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【摘要】 目的 探讨术前行肠镜纳米碳淋巴结示踪法在结直肠癌根治术中的应用价值。

方法 采用病例对照研究方法，回顾性收集 2016年 3月至 2018年 3月期间，中山大学附属第六医

院收治的、术前明确为结直肠癌、接受结直肠癌根治术并有完整术后病理资料的患者，排除术前

诊断为肠梗阻、急诊手术及肿瘤复发再次手术者，共 1 421例结直肠患者符合纳入排除标准，其中

术前通过肠镜行纳米碳示踪 156例，未行纳米碳示踪 1 265例。病例对照匹配按照 1∶3根据患者

性别、体质量、肿瘤T分期和TNM分期以及术前化疗等方面进行匹配，最终纳入纳米碳示踪组145例，

对照组 435 例。纳米碳示踪组患者于术前 2.4（1.0~14.0）d 行肠镜检查，在距离肿瘤边缘约

0.5~1.0 cm处黏膜下，注射纳米碳混悬液，采用4点注射法，分别在0点、3点、6点、9点方向注射0.25 ml。
比较两组淋巴结检出总数、阳性淋巴结检出数及淋巴结阳性率，并分析不同 T分期、N分期、TNM分

期、是否新辅助化疗等亚组中，两组淋巴结检出情况。结果 病例对照匹配后，纳米碳示踪组淋

巴结检出总数高于对照组［（22.2±11.2）枚比（19.0±9.5）枚，t=3.025，P=0.003］，差异有统计学意义。

两组间淋巴结阳性数和淋巴结阳性率的差异无统计学意义（均 P>0.05）。亚组分析显示，纳米碳

示踪组的淋巴结检出总数在 T3期（中位数：22枚比 18枚，Z=2.435，P=0.015）、N0期（中位数：20.5枚
比17.5枚，Z=2.772，P=0.006］、TNM分期Ⅱ期（中位数：23.5枚比 19.0枚，Z=2.654，P=0.008）和术前化

疗人群中（中位数：22.5枚比 13.0枚，Z=3.287，P=0.001)，均高于对照组；但纳米碳示踪组N2期阳性淋

巴结数（中位数：4.0枚比6.5枚，Z=-2.530，P=0.011）和淋巴结转移度（中位数：16%比31%，Z=-2.862，
P=0.004）均低于对照组，差异均有统计学意义。结论 纳米碳淋巴示踪技术能有效提高结直肠癌根

治手术淋巴结检出数。
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical application of carbon nanoparticles mapping
lymph nodes in curative resection for colorectal carcinoma. Methods Patients diagnosed with colorectal
cancer before operation and undergoing radical surgery with intact postoperative pathological data in the
Sixth Affiliated Hospital, Sun Yat ⁃sen University from March 2016 to March 2018 were included in this
retrospective case⁃control study. Those who were diagnosed with ileus, recurrent carcinoma or underwent
emergency operation were excluded. A total of 1421 cases were included, with 156 cases in the carbon
nanoparticles mapping group and 1265 cases in the control group. Using 1∶3 case control matching
based on gender, weight, TNM staging and neoadjuvant chemotherapy, 145 and 435 cases were finally
recruited in the carbon nanoparticles mapping group and control group, respectively. Patients in the
carbon nanoparticles mapping group underwent preoperative colonoscopy with carbon nanoparticles
submucosal injection 2.4 (1.0 ⁃ 14.0) days before operation. Carbon nanoparticles of 0.25 ml was injected
at 4 points (3, 6, 9 and 12 o'clock each) 0.5⁃1.0 cm around the tumor. The number of eliminated lymph
node, number of positive lymph node and positive rate between the two groups were compared, and the
number of eliminated lymph node in different subgroups of T stage, N stage, TNM stage and neoadjuvant
chemotherapy was analyzed and compared. Results After case control matching, total number of
eliminated lymph nodes in the carbon nanoparticles mapping group was significantly higher than that in
the control group (22.2 ± 11.2 vs. 19.0 ± 9.5, t=3.025, P=0.003). However, no statistically significant
differences were found in the number of positive lymph node and lymph node positive rate between two
groups (all P>0.05). Subgroup analysis showed that as compared to the control group, total number of
eliminated lymph nodes in the carbon nanoparticles mapping group was significantly higher in T3 stage
subgroup (median: 22 vs. 18, Z=2.435, P=0.015), N0 stage subgroup (median: 20.5 vs. 17.5, Z=2.772,
P=0.006), TNM II stage subgroup (median: 23.5 vs. 19.0, Z=2.654, P=0.008) and neoadjuvant
chemotherapy (median: 22.5 vs. 13.0, Z=3.287, P=0.001), while compared to the control group, the number
of positive lymph node (median: 4.0 vs. 6.5, Z=-2.530, P=0.011 ) and the lymph node metastasis degree
(median: 16% vs. 31%, Z=-2.862, P=0.004) were lower in the carbon nanoparticles mapping group in N2
subgroup. Conclusion Carbon nanoparticles mapping lymph nodes can effectively enhance the number of
eliminated lymph nodes in curative resection for colorectal cancer.
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淋巴转移引起的局部复发和远处转移，是导致

