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纤维胆道镜联合腹腔镜治疗肝外胆管结石的效果及对炎症因子	

与肾素血管紧张素系统活性的影响

李建锋，赵正国，黑涛，樊军雨

(郑州市第七人民医院普外科，郑州 450006)

[摘　要]	 目的：探讨纤维胆道镜联合腹腔镜治疗肝外胆管结石的效果及对炎症因子与肾素血管紧张素系统

(renin-angiotensin system，R AS)活性的影响。方法：采用多中心、双盲、随机、双模拟与平行对

照前瞻性方式对2018年1月至2019年12月郑州市第七人民医院收治的98例肝外胆管结石患者进行研

究。以随机数字表法将98例患者均分为研究组与对照组。研究组行纤维胆道镜联合腹腔镜治疗，

对照组行常规腹腔镜手术治疗。比较两组的手术成功率、1年内的复发率、术中与术后情况(手术

时间、术中失血量、住院时间)、术前与术后血清炎症因子指标[肿瘤坏死因子-α(tumor necrosis 

factor-α，TNF-α)、白细胞介素 -1β(inter leuk in-1β，I L -1β)、I L -6]与R A S活性指标[血管紧张素

1-7(Ang1-7)、血管紧张素I(AngI)、血管紧张素II(AngII)]，以及术后并发症情况。结果：研究组

手术成功率高于对照组(97.96% vs 83.67%；P<0.05)，1年内复发率低于对照组(4.08% vs 18.37%；

P<0.05)。两组手术时间差异无统计学意义(P>0.05)；研究组术中失血量、住院时间均低于对照组

(P<0.01)。术后研究组TNF-α、IL -1β、IL -6水平低于对照组(P<0.01)，Ang1-7、AngI、AngII水平低

于对照组(P<0.01)。研究组术后并发症发生率低于对照组(2.04% vs 16.33%，P<0.05)。结论：纤维

胆道镜联合腹腔镜治疗肝外胆管结石效果显著，可以有效改善患者的炎症因子与R A S活性，具有

创伤小、利于恢复、疗效可靠、安全性佳等优势，适于临床推广。

[关键词]	 纤维胆道镜；腹腔镜；肝外胆管结石；炎症因子；肾素血管紧张素系统活性
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Abstract Objective: To investigate the effects of fiberoptic choledochoscopy combined with laparoscopy in the treatment 

of extrahepatic bile duct stones and its influences on inflammatory factors and renin-angiotensin system (RAS) 
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肝 外 胆 管 结 石 属 于 普 外 科 常 见 病 之 一 ， 主

