是可行的，然而，一旦有肝动脉受累，则

联合 VR 治疗需慎重施行。
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Abstract Objective: To systematically evaluate the effect of combined vascular resection (VR) in surgical treatment of hilar 
cholangiocarcinoma (HCCA).
Methods: The literature of studies comparing surgical treatment of HCCA in combination with VR versus 
that without VR was collected by searching several national and international databases. The safety and efficacy 
of combined VR were evaluated, and the subgroups analysis was also performed according to the types of the 
simultaneously resected blood vessel.
Results: Twenty seven studies with a total of 3 218 HCCA patients were included, of whom 888 cases underwent 
combined VR treatment (VR combination group), and 2 330 cases had no combined VR treatment (control 
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肝门部胆管癌（hilar  cho lang iocarc inoma，

HCCA），即Klatskin瘤，是胆管癌中最常见的类

型 ， 约 占 原 发 性 肝 胆 系 统 肿 瘤 的 1 0 % ， 其 预 后 较

差 [1-2]。目前，手术切除是治疗HCCA最有效的方

式 [ 3 ]， 但 常 常 因 肿 瘤 累 及 肝 门 部 血 管 导 致 手 术 不

可 切 除 [ 4 - 5 ]。 一 些 研 究 结 果 已 经 证 实 阴 性 手 术 切

缘 是 患 者 重 要 的 预 后 因 素 [ 6 - 1 0 ]。 为 了 提 高 肿 瘤 的

根治性切除率，手术联合门静脉切除（portal vein 

resec t ion，PVR）和（或）肝动脉切除（hepat ic 

artery resection，HAR）被选择性应用于一些HCCA

患 者 [ 1 1 - 1 2 ] 。 但 对 于 血 管 受 累 时 行 联 合 血 管 切 除

（vascular resection，VR）治疗HCCA的手术安全

性和疗效仍存在较大争议。为此，本研究旨在采用

Meta分析的方法对国内外研究结果进行系统评价，

以期更好的阐述联合VR在治疗HCCA中的可行性。

1　资料与方法

1.1  检索策略

检 索 P u b M e d 、 E M B A S E 、 T h e  C o c h r a n e 

L i b r a r y 、 中 国 知 网 （ C N K I ） 和 万 方 等 中 英 文 数

据 库 中 有 关 手 术 联 合 V R 与 未 联 合 V R 治 疗 H C C A

效 果 的 回 顾 性 研 究 或 病 例 对 照 研 究 。 检 索 时 间

从 各 数 据 库 建 库 至 2 0 1 5 年 1 1 月 。 检 索 语 种 为 英

文 和 中 文 。 中 文 检 索 词 为 ： “ 肝 门 部 胆 管 癌 ； 

K l a t s k i n 瘤 ； 近 端 胆 管 癌 ” 和 “ 血 管 切 除 ； 门 静

脉切除；肝动脉切除”。英文检索词为：“Hilar 

Cholangiocarcinoma； Klatskin Tumour；Proximal 

B i l e  Duc t  Cance r” 和“Vascu l a r  Resec t i on； 

P o r t a l  V e i n  R e s e c t i o n ；  H e p a t i c  A r t e r y 

Resec t ion”，并通过搜索结果的参考文献进一步

查找所需文献，以防漏检。

1.2  纳入及排除标准

1.2.1  纳入标准　⑴ 研究类型：分为手术联合 VR

组 和 对 照 组 对 治 疗 HCCA 所 做 的 回 顾 性 研 究 或 病

例对照研究；⑵ 研究对象：经病理证实是 HCCA

的患者；⑶ 干预措施：手术联合 VR，对照组手术

未联合 VR；⑷ 所有研究必须提供以下至少 1 项研

究终点指标：安全性指标（术后并发症和病死率）、

有效性指标（1、3、5 年生存率）。

1.2.2  排除标准　⑴ 研究中没有比较手术联合 VR

与未联合 VR 疗效的文献；⑵ 文献中病例包含非

原 发 性 HCCA 患 者； ⑶ 比 较 的 组 中 病 例 <5 例 的

文献；⑷ 无法提取足够数据的文献；⑸ 文献来源

为综述和会议报告。

1.3  数据提取与文献质量评价

首先，由2位研究者独立阅读所获文献题目和

摘 要 进 行 筛 选 纳 入 ， 难 以 判 断 时 通 过 阅 读 全 文 信

息 筛 查 以 确 定 是 否 真 正 符 合 纳 入 标 准 ， 而 后 对 纳

入 文 献 及 所 提 数 据 交 叉 核 对 ， 确 保 一 致 。 对 有 分

歧的试验，由第3位研究者决定其是否纳入或通过

咨询专家解决。质量评价采用Newcas t l e - Ot t awa 

S c a l e （ N O S ） 评 价 表 的 4 个 方 面 进 行 评 分 [ 1 3 ]， 包