结直肠癌患者死亡的主要原因之一［1⁃3］。术前准确

评估患者淋巴转移情况，术中尽可能清扫转移淋巴

结，提高淋巴结检出数量和转移淋巴结检出率，对

降低结直肠癌的局部复发和远处转移风险，准确评

估肿瘤分期并制定术后辅助化疗方案具有重要意

义。临床上采用直视以及触诊的传统方法来判断

术中淋巴结清扫范围及术后淋巴结病理检查，不但

高度依赖于医生的临床经验及主观判断，且灵敏度

和特异度有待提高。随着淋巴示踪技术的发展，包

括纳米碳淋巴示踪法在内的色素染色法已被应用

于多种恶性肿瘤的淋巴示踪。纳米碳示踪剂中碳

离子以混悬的方式存在于液体中，进入组织后迅速

被体内的巨噬细胞吞噬，在淋巴结内聚集并滞留，

使淋巴结染成黑色，实现了肿瘤区域引流淋巴结的

活体染色。纳米碳制剂有良好的淋巴组织趋向性，

滞留时间长，并且不进入毛细血管，避免大量组织

被染色，达到精准、长效、令人满意的区域染色效

果，已获得临床医生的广泛认可。

既往研究表明，纳米碳示踪技术可有效提高乳

腺癌［4⁃6］、胃癌［7⁃9］根治性手术淋巴结清扫数和检出

率。近年来，纳米碳示踪技术逐步应用于结直肠癌

手术，并有文献报道其在结直肠癌手术中的应用价

值［10⁃13］。本文通过分析中山大学附属第六医院

2016年 3月至 2018年 3月期间行结直肠癌根治性

手术患者的临床资料，对比采用传统方法和纳米碳
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示踪法的手术效果，探讨纳米碳示踪技术在结直肠