要包括原发性与继发性两种，其中原发性肝外胆

管结石指原发在胆管系统内的结石，普遍为混合

性结石或胆色素结石，而继发性肝外胆管结石是

指胆囊内结石排至胆管内，以胆固醇结石最为常 
见 [ 1 ]。在所有胆石症中，肝外胆管结石感染的发

病率约占20.1% [2]。目前，保守用药方案对于肝外

胆管结石的治疗效果不够理想，因此临床普遍采

用胆总管切开取石与胆囊切除术予以治疗 [ 3 ]。然

而，传统开放式手术治疗方案具有创伤大、出血

多、不利于术后康复等问题 [ 4 ]。近年来，随着微

创技术的发展，各类腔镜技术也给肝外胆管结石

患者的治疗提供了新的选择。研究 [ 5 ]发现：由于

肝外胆管结石的解剖位置特殊，加之病情复杂，

仅利用腹腔镜治疗效果有限，且具有较高的复发

率 。 纤 维 胆 道 镜 与 腹 腔 镜 联 合 操 作 具 有 操 作 简

便、效率高等优势，但是在肝外胆管结石中的研

究报道甚少。为进一步完善肝外胆管结石患者的

治疗方案，本研究选择2 0 1 8 年 1 月至2 0 1 9 年1 2月

郑州市第七人民医院9 8例肝外胆管结石患者作为

研究对象，对其分别应用纤维胆道镜联合腹腔镜

治疗与单纯腹腔镜治疗，并对其应用效果与手术

前后炎症因子、血管紧张素系统(renin-angiotensin 
system，RAS)活性进行前瞻性随机对照研究。

1  对象与方法

1.1  对象

采 用 多 中 心 、 双 盲 、 随 机 、 双 模 拟 与 平 行

对照前瞻性方式对2 0 1 8年1月至2 0 1 9年1 2月郑州

市第七人民医院收治的9 8例肝外胆管结石患者进

行研究。以随机数字表法将9 8例患者均分为研究

组与对照组。纳入标准：经磁共振影像证实为肝

外胆管结石，结石直径在2 cm以下；总管内径在 
8 mm以上，未见肝内胆管结石与恶性占位病变；

首次接受正规治疗；肝功能正常。排除标准：泥

沙样结石；有腹部手术史；十二指肠镜取石史；

急性重症胆管炎；肝外胆管或胆总管出口狭窄；

胆管炎或胆囊管严重水肿；胆囊三角解剖困难；

先天胆总管扩张；凝血功能障碍；免疫系统功能

不全；术前总胆红素在35 μmol/L以上，谷丙转氨

酶在 1 0 0  U / L 以上；严重心脑血管疾病，肺功能

异常；全身感染性疾病；妊娠期或哺乳期女性。

本研究已向患者进行充分的告知，取得其知情同

activity.  Methods: A multicenter, double-blind, randomized, double-simulated and parallel-controlled prospective 

study was conducted on 98 patients with extrahepatic bile duct stones who were admitted to our hospital from 

January 2018 to December 2019. They were randomly divided into two groups, including 49 cases in the study 

group and 49 cases in the control group. The study group was treated with fiberoptic choledochoscopy combined 

with laparoscopy, while the control group was treated with conventional laparoscopic surgery. The success rate of 

operation, recurrence rate within 1 year, intraoperative and postoperative conditions (operation time, blood loss 

during operation, length of stay), serum inflammatory factors [tumor necrosis factor-α (TNF-α), interleukin-1β (IL-

1β), interleukin-6 (IL-6)], RAS activity indicators [angiotensin 1-7 (Ang1-7), angiotensin I (Ang I), angiotensin 

II (Ang II)] as well as postoperative complications were compared between the two groups. Results: The success 

rate of operation in the study group was higher than that in the control group (97.96% vs 83.67%, P<0.05), and the 

recurrence rate within 1 year was lower than that in the control group (4.08% vs 18.37%, P<0.05). There was no 

significant difference in operation time between the two groups (P>0.05). The intraoperative blood loss and length 

of stay in the study group were lower than those in the control group (P<0.01). After operation, the levels of TNF-α, 

IL-1β, IL-6 in the study group were lower than those in the control group (P<0.01), and the levels of Ang1-7, AngI, 

AngII in the study group were lower than those in the control group (P<0.01). The incidence of postoperative 

complications in the study group was lower than that in the control group (2.04% vs 16.33%, P<0.05). Conclusion: 

Fiberoptic choledochoscopy combined with laparoscopy is effective in the treatment of extrahepatic bile duct 

stones, which can effectively improve the inflammatory factors and RAS activity of patients, with less trauma, 

favorable recovery, reliable efficacy, and good safety. Therefore, it is suitable for clinical promotion.

Keywords fiberoptic choledochoscope; laparoscopy; extrahepatic bile duct stones; inflammatory factors; renin-angiotensin 

system activity
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意；研究方案经郑州市第七人民医院医学伦理委

员会批准(No.20171211001)。

对 照 组 ： 男 2 6 例 ， 女 2 3 例 ； 年 龄 2 8 ~ 7 2 
( 4 6 . 6 5 ± 8 . 3 0 ) 岁 ； 病 程 3 个 月 ~ 5 年 ， 平 均 ( 1 . 8 2 ± 
0.52)年；结石数量为1~6(2.61±0.50)枚；合并基础

疾病为高血压 5 例，糖尿病 5 例，高脂血症 1 例。

研 究 组 ： 男 2 7 例 ， 女 2 2 例 ； 年 龄 2 7 ~ 7 1 ( 4 6 . 5 0 ± 
8 .28)岁；病程4个月~5年(1.85±0.57)年；结石数

量为1 ~ 6 ( 2 . 6 2 ± 0 . 5 2 )枚；合并基础疾病为高血压 
6例，糖尿病5例，高脂血症1例。两组患者的基线

资料差异无统计学意义(P>0.05)。研究对象纳入流

程图见图1。

图1 研究对象纳入流程图

Figure 1 Flow chart of research object inclusion

纳入102例肝外胆管结石患者

排除4例(拒绝参加研究者)