括 对 象 的 选 择 、 组 间 可 比 性 、 暴 露 因 素 和 研 究 结

果，共9分。1~3分表示质量较低，4~6分表示质量

中等，而超过7分记为高质量研究。

1.4  统计学处理

采 用 C o c h r a n e 协 作 网 推 荐 的 S t a t a  1 2 . 0 进 行

M e t a 分 析 。 计 数 资 料 采 用 比 值 比 （ o d d s  r a t i o ，

O R ）及其95%可信区间（con f idence  i n t e r va l，

C I ） 对 合 并 效 应 量 进 行 统 计 分 析 ， 检 验 水 准

α = 0 . 0 5 。 各 研 究 间 的 异 质 性 采 用 χ 2 检 验 ， 若

P > 0 . 1 ， I 2≤ 5 0 % 时 ， 则 纳 入 研 究 间 异 质 性 小 ，

采 用 固 定 效 应 模 型 （ f i x e d  e f f e c t s  m o d e l ） 进 行

group). The results of Meta-analysis for overall group showed that the safety profile was unfavorable (mortality: 
OR=2.83, 95% CI=1.80–4.44; postoperative complications: OR=2.48, 95% CI=1.44–4.28) and the efficacy was 
less favorable (1-, 3- and 5-year overall survival: OR=0.60, 95% CI=0.49–0.73; OR=0.57, 95% CI=0.47–0.69; 
OR=0.61, 95% CI=0.41–0.91) in VR combination group compared with control group (all P<0.05). In portal vein 
resection subgroup compared with control group, although the incidence of complications was increased (P<0.05), 
no difference was found in other variables (all P>0.05); in hepatic artery resection subgroup, all the pooled results 
were consistent with the overall findings (all P<0.05).
Conclusion: In HCCA patients, surgical treatment combined with VR is feasible for those with portal vein 
invasion, but VR should be made cautiously if the hepatic artery is involved.

Key words Bile Duct Neoplasms; Vascular Resection; Meta-Analysis
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Meta分析；反之，则采用随机效应模型（random 

e f f ec t s  mode l）。除了对所有文献进行总体分析

之 外 ， 本 研 究 还 进 行 了 分 层 亚 组 分 析 研 究 以 探 索

VR被实施于不同血管类型的疗效（PVR和HAR亚

组）。敏感性分析（sensi t iv i ty  analysis）用以探

寻潜在异质性。以漏斗图（funnel plot model）判

断发表偏倚。

2　结　果

2.1  检索结果及纳入文献基本信息

从各数据库中共检索到1 283篇文献，其中英

文文献912篇，中文文献371篇。按照纳入与排除

标准，最终共有2 7 篇 文 献 [ 5 ,  7 ,  1 4 - 3 8 ]纳 入 本 M e t a 分

析，详见文献筛选流程（图1）。纳入文献中共包

括 原 发 性 H C C A 患 者 3  2 1 8 例 ， 其 中 联 合 V R 治 疗

的患者888例（联合VR组），对照组未联合VR治

疗的患者2 330例（对照组）。纳入文献基本信息

及质量评价见表１。

与主题无关（n=859）

没有相关数据提供（n=387）

重复性文献（n=10）

研究需进一步审查（n=424）

潜在纳入文献（n=1 283）

研究待全文审核（n=37）

Meta 分析最终被纳入文献（n=27）

从数据库初筛获得相

关文献（n=1 162）

通过其他资源获得相

关文献（n=121）

图 1　文献的筛选流程
Figure 1　Process of literature screening 

表 1　纳入文献的基本信息及质量评分
Table1　Basic information and scores of quality assessment of the included articles 

　文献（年份） 国家 文献类型
病例收集

时间
血管切除类型

样本数

（联合 VR 组 / 对照组）

病死 [n（%）]
VR non-VR

Emond, 等 [14] 美国 回顾性研究 1985-1988 PVR+HAR 5/6 — —
Klempnauer, 等 [15] 德国 回顾性研究 1971-1995 PVR+HAR 34/71 7（20.6） 6（8.5）

Madariaga, 等 [16] 美国 回顾性研究 1981-1994 PVR+HAR 9/19 — —

Neuhaus, 等 [17] 德国 回顾性研究 1988-1998 PVR 14/24 4（17.3） 2（4.7）
Nimura, 等 [18] 日本 回顾性研究 1977-1997 PVR+HAR 43/99 — —