癌患者淋巴结清扫中的应用价值。

资料与方法

一、纳入和排除标准

本研究采用病例对照研究方法。纳入标准：

（1）术前明确为结直肠癌，且有影像学检查评估M分

期；（2）手术方式为结直肠癌根治术，包含腹腔镜手

术及开腹手术；（3）有完整术后病理资料，包括详细

T分期、N分期。排除标准为：（1）术前诊断为肠梗

阻；（2）急诊手术；（3）肿瘤复发再次手术。

二、一般资料和病例对照匹配

根据上述标准，选取中山大学附属第六医院

2016年3月至2018年3月期间行结直肠癌根治性手

术的患者作为研究对象。共纳入1 421例结直肠癌

患者。其中156例术前通过肠镜行纳米碳定位淋巴

结（纳米碳示踪组），1 265例未行纳米碳示踪（对照

组）。为避免两组间性别、体质量、T分期、TNM分期

和术前化疗的差异，采用病例对照匹配法根据患

者性别、体质量、T 分期、术前化疗按照 1∶3匹配；

匹配后纳米碳示踪组145例，对照组435例，基线资

料具有可比性（均P>0.05），见表1。
三、术前肠镜纳米碳注射方法

纳米碳示踪组患者于术前2.4（1.0~14.0）d行肠

镜检查，在距离肿瘤边缘约0.5~1.0 cm处黏膜下，采

用 4点注射法，分别在 0点、3点、6点、9点方向注射

0.25 ml纳米碳混悬液［11］。

四、观察指标

主要观察指标为两组淋巴结检出总数、阳性淋

巴结检出数及淋巴结阳性率。并对可能对纳米碳

示踪效果造成影响的因素进行亚组分析，比较各亚

组淋巴结检出情况，包括不同 T 分期、N 分期、M分

期、TNM分期、是否新辅助化疗。

五、统计学分析

使用 SPSS 25.0数据分析软件进行数据统计及

分析。符合正态分布的计量资料用 x ± s表示，组

间比较采用 t检验；不符合正态分布的计量资料

用M（P25，P75）表示，组间比较用Mann⁃Whitney U检

验。分类资料用例（%）表示，组间比较采用 χ2检

验。P<0.05表示差异有统计学意义。

表1 病例对照匹配前后纳米碳示踪组与对照组结直肠癌患者的基线资料比较

基线特征

性别［例（%）］

男

女

身高（cm，x± s）

体质量（kg，x± s）
体质指数（kg/m2，x± s）

肿瘤T分期［例（%）］

T1

T2

T3

T4

肿瘤N分期［例（%）］

N0

N1

N2

肿瘤TNM分期［例（%）］

Ⅰ
Ⅱ
Ⅲ

术前化疗

是

否

纳米碳示踪

组（156例）

110（70.5）
46（29.5）

164.1±6.8
63.0±9.9
23.4±3.1

39（25.0）
39（25.0）
71（45.5）
7（4.5）

109（69.9）
35（22.4）
12（7.7）

67（42.9）
42（26.9）
47（30.1）

18（11.5）
138（88.5）

对照组

（1 265例）

772（61.0）
493（39.0）
163.2±8.4
61.0±10.0
22.9±4.3

98（7.7）
214（16.9）
845（66.8）
108（8.5）

860（68.0）
274（21.7）
131（10.4）

260（20.6）
600（47.4）
405（32.0）

261（20.6）
1 004（79.4）

统计值

χ2=5.307

t=1.507
t=2.428
t=1.305

χ2=60.549

χ2=1.090

χ2=43.351

χ2=7.279

P值

0.021

0.133
0.015
0.192
<0.001

0.580

<0.001

0.007

纳米碳示踪

组（145例）

99（68.3）
46（31.7）
164.0±6.8
62.9±10.1
23.3±3.2

28（19.3）
39（26.9）
71（49.0）
7（4.8）

100（69.0）
33（22.8）
12（8.3）

58（40.0）
42（29.0）
45（31.0）

18（12.4）
127（87.6）

对照组

（435例）

297（68.3）
138（31.7）
164.1±8.8
62.1±10.0
23.2±5.8

84（19.3）
117（26.9）
213（49.0）

21（4.8）

310（71.3）
87（20.0）
38（8.7）

170（39.1）
140（32.2）
125（28.7）

54（12.4）
381（87.6）

统计值

χ2=0.000

t=-0.970
t=0.849
t=0.343

χ2=0.000

χ2=0.508

χ2=0.578

χ2=0.000

P值

1.000

0.923
0.396
0.732
1.000

0.776

0.749

1.000

匹配前 匹配后
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图1 结直肠癌患者腹腔镜下纳米碳示踪淋巴结