纳入98例合格患者

49例分配到对照组行 
腹腔镜治疗

手术治疗(n=49)
随访1年(n=49)

分析49例
无失访病例

手术治疗(n=49)
随访1年(n=49)

分析49例
无失访病例

49例分配到研究组行纤维胆
管联合腹腔镜治疗

1.2  方法

研究组行纤维胆道镜联合腹腔镜治疗，具体步

骤如下：协助患者取头高脚低体位，向左侧倾斜，

之后予以全麻，建立人工二氧化碳气腹。采用四孔

法，在A孔置入腹腔镜，将剑突下10 mm套鞘作为

操作孔，右锁骨中线肋缘作为辅助操作孔，之后切

除胆囊。开放胆囊管，根据胆囊管内径情况选择胆

道镜插入方式，其中内径较粗者可直接插入胆管

镜，内径较细者沿胆囊管长轴将胆囊管剪开至胆总

管前壁0.3~0.4 cm，之后插入胆管镜，以取石网篮

取石。完成后探查十二指肠乳头开口部位至胆总管

下段，以及左右肝管，判断取石情况。取净者间断

缝合胆总管前壁切口与胆囊管断端，在温氏孔留置

引流管，不留置T管。对照组行常规腹腔镜手术治

疗，体位、麻醉方式、腹腔镜置入方法与对照组相

同，术中切开胆总管，以取石器械取出结石。术后

常规留置一条引流管，缝合各创口。两组手术操作

均由同一名医师完成。

1.3  观察指标 
主要疗效指标：1)根据中华医学会外科学会分

会胆道外科学组制订的《肝胆管结石诊治指南》

比较两组的手术成功率，手术成功标准为术后临

床症状消失，经影像学检查未见肝胆管内存在结

石；2)随访1年，对比两组复发情况。研究过程中

两组患者均进行有效随访，失访率为0.00%；3)比

较两组术中与术后情况，包括：手术时间、术中

失血量、住院时间；4)术前与术后分别采集患者空

腹状态下静脉血3 mL，静置30 min，以2 500 r/min
的速度离心1 0  m i n，留取上清液，放置在− 8 0  ℃
冰箱内待检。采用酶联免疫吸附法(enzyme linked 
immunosorbent assay，ELISA)检测血清炎症因子指标

[肿瘤坏死因子-α(tumor necrosis factor-F-α，TNF-α)、

白细胞介素-1β(interleukin-1β，IL -1β)、白细胞介

素 - 6 (i nter l eu k i n - 6， I L - 6 ) ]与R A S活性指标[血管

紧张素1-7(angiotensin 1-7，Ang1-7)、血管紧张素

I(angiotensin I，AngI)、血管紧张素II(angiotensin 
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II，AngII)]，具体操作严格按照说明书执行；5)术

后并发症情况，包括：胆漏、胆道感染、切口感

染、肠黏连肠梗阻、胆管狭窄、黄疸等。

1.4  统计学处理

通过前瞻性队列研究设计方案对实验流程进

行设计，并计算样本量。采用SPSS 23.0统计学软

件处理研究数据，其中计量资料以均数 ± 标准差

(x±s)描述，两组间术中与术后情况、术前与术后

7  d 时炎症因子与 R A S 活性指标对比结果采用 t 检

验；计数资料以例(%)描述，两组间手术成功率、

复发率与术后并发症发生率对比结果行 χ 2检验。

检验水准α=0.05，P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  2 组手术成功率与 1 年内复发率对比

研 究 组 手 术 成 功 率 高 于 对 照 组 ( 9 7 . 9 6 %  v s 
83.67%，P<0.05)，1年内复发率低于对照组的，差

异有统计学意义(4.08% vs 18.37%，P<0.05；表1)。

2.2  2 组术中与术后情况对比

两组手术时间差异无统计学意义(P>0.05)；研

究组术中失血量、住院时间均优于对照组，差异

有统计学意义(P<0.01，表2)。

2.3  2 组术前与术后血清炎症因子水平对比

术前 两 组 T N F - α 、 I L - 1 β 、 I L - 6 水 平 差 异 无

统 计 学 意 义 ( P > 0 . 0 5 ) ； 术 后 研 究 组 T N F - α 、 I L -
1 β 、 I L - 6 水 平 低 于 对 照 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义