Gerhards, 等 [19] 荷兰 回顾性研究 1983-1998 PVR+HAR 12/98 6（50.0） 14（14.3）

Muñoz , 等 [20] 美国 回顾性研究 1990-2001 PVR 10/18 2（20.0） 0（0.0）

Ebata, 等 [21] 日本 回顾性研究 1979-2000 PVR 52/108 2（3.8） 5（4.6）

Shimada, 等 [22] 日本 回顾性研究 1991-2000 PVR+HAR 10/16 — —
Kondo, 等 [23] 日本 回顾性研究 1999-2002 PVR+HAR 14/26 — —

Dinant, 等 [24] 荷兰 回顾性研究 1988-2003 PVR 7/30 2（28.6） 6（20.0）

Miyazaki, 等 [25] 日本 回顾性研究 1981-2004 PVR+HAR 43/118 6（14.0） 5（4.2）

Baton, 等 [26] 法国 回顾性研究 1984-2003 PVR+HAR 7/52 — —

韩风 , 等 [27] 中国 回顾性研究 1998-2003 PVR 11/36 — —

张永杰 , 等 [28] 中国 回顾性研究 1998-2006 PVR+HAR 30/33 — —

Konstadoulakis, 等 [5] 美国 回顾性研究 1988-2006 PVR+HAR 16/33 — —
周立新 , 等 [29] 中国 回顾性研究 1997-2007 PVR+HAR 31/65 3（9.7） 1（1.5）

Song, 等 [30] 韩国 回顾性研究 1989-2005 PVR 51/208 5（9.8） 6（2.9）

Nagino, 等 [31] 日本 回顾性研究 1997-2009 PVR+HAR 50/211 — —

Lee, 等 [32] 韩国 回顾性研究 2001-2008 PVR 38/264 — —

Igami, 等 [33] 日本 回顾性研究 2001-2008 PVR+HAR 122/176 — —
Hemming, 等 [34] 美国 回顾性研究 1999-2010 PVR 42/53 1（2.4） 4（7.5）
de Jong, 等 [7] 美国 回顾性研究 1984-2010 PVR 51/173 — —

Tamoto, 等 [35] 日本 回顾性研究 2005-2009 PVR 36/13 1（2.8） 1（7.7）

Yu, 等 [36] 中国 回顾性研究 1998-2010 PVR+HAR 72/174 — —

Hoffmann, 等 [37] 德国 回顾性研究 2001-2012 PVR 21/39 4（19.0） 5（12.8）

Oguro, 等 [38] 日本 回顾性研究 2000-2011 PVR+HAR 57/167 — —
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2.2  Meta 分析结果

2.2.1  安全性指标

2.2.1.1  病死率　共有 12 篇文献 [15, 17, 19-21, 24-25, 29-30,  

34-35, 37]（1 117 例患者）研究描述了病死率，联合

VR 组 为：13.7%（43/313）， 对 照 组 为：6.4%

（55/864）。Meta 分 析 结 果 显 示， 联 合 VR 组 患

者 的 病 死 率 高 于 对 照 组 的 患 者， 差 异 有 统 计 学 意

义（ O R = 2 .83，95% C I = 1 .80~4 .44， P < 0 .001） 

（图 2）。亚组分析结果显示 ，在 PVR 亚组 [17, 20-

21, 24-25, 29-30, 34-35, 37]， 联 合 PVR 组 的 病 死 率 与 对 照

组 无 统 计 学 差 异（OR=1.71，95% CI=0.99~2.96，

P=0.054）（ 图 3）， 而 在 HAR 亚 组 [25, 29]， 结 果 与

总 体 分 析 一 致（OR=12.76，95% CI=3.22~50.52，

P<0.001）（图 3）。详细数据信息见表 2。

表 1　纳入文献的基本信息及质量评分（续）
Table1　Basic information and scores of quality assessment of the included articles (continued)

　文献（年份）
并发症 [n（%）]

生存 [n（%）]
NOS1 年 3 年 5 年

VR non-VR VR non-VR VR non-VR VR non-VR

Emond, 等 [14] — — 3（60.0） 3（50.0） 1（20.0） 1（16.7） — — 5

Klempnauer, 等 [15] — — 25（73.5） 53（74.6） 11（32.4） 31（43.7） 11（32.4） 23（32.4） 6

Madariaga, 等 [16] 5（55.6） 4（21.1） — — — — — — 5

Neuhaus, 等 [17] — — 14（100.0） 20（83.3） 9（64.3） 10（41.7） 9（64.3） 6（25.0） 6
Nimura, 等 [18] — — 22（51.2） 75（75.8） 8（18.6） 37（37.4） 3（7.0） 27（27.3） 6