项目

淋巴结总数（枚，x± s）

阳性淋巴结数［枚，M（P25，P75）］

淋巴结转移度［%，M（P25，P75）］

纳米碳示踪组

（145例）

22.2±11.2
0（0，7）
0（0，40）

对照组

（435例）

19.0±9.5
0（0，27）
0（0，100）

t/Z值

3.025
0.248
0.095

P值

0.003
0.777
0.924

表2 病例对照匹配后纳米碳示踪组与对照组结直肠癌

患者淋巴结检出情况的比较

结 果

两组患者术中观察淋巴结情况见图 1。匹配

后，纳米碳示踪组淋巴结检出总数高于对照组，差

异有统计学意义（t=3.025，P=0.003）。而两组阳性

淋巴结数、淋巴结转移度比较差异无统计学意义

（均P>0.05），见表2。

进一步根据 T 分期、N 分期、M 分期、TNM 分

期、是否新辅助化疗进行亚组分析，结果显示，在

T3、N0、TNMⅡ期、术前化疗患者中，纳米碳示踪组

的淋巴结检出总数高于对照组，但在N2期患者中，

对照组阳性淋巴结数及转移度均高于纳米碳示

踪组（均P<0.05），见表 3。
讨 论

研究表明，淋巴结转移是患者预后不良的重要因

素［1⁃3］。尽管术前影像学检查，能有效评估局部淋巴结

的情况，并进行术前临床分期，但是无法在术中直接

指导术者清扫范围，也无法提高大体标本淋巴结检出

率。尤其是部分转移性淋巴结直径较小，术中清扫、

术后捡取时容易漏检。淋巴示踪技术利用示踪剂的

趋淋巴性，使示踪剂大量聚集在淋巴结，达到局部淋

巴结示踪效果，直接指导术中淋巴结清扫及帮助术后

标本淋巴结获取。既往研究发现，纳米碳示踪组的淋

巴结清扫数、阳性淋巴结数、直径<5 mm淋巴结数和

直径<5 mm阳性淋巴结数均显著多于对照组。但由

于样本数量较小，结论缺乏大样本数据支持［10⁃13］。

本研究通过病例匹配，纳入 145例纳米碳示踪

组和 435例对照组结直肠癌患者，通过对比两组术

后病理淋巴结检出总数，发现纳米碳示踪组淋巴结

检出总数显著高于对照组（P=0.003），提示纳米碳示

踪技术能有效提高结直肠癌根治性手术中淋巴结

表3 病例对照匹配后不同肿瘤分期和术前化疗情况下纳米碳示踪组与对照组结直肠癌患者淋巴结检出情况的比较

亚组项目

T分期

T1

T2

T3

T4

N分期

N0

N1

N2

TNM分期

Ⅰ
Ⅱ
Ⅲ

术前化疗

纳米碳示踪组

（145例）

16.5（3.0，63.0）
19（6，40）
22（5，58）
23（5，44）

20.5（3.0，63.0）
19（5，41）

23.5（14.0，56.0）

18（3，63）
23.5（5.0，58.0）

19（5，56）
22.5（5.0，44.0）

对照组

（435例）

16（4，44）
18（5，76）
18（3，53）
20（4，45）

17.5（3.0，76.0）
18（5，43）

18.5（12.0，44.0）

16（3，76）
19（7，53）
18（5，44）
13（4，45）

Z值

0.380
1.715
2.435
0.850

2.772
0.241
1.603

1.734
2.654
1.018
3.287

P值

0.704
0.086
0.015
0.405

0.006
0.809
0.109

0.083
0.008
0.308
0.001

纳米碳示踪组

（145例）

0
0（0，3）
0（0，6）
1（0，7）

0
1（1，3）
4（4，7）

0
0

4（1，7）
0（0，7）

对照组

（435例）

0（0，7）
0（0，10）
0（0，14）
1（0，27）

0
1（1，3）

6.5（4.0，27.0）

0