(P<0.01，表3)。

2.4  2 组术前与术后 7 d 时 RAS 活性指标对比

术 前 两 组 A n g 1 - 7 、 A n g I 、 A n g I I 水 平 差 异

无 统 计 学 意 义 ( P > 0 . 0 5 ) ； 术 后 研 究 组 A n g 1 - 7 、

AngI、AngII水平低于对照组，差异有统计学意义

(P<0.01，表4)。

2.5  2 组术后并发症情况对比

研究组术后并发症发生率(2.04%)低于对照组

的16.33%，差异有统计学意义(P<0.05，表5)。

表1 2组手术成功率与1年内复发率对比(n=49)

Table 1 Comparison of success rate of operation and recurrence rate within 1 year between the 2 groups (n=49)

组别 手术成功/[例(%)] 1年内复发/[例(%)]

研究组 48 (97.96) 2 (4.08)

对照组 41 (83.67) 9 (18.37)

χ2 4.405 5.018

P 0.036 0.025

表2 2组术中与术后情况对比(n=49)

Table 2 Comparison of intraoperative and postoperative conditions between the 2 groups (n=49)

组别 手术时间/min 术中失血量/mL 住院时间/d

研究组 121.52±40.65 67.52±25.00 10.32±3.52

对照组 125.65±39.44 102.52±20.74 17.52±2.98

t 0.510 7.542 10.928

P 0.611 <0.001 <0.001

表3 2组术前与术后血清炎症因子水平的对比(n=49)

Table 3 Comparison of preoperative and postoperative serum levels of inflammatory factors between the 2 groups (n=49)

组别
TNF-α/(ng·L−1) IL-1β/(ng·L−1) IL-6/(ng·L−1)

术前 术后 术前 术后 术前 术后

研究组 0.75±0.20 1.02±0.20 55.32±4.52 112.32±5.65 5.52±0.58 9.85±1.52

对照组 0.73±0.22 2.36±0.22 55.48±5.05 158.65±10.54 5.53±0.49 15.32±1.47

t 0.471 31.548 0.165 27.119 0.092 18.108

P 0.639 <0.001 0.869 <0.001 0.926 <0.001
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表4 2组术前与术后7 d时RAS活性指标对比(n=49)

Table 4 Comparison of RAS activity indexes before and 7 days after operation between the 2 groups (n=49)

组别
Ang1-7/(ng·L−1) AngI/(ng·L−1) AngII/(ng·L−1)

术前 术后 术前 术后 术前 术后

研究组 265.65±50.23 370.52±39.50 4.02±0.85 8.65±1.32 24.05±4.40 46.52±4.85

对照组 264.85±49.52 500.42±45.44 4.05±0.75 12.65±1.55 24.22±3.78 60.65±5.40

t 0.079 15.103 0.185 13.753 0.205 13.627

P 0.934 <0.001 0.853 <0.001 0.838 <0.001

表5 2组术后并发症情况对比(n=49)

Table 5 Comparison of postoperative complications between the 2 groups (n=49)

组别
胆漏/ 

[例(%)]

胆道感染/

[例(%)]

切口感染/

[例(%)]

肠黏连肠梗阻/ 

[例(%)]

胆管狭窄/

[例(%)]

黄疸/ 

[例(%)]

总发生/ 

[例(%)]

研究组 0 (0.00) 1 (2.04) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 1 (2.04)

对照组 1 (2.04) 3 (6.12) 1 (2.04) 1 (2.04) 2 (4.08) 0 (0.00) 8 (16.33)