Gerhards, 等 [19] 10（83.3） 62（63.3） — — — — — — 7

Muñoz , 等 [20] 3（30.0） 4（22.2） 6（60.0） 11（61.1） 1（10.0） 5（27.8） 1（10.0） 3（16.7） 7

Ebata, 等 [21] 44（84.6） 85（78.7） 28（53.4） 87（80.6） 12（23.1） 48（44.4） 3（5.8） 20（18.5） 7

Shimada, 等 [22] — — 6（60.0） 11（68.8） 3（30.0） 7（43.8） 2（20.0） 4（25.0） 7
Kondo, 等 [23] — — 8（57.1） 17（65.4） 1（7.1） 4（15.4） — — 6

Dinant, 等 [24] 7（100.0） 18（60.0） — — — — — — 6

Miyazaki, 等 [25] 20（46.5） 42（35.6） — — — — — — 7

Baton, 等 [26] — — — — 3（42.9） 24（46.2） 1（14.3） 10（19.2） 6

韩风 , 等 [27] 3（27.2） 8（22.2） 9（81.8） 31（86.1） 3（27.3） 11（30.6） — — 5

张永杰 , 等 [28] 11（36.7） 6（18.2） — — — — — — 5

Konstadoulakis, 等 [5] — — 12（75.0） 25（75.8） 7（43.8） 15（45.5） 5（31.3） 11（33.3） 6
周立新 , 等 [29] — — 10（32.3） 38（58.5） 5（16.1） 22（33.8） 2（6.5） 10（15.4） 6

Song, 等 [30] 24（47.1） 82（39.4） 31（60.8） 166（79.8） 16（31.4） 73（35.1） 9（17.6） 56（26.9） 7

Nagino, 等 [31] — — 31（62.0） 157（74.4） 6（12.0） 72（34.1） 2（4.0） 34（16.1） 7

Lee, 等 [32] — — — — — — 12（31.6） 109（41.3） 6

Igami, 等 [33] — — 78（63.9） 131（74.4） 20（16.4） 59（33.5） 7（5.7） 25（14.2） 6
Hemming, 等 [34] — — 42（100） 47（88.7） 26（61.9） 32（60.3） 18（42.9） 23（43.4） 6
de Jong, 等 [7] — — 33（64.7） 116（67.1） 20（39.2） 65（37.6） 16（31.4） 35（20.2） 7

Tamoto, 等 [35] 21（58.3） 10（76.9） 26（72.2） 9（69.2） 12（33.3） 4（30.8） 5（13.9） 0（0.0） 7

Yu, 等 [36] 26（36.1） 21（12.1） 31（43.1） 109（62.6） 14（19.4） 44（25.3） 3（4.2） 38（21.8） 7

Hoffmann, 等 [37] 21（100.0） 11（28.2） 20（95.2） 31（79.5） 6（28.6） 16（41.0） 4（17.0） 7（17.9） 7

Oguro, 等 [38] — — — — 17（29.8） 96（57.5） 12（21.1） 79（47.3） 6



中国普通外科杂志 第 25 卷166

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://pw.amegroups.com

Study
ID

Klempnauer, 等 [15]

Neuhaus, 等 [17]

Gerhards, 等 [19]

Muñoz , 等 [20]
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Hoffmann, 等 [37]

Overall (I-squared=4.8%, P=0.398)

OR (95% CI)

2.81 (0.86, 9.13)
4.32 (0.73, 25.65)
6.00 (1.69, 21.26)
10.88 (0.47, 252.21)
8.24 (1.27, 53.43)
1.60 (0.25, 10.36)
3.66 (1.06, 12.71)
6.86 (0.68, 68.83)
4.01 (1.17, 13.75)
0.30 (0.03, 2.78)
0.34 (0.02, 5.92)
1.60 (0.38, 6.74)
2.83 (1.80, 4.44)

%
Weight

14.92
5.57
7.39
1.37
2.10
7.84
11.11
2.82
9.56
16.70
6.91
13.70
100.00

图 2　联合 VR 组与对照组患者病死率比较
Figure 2　Comparison of mortality between VR combination group and control group

0.00397                                                1                                                      252
联合 VR 组 对照组

图 3　病死率的亚组分析　　A：PVR 亚组；B：HAR 亚组
Figure 3　Meta-analysis of mortality for subgroups　　A: PVR subgroups; B: HAR subgroups
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3.20 (0.19, 53.52)
3.66 (1.07, 12.51)
0.30 (0.03, 2.78)
0.34 (0.02, 5.92)
1.60 (0.38, 6.74)
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%
Weight
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ID

Miyazaki, 等 [25]