0

4（1，27）
0（0，11）

Z值

-1.796
0.358
1.026

-0.981

-
-0.329
-2.530

-
-

-1.017
0.756

P值

0.072
0.720
0.305
0.376

-
0.743
0.011

-
-

0.309
0.450

纳米碳示踪

组（145例）

0
0（0，16）
0（0，40）
6（0，16）

0
11（7，23）
16（10，40）

0
0

11（7，40）
0（0，40）

对照组

（435例）

0（0，27）
0（0，48）
0（0，100）

12（0，87）

0
12（7，43）
31（18，100）

0
0

18（7，100）
0（0，79）

Z值

-1.796
0.333
0.836

-1.240

-
-0.730
-2.862

-
-

-1.838
0.534

P值

0.072
0.739
0.403
0.272

-
0.465
0.004

-
-

0.066
0.593

淋巴结检出总数［枚，M（P25，P75）］ 阳性淋巴结数［枚，M（P25，P75）］ 淋巴结转移度［%，M（P25，P75）］

注：“-”示无数据
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清扫数及检出率。而淋巴结阳性数、淋巴结阳性率

在两组间未见明显差异。分析原因可能是纳米碳

示踪剂具有趋淋巴性，而非趋肿瘤性，并不能提高

转移性淋巴结的检出数及检出率。进一步针对T分

期、N分期、TNM分期、术前化疗情况做亚组分析，发

现纳米碳示踪剂能显著提高Ⅱ期结直肠患者的淋

巴结检出总数，而在Ⅲ期患者中的差异却不显著，

这可能是因为随着T分期、N分期的上升，肿瘤区域

淋巴结内的淋巴通路会被癌细胞或癌栓所阻塞，影

响示踪效果［14］。理论上，在提高淋巴结总检出数的

同时，淋巴结阳性数应该也是同步增加的，但这仅

在本研究N2期患者得到体现。研究结果显示，N1期

淋巴结阳性数及阳性率未见明显增加，可能的原因

是：针对N1期患者，本身就只能有3枚以内的淋巴结

转移，其分期的定义限制了阳性数。另外，有学者

发现，术前化疗会降低术后淋巴结检出数［15］。为提

高术前化疗患者的淋巴结检出率，本研究特别针对

术前化疗组进行了亚组分析，发现在术前化疗组患

者中，纳米碳示踪组淋巴结检出数明显高于对照组

（P<0.001）。可能是因为术前化疗导致局部淋巴结

缩小，对照组中微小淋巴结漏检率高，而纳米碳示

踪组能有效示踪微小淋巴结，降低其漏检率。

本研究为回顾性研究，存在一定局限性。首

先，在术前肠镜下注射纳米碳示踪剂时，无法统一

操作者的注射方法，导致示踪剂注射存在一定的差

异性，可能影响最终示踪效果。其次，由于本研究

主要通过收集术后病理资料进行数据分析，未记录

一些淋巴结黑染度、直径<5 mm淋巴结检出数等数

据，在主要观察指标上有所欠缺。我们将在进一步

研究中，完善相关数据，并采用前瞻性队列研究方

法，继续探索纳米碳淋巴示踪技术对于结直肠癌淋

巴结清扫的应用价值。

综上所述，纳米碳淋巴示踪技术能有效提高结

直肠癌根治手术淋巴结检出数。一方面，对于外科

医生，既能确保肿瘤淋巴结清扫的根治性，又能避

免过度医疗带来的损伤；另一方面，对于病理科医

生，能提高手术标本中淋巴结检出数，减少取材时

漏取的淋巴结，提高术后病理N分期的可靠性。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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全腔镜近端胃切除术中如何实现安全、理想的消化道重