χ2 4.405

P 0.036

3  讨论

肝外胆管结石属于临床常见病之一，主要表

现为腹痛、黄疸、寒战高热、神志改变等症状，

给患者的健康与生活质量带来了巨大的影响[6]。目

前，外科手术是治疗肝外胆管结石的主要方案，

而随着微创医学的发展，各类腔镜技术也在该病

的治疗中发挥出了独到的优势[7]。同时，如何通过

可靠的微创手术方案保证肝外胆管结石患者的疗

效与安全也成为临床学者关注的焦点问题[8]。

有研究[9]认为肝外胆管结石患者的胆管系统结

构十分复杂，清晰显示胆道结构对于提高取石效

果具有重要的作用。然而，虽然腹腔镜对于肝外

胆管结石具有一定的疗效，但单纯应用存在结石

显示不清的弊端 [ 1 0 - 1 1 ]。同时，胆总管自身血供丰

富，特别在水肿、炎症状态下，胆总管切开与腹

腔镜下分离时易增加出血量，干扰手术操作，影

响结石清除效果[12-13]。胆道镜是一种医学光学内窥

镜技术，其外形纤细，具有插入安全、视野清晰

等特点，可以有效显示出胆道影像，甚至细微变

化，对于胆道疾病的诊疗具有准确、简便、安全

等应用优势[14-15]。此外，在腹腔镜治疗肝外胆管结

石的基础上联合应用胆道镜利于明确胆管情况，

进一步识别胆管内结石的位置、数量，且置入取

石网篮后可以更高效率地取石，避免腹腔镜下盲

目且反复探查、钳夹对胆管造成的损伤 [16]。本研

究结果显示：研究组手术成功率为97.96%，高于

对照组的83.67%(P<0.05)，1年内复发率为4.08%，

低于对照组的18.37%(P<0.05)。由此可见，纤维胆

道镜弯曲度大，成像清晰，联合腹腔镜可以有效

检查到胆管死角，准确探查出结石病灶，继而提

高结石的清除效果，降低结石复发率。

手术创伤是评价外科手术效果的重要标准，

不良的手术创伤刺激可以诱发机体应激反应，继

而影响术后康复进程 [17]。肝外胆管结石患者受手

术、创伤失血、疼痛等因素的影响，可以使机体

产生一系列的代谢变化，并释放出炎症介质 [18]。

炎症因子是反映手术创伤程度的可靠指标，其水

平与患者康复进程密切相关[19-20]。TNF-α、IL -1β、

IL -6是最具代表性的炎症因子，其中IL -1β属于内

分泌细胞因子，可以促进血管内皮细胞活性，具

有广泛的生物学效应 [21]。巨噬细胞与单核细胞是

最早形成IL -6的反应细胞，所以在体内出现创伤与

炎症反应时，IL -6呈升高趋势[22]。TNF-α具有调节

免疫等作用与促炎活性，能够进一步诱导机体血

管扩张，增强血管壁通透性。同时，手术属于常

见的应激源，肝外胆管结石患者术后伴有程度不

一的R A AS激活状态，但多数可在生理调节作用下

逐渐恢复。研究 [ 2 3 ]发现：R A S活化与机体应激反

应密切相关，其中过度的R A S激活能够影响手术

效果与预后。本研究结果显示：术后研究组炎症

因子(TNF-α、IL -1β、IL -6)与R AS活性指标(Ang1-
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7、Ang I、Ang II)水平均低于对照组(P<0.01)。说

明纤维胆道镜联合腹腔镜对于患者机体的损伤度

更为轻微，进一步抑制了炎症因子释放，减少了

机体应激反应，继而保障了手术质量。此外，研

究组术中失血量、住院时间与术后并发症发生率

均低于对照组( P < 0 . 0 5 )。纤维胆道镜联合腹腔镜

可 以 有 效 保 留 O d d i 括 约 肌 与 十 二 指 肠 乳 头 的 完

整性，避免单纯腹腔镜操作下盲目探查与处理结

石，继而减少对胆管与相关组织的损伤和术中失

血量，进一步保障了手术的安全性，加快康复速

度。需要注意的是，纤维胆道镜联合腹腔镜技术

需要操作者具有丰富的操作能力，对于学习曲线

要求较高，若未熟练掌握操作技巧可能导致胆道

出血、胆漏、胆总管狭窄等问题，临床应给予足

够的重视 [24-25]。

综上，纤维胆道镜联合腹腔镜治疗肝外胆管

结石效果显著，可以有效改善炎症因子与R A S活

性，具有创伤小、利于恢复、疗效可靠、安全性

佳等优势，适于临床推广。由于本次研究样本数

量有限，加之研究时间尚短，关于纤维胆道镜联

合腹腔镜对于肝外胆管结石患者远期复发率的影

响仍有待大样本、长时间的随访研究。
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