周立新 , 等 [29]
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%
Weight

68.89
31.11
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0.001                                             0.5   1                 10                              500
联合 VR 组 对照组

A
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2.2.1.2  术后并发症　有 12 篇文献 [16, 19-21, 24-25, 27-

28, 30, 35-37] 报道术后并发症（主要包括肝功能衰竭、

吻 合 口 瘘、 胆 汁 漏、 腹 腔 内 出 血、 肺 炎 等）， 共

纳入 1 338 例患者，联合 VR 组发生率为：53.6%

（195/364）， 对 照 组 为：36.2%（353/974）。

Meta 分 析 结 果 显 示： 联 合 VR 组 术 后 并 发 症 发 生

率明显高于对照组，差异有统计学意义（OR=2.48，

95% CI=1.44~4.28，P=0.001）（ 图 4）。 进 行 亚

组 分 析 后， 结 果 未 发 生 改 变，PVR 亚 组 [20-21, 24-25, 

27, 29-30, 35-37] 和 HAR 亚 组 [25, 29, 36] 中， 研 究 组 术 后

并发症的发生率均高于对照组（PVR：OR=1.77，

95% CI=1.29~2.43，P<0.001；HAR：OR=6.39，

95% CI：3.45~11.82，P<0.001）（ 图 5）。 详 细

数据信息见表 2。

这其中，分别有4篇 [21,  29-30,  35]、3篇 [21,  25 ,  39]、 

2篇[21, 35]和3篇[21, 30, 35]研究具体报道了患者术后肝功

能 衰 竭 、 术 后 吻 合 口 瘘 、 术 后 胆 汁 漏 和 术 后 腹 腔

内出血，差异均无统计学意义（均 P > 0 .05）。具

体并发症因纳入研究中数据有限未行亚组分析。
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图 4　联合 VR 组与对照组术后并发症比较
Figure 4　Comparison of the incidence of postoperative complications between VR combination group and control group
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ID
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Overall (I-squared=61.8%, P=0.002)

OR (95% CI)

4.69 (0.84, 26.08)
2.90 (0.60,13.99)
1.50 (0.26, 8.64)
6.66 (2.98, 14.93)
10.14 (0.53, 193.89)
1.57 (0.78, 3.19)
1.31 (0.28, 6.14)
1.71 (0.55, 5.25)
1.37 (0.74, 2.53)
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2.48 (1.44, 4.28)

%
Weight

6.20
6.88
6.05
11.92
2.81
12.68
7.04
9.56
13.38
7.53
13.03
2.92
100.00

0.001                                             0.5   1                 10                              500

联合 VR 组 对照组

图 5　术后并发症的亚组分析　　A：PVR 亚组；B：HAR 亚组
Figure 5　Meta-analysis of the incidence of postoperative complications for subgroups　　A: PVR subgroups; B: HAR subgroups
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1.53 (0.46, 5.07)
1.37 (0.74, 2.53)
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3.00 (1.12, 8.03)
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Weight
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20.56
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30.29
10.85
6.44
0.33
100.00

0.001                                              0.5   1      2                                           100
联合 VR 组 对照组

Study
ID

Miyazaki, 等 [25]

周立新 , 等 [29]

Yu, 等 [36]

Overall (I-squared=8.2%, P=0.337)

OR (95% CI)

6.33 (1.26, 31.88)
19.64 (3.66, 105.32)
4.94 (2.36, 10.36)
6.39 (3.45, 11.82)

%
Weight

18.29
8.11
73.59
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0.001                                             0.5   1                 10                              500
联合 VR 组 对照组