建一直以来是胃外科的热点与难点，我们团队近年提出“自牵

引固定荷包缝合技术”、“腔内Poke技术”和“U型平行荷包缝

合技术”3种原创的腔镜下消化道重建技术。以此为基础，我

们于2020年提出“圆形吻合主导的全腔镜近端胃切除术双通

道重建”新技术策略，将3项新技术创造性地用于全腔镜近端

胃切除双通道重建手术中。结合手术视频，与各位专家同道

分享。

一、手术技巧

完成淋巴结清扫、近端胃游离后，于上腹部左锁骨中线作

一长约2.5 cm切口，用于钉砧头的置入、标本取出及管状吻合

器的置入。

（一）钉砧头的放置

1.胃内钉砧头放置：于胃拟行吻合处的近端作一切口，通

过此切口持针器夹持系牵引线钉砧头进入胃腔，采用“腔内

Poke技术”，将持针器头端戳出胃腔；在拉紧牵引线、中心杆直

立时，术者将直线切割闭合器放置于靠近牵引线出胃壁处夹

闭与击发，离断胃大弯侧近端胃体，经牵引线将钉砧头中心杆

拉出胃腔，胃内钉砧头即放置完成，可使用线型切割闭合器切

断剩余近端胃，完成近端胃切除。

2.食管内钉砧头放置：采用“自牵引固定荷包缝合技术”完

成食管腔内钉砧头放置。自食管远端左侧开始，用电钩横断

食管周径约90%，通过连接的剩余约10%周径食管组织，在胃

的自牵引作用下防止食管回缩至纵隔内。选用2⁃0 Prolene缝
线，腔镜下食管断端全层手工缝合荷包，完成荷包缝合后，将

钉砧头置入近端食管腔，收紧荷包并打结，用电钩离断10%剩

余食管组织，完成钉砧头在食管腔内放置。

3.空肠内钉砧头放置：距离胃⁃空肠吻合口约20 cm空肠

处为空肠⁃空肠吻合位置，可采用“U型平行荷包缝合技术”完

成空肠荷包缝合后，将钉砧头置入肠腔，收紧荷包并打结，完

成小肠钉砧头的放置。也可采用“腔内Poke技术”完成空肠

钉砧头放置，即在胃空肠吻合之前，术者用持针器夹持钉砧

头中心杆将其移至远端空肠肠腔约 45 cm处，中心杆由腔内

向腔外戳出，充分牵拉中心杆至肠腔外，完成空肠钉砧头放

置。

（二）3个吻合的建立

1.胃⁃空肠吻合：距屈氏韧带25 cm处离断空肠，将25 mm
的管状吻合器放入远端空肠距断端20 cm处，中心杆戳出空肠

壁与远端残胃预置的钉砧头对合，击发完成胃⁃空肠吻合。

2.食管⁃空肠吻合：在完成胃⁃空肠吻合后，另一25 mm管

状吻合器经腹部切口置入腹腔并放置进入远端空肠距离断端

5 cm处，中心杆戳出空肠，与食管内钉砧头对合，击发完成食

管⁃空肠吻合，使用线型切割闭合器关闭远端空肠断端。

3.空肠⁃空肠吻合：另一管状吻合器放置进入近端空肠距

离断端5 cm处，中心杆戳出空肠壁，与空肠内钉砧头对合，击

发完成空肠⁃空肠吻合，并用线型切割闭合器关闭近端空肠断

端。至此，完成双通道消化道重建。

二、注意事项

（1）在离断食管前进行胃腔内钉砧头的放置，可防止胃

的移位，简化手术操作。（2）使用电钩横断食管时，从左向右

操作，同一平面离断保持横断面整齐，保留右下方约 10%周

径的食管组织，避免造成食管全部离断，失去自牵引功能；同

时，也应避免保留过多食管组织导致的操作困难。（3）如采用

“腔内Poke技术”完成空肠内钉砧头放置，因钉砧头通过小肠

的距离较长，主刀操作与助手配合难度增大，通常要求术者

团队应该具有比较丰富的“腔内Poke技术”手术经验。（4）“钉

砧头优先”原则，先依次完成胃、食管和空肠钉砧头的放置，

再先后进行胃⁃空肠、食管⁃空肠、空肠⁃空肠3个吻合口的吻合

重建。（5）如采用本团队实用新型专利“一种腹腔镜手术用腔

内Poke钳”（专利号：ZL201921409701.5），通过“腔内Poke技
术”完成空肠内钉砧头放置，将会降低术者与助手的配合难

度，简化操作过程。

（收稿日期：2020⁃08⁃15）
（本文编辑：朱雯洁）
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