A

B

2.2.2  有效性指标

2.2.2.1  生 存 率　 分 别 有 19 篇 文 献 [5, 7, 14-15, 17-18, 

20-23, 27, 29-31, 33-37]（2 231 例 ），21 篇 文 献 [5, 7, 14-15, 

17-18, 20-23, 26-27, 29-31, 33-38 ]（2 498 例）和 19 篇文献 [5, 7, 

15, 17-18, 20-22, 26, 29-38]（2 700 例）报道了 1 年，3 年和

5 年生存率，联合 VR 组为：63.9%（435/681），

27.1%（201/743） 和 16.6%（125/751）， 对 照 组

为：73.4%（1 137/1 550），38.5%（676/1 755）

和 26.7%（520/1 949）。Meta 分 析 结 果 显 示：

在 两 组 的 比 较 中， 联 合 VR 组 的 1 年，3 年 和 

5 年 生 存 率 均 明 显 低 于 对 照 组（1 年：OR=0.60， 

95% CI=0.49~0.73，P<0.001；3 年：OR=0.57，

95% CI=0.47~0.69，P<0.001；5 年：OR=0.61，

95% CI=0.41~0.91，P=0.015）（ 图 6-8）。 当 把

病 例 限 定 为 PVR 亚 组 时， 各 有 13 篇 文 献 分 别 报

道 1 年 [5, 7, 17, 20-21, 27, 29-30, 33-37]，3 年 [5, 7, 17, 20-21, 27, 29-30,  

33-37] 和 5 年 生 存 率 [5, 7, 17, 20-21, 29-30, 32-37]， 结 果

均 未 见 统 计 学 差 异（1 年：OR=0.87，95% 

C I =0.51~1.46，P =0.593；3 年：OR =0.89，95% 

C I =0.57~1.40，P =0.622；5 年：OR =0.79，95% 



中国普通外科杂志 第 25 卷168

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://pw.amegroups.com

Study
ID

Emond, 等 [14]

Klempnauer, 等 [15]
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Muñoz , 等 [20]
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Overall (I-squared=21.8%, P=0.180)

OR (95% CI)

1.25 (0.06, 26.87)
0.62 (0.26, 1.46)
2.52 (0.65, 9.83)
0.38 (0.16, 0.91)
0.29 (0.03, 2.91)
0.36 (0.17, 0.77)
0.55 (0.10, 2.94)
0.42 (0.04, 4.20)
0.88 (0.18, 4.30)
0.85 (0.19, 3.84)
0.88 (0.25, 3.03)
0.38 (0.13, 1.11)
0.85 (0.44, 1.63)
0.26 (0.11, 0.65)
0.39 (0.22, 0.69)
1.07 (0.46, 2.45)
1.07 (0.56, 2.03)
1.13 (0.29, 4.41)
0.71 (0.36, 1.40)
0.57 (0.18, 1.80)
0.31 (0.16, 0.60)
0.57 (0.47, 0.69)

%
Weight

0.27
4.99
0.97
6.70
1.18
8.51
1.38
0.95
1.20
1.38
1.96
4.38
7.25
8.92
14.83
3.96
6.61
1.44
7.62
2.94
12.59
100.00

图 7　联合 VR 组与对照组 3 年生存率比较
Figure 7　Comparison of 3-year overall survival between VR combination group and control group

0.0287                                                  1                                                     34.8
联合 VR 组 对照组

CI=0.60~1.05，P=0.108）。 而 把 病 例 限 定 为 HAR

亚组时，同有 3 篇文献 [29, 33, 36] 均报道 1、3  、5 年生

存率，分析结果与总体分析一致（1 年：OR=0.43，

95% CI= 0.29~0.90，P=0.131；3 年：OR=0.43，

95% CI= 0.25~0.75，P=0.003；5 年：OR=0.24，

95% CI= 0.10~0.59，P=0.002）（图 9-11）（表 2）。
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0.20 (0.09, 0.47)
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%
Weight
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0.21
7.51
1.55
15.29
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100.00

图 6　联合 VR 组与对照组 1 年生存率比较
Figure 6　Comparison of 1-year overall survival between VR combination group and control group

0.0047                                               1                                                    213
联合 VR 组 对照组
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图 8　联合 VR 组与对照组 5 年生存率比较
Figure 8　Comparison of 5-year overall survival between VR combination group and control group
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图 9　1 年生存率的亚组分析　　A：PVR 亚组；B：HAR 亚组
Figure 9　Meta-analysis of 1-year survival for subgroups　　A: PVR subgroups; B: HAR subgroups
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图 11　5 年生存率的亚组分析　　A：PVR 亚组；B：HAR 亚组
Figure 11　Meta-analysis of 5-year survival for subgroups　　A: PVR subgroups; B: HAR subgroups

A

B

图 10　3 年生存率的亚组分析　　A：PVR 亚组；B：HAR 亚组
Figure 10　Meta-analysis of 3-year survival for subgroups 　　A: PVR subgroups; B: HAR subgroups
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0.35 (0.16, 0.80)
0.70 (0.31, 1.56)
0.43 (0.25, 0.75)

%
Weight

13.80
52.16
34.04
100.00

0.001                                              0.5   1                 10                              500
联合 VR 组 对照组
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图 12　发表偏倚漏斗图分析　　A：病死率；B：术后并发症；C：生存率
Figure 12　Funnel plots evaluating publication bias　　A: Mortality; B: Incidence of postoperative complications; C: Survival rate
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表 2　联合 VR 治疗肝门部胆管癌效果的总体及亚组分析结果
Table 2　Results of combined VR in surgical treatment of hilar cholangiocarcinoma from overall group and subgroups

　组别 纳入文献
病例数（n）

效应模型 OR 95% CI P 异质性
联合 对照组 I2（%） P

病死率
　VR 12 [15,17,19-21,24-25,29-30,34-35,37] 313 864 固定模型 2.83 1.80~4.44 0.000 4.8 0.398 
　PVR 亚组 10 [17,20-21,24-25,29-30,34-35,37] 297 695 固定模型 1.71 0.99~2.96 0.054 0.0 0.570
　HAR 亚组 2 [25,29] 19 183 固定模型 12.76 3.22~50.52 0.000 0.0 0.820
术后并发症
　VR 12 [16,19-21,24-25,27-28,30,35-37] 364 974 随机模型 2.48 1.44~4.28 0.001 61.8 0.002
　PVR 亚组 10 [20-21,24-25,27,29-30,35-37] 268 818 固定模型 1.77 1.29~2.43 0.000 44.9 0.060
　HAR 亚组 3 [25-29,36] 66 357 固定模型 6.39 3.45~11.82 0.000 8.2 0.337
1 年生存率
　VR 19 [5,7,14-15,17-18,20-23,27,29-31,33-37] 681 1 550 固定模型 0.60 0.49~0.73 0.000 39.2 0.042
　PVR 亚组 13 [5,7,17,20-21,27,29-30,33-37] 414 1 223 随机模型 0.87 0.51~1.46 0.593 66.3 0.000
　HAR 亚组 3 [29,33,36] 110 415 随机模型 0.43 0.20~0.90 0.025 50.7 0.131
3 年生存率
　VR 21 [5,7,14-15,17-18,20-23,26-27,29-31,33-38] 743 1 755 固定模型 0.57 0.47~0.69 0.000 21.8 0.180
　PVR 亚组 13 [5,7,17,20-21,27,29-30,33-37] 411 1 081 随机模型 0.89 0.57~1.40 0.622 59.5 0.003
　HAR 亚组 3 [29,33,36] 110 415 固定模型 0.43 0.25~0.75 0.003 26.4 0.257
5 年生存率
　VR 19 [5,7,15,17-18,20-22,26,29-38] 751 1 949 随机模型 0.61 0.41~0.91 0.015 56.0 0.002
　PVR 亚组 13 [5,7,20-21,29-30,32-37] 438 1 336 固定模型 0.79 0.60~1.05 0.108 45.4 0.038
　HAR 亚组 3 [29,33,36] 110 415 固定模型 0.24 0.10~0.59 0.002 0.0 0.999

2.3  发表偏倚和敏感性分析

通 过 漏 斗 图 分 析 发 表 偏 倚 、 病 死 率 、 术 后 并

发 症 及 生 存 率 的 漏 斗 图 显 示 散 点 均 集 中 分 布 在 直

线 两 侧 ， 总 体 上 分 布 比 较 均 匀 ， 提 示 各 组 研 究 的

发表偏倚均不明显（图12）。敏感性分析首先采

用 两 种 效 应 模 型 互 相 替 换 的 方 法 进 行 ， 结 果 示 替

换 分 析 后 得 出 的 结 论 一 致 。 其 次 ， 经 敏 感 性 分 析

剔除4个较低分研究后发现分析结果也一致，说明

该研究稳定性较好。

3　讨　论

对外科医生来讲，HCCA的治疗一直是一个艰

难 的 挑 战 。 迄 今 为 止 ， 放 疗 和 化 疗 的 效 果 仍 不 理

想 ， 手 术 根 治 性 切 除 是 唯 一 的 治 愈 方 式 。 然 而 ，

HCCA被发现时往往处于晚期伴有血管受累 [4-5]，

此时手术联合VR是唯一可以实现R 0切除的方法，

在理论上它可以为患者提供更好的长期生存 [6-9]。

作 为 R 0根 治 术 的 一 个 重 要 外 科 手 术 ， 血 管 切 除 重

建 技 术 已 相 对 成 熟 [ 3 9 ]， 但 多 个 关 于 联 合 V R 治 疗

HCCA报道的疗效结果却并不一致。本研究收集了

27篇文献 [5, 7 ,  14-38]进行汇总分析，结果显示HCCA

患 者 行 手 术 联 合 V R 治 疗 比 未 联 合 V R 治 疗 的 安 全

性 （ 术 后 并 发 症 和 病 死 率 ） 显 著 降 低 ， 其 有 效 性
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（ 生 存 率 ） 也 不 佳 。 这 表 明 ， 目 前 行 联 合 受 累 血

管切除在HCCA患者的手术治疗中是存在较大风险

的。然而，亚组分析却有不同的发现。

P V R 亚 组 显 示 ， 联 合 P V R 治 疗 与 未 联 合 P V R

治 疗 的 患 者 相 比 ， 并 没 有 在 1 、 3 、 5 年 生 存 率 方

面 发 现 明 显 差 异 ， 病 死 率 也 无 统 计 学 意 义 ， 唯

一 的 隐 忧 仅 存 在 于 联 合 P V R 患 者 术 后 并 发 症 的 增

加 。 这 可 能 由 于 联 合 门 静 脉 切 除 和 重 建 致 使 手 术

时间，特别是术中肝血流阻断时间延长所致 [ 40]。

但 考 虑 到 选 择 行 联 合 P V R 的 患 者 处 于 门 静 脉 受 累

的 晚 期 阶 段 （ T 3， T 4） 者 居 多 ， 甚 至 合 并 淋 巴 结

转移 [19,  21 ]。即便如此，联合PVR与未联合PVR患

者 之 间 的 治 疗 有 效 性 和 病 死 率 却 没 有 显 著 差 异 ，

并 且 整 体 分 析 中 发 现 两 组 间 术 后 肝 功 能 衰 竭 ， 术

后 胆 汁 漏 等 重 要 单 一 并 发 症 也 未 见 显 著 差 异 ， 故

联 合 P V R 治 疗 总 的 风 险 与 疗 效 间 的 价 值 比 是 可 接

受 的 。 且 近 年 来 因 更 先 进 的 解 剖 和 麻 醉 技 术 的 开

发，联合PVR治疗的安全性也在逐渐增加[41-42]，未

来 完 全 有 可 能 通 过 技 术 革 新 与 发 展 来 降 低 并 发 症

隐忧。当前，为最大限度提高HCCA预后，应在门

静 脉 受 累 时 行 联 合 P V R 彻 底 切 除 肿 瘤 病 灶 以 达 到

R 0级 切 除 ， 同 时 在 围 手 术 期 进 行 有 效 和 全 面 的 治

疗与护理，争取进一步降低其相关并发症。

HAR亚组与整体的分析结果一致，HCCA患者

联合HAR治疗比未联合HAR治疗的有效性和安全

性 均 显 示 明 显 降 低 。 由 此 可 见 ， 相 比 于 P V R 亚 组

显示的两组间疗效相似，手术联合HAR却是一种

危险的治疗方式。总体分析中发现联合VR治疗效

果 的 显 著 劣 势 可 能 正 是 归 因 于 联 合 切 除 其 中 肝 动

脉 后 血 供 不 足 导 致 的 。 因 为 正 常 的 肝 功 能 取 决 于

肝 动 脉 充 足 的 血 液 供 应 ， 而 肝 动 脉 切 除 将 显 著 降

低 预 留 侧 肝 脏 的 血 液 供 应 ， 肝 功 能 异 常 的 风 险 将

显著增加[43]。

目 前 的 研 究 也 存 在 一 定 的 局 限 性 。 首 先 ， 由

于 我 们 的 纳 入 文 献 都 是 回 顾 性 研 究 ， 在 两 组 别 中

的 样 本 其 基 准 并 不 完 全 一 致 ， 可 能 存 在 一 些 选 择

偏倚，导致证据水平有所下降。其次，在HAR亚

组 及 单 个 并 发 症 的 结 果 分 析 中 纳 入 文 献 数 量 较 少

可能影响结果的稳定性。

综 上 所 述 ， 当 被 侵 犯 血 管 仅 限 于 门 静 脉 时 ，

行 手 术 联 合 P V R 以 达 到 R 0切 除 是 应 该 考 虑 的 联 合

VR治疗。然而，一旦有肝动脉受累则联合VR治疗

不予推荐，因为联合HAR的有效性和安全性均不

理 想 。 今 后 仍 需 要 更 严 格 设 计 的 多 中 心 、 多 样 本

对照研究来做进一步分析。
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本刊 2016 年各期重点内容安排

本刊 2016 年各期重点内容安排如下，欢迎赐稿。

第 1 期 肝脏外科消融、微创手术  第 7 期 肝细胞癌基础与临床研究

第 2 期 胆管细胞癌基础与临床  第 8 期 胆道外科疾病的微创治疗

第 3 期 胰腺手术的规范化与个体化方案  第 9 期 胰腺肿瘤的基础与临床研究

第 4 期 胃肠道微创手术及新技术  第 10 期 消化道肿瘤及胃肠外科疾病

第 5 期 乳腺、甲状腺肿瘤基础与临床研究  第 11 期 乳腺、甲状腺及内分泌外科

第 6 期 主动脉瘤与主动脉夹层的外科处理  第 12 期 血管外科疾病及其他
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