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[摘　要]	 胰瘘是指胰腺导管系统和另一个上皮表面之间形成的富含胰腺来源酶液体的异常通道。术后胰瘘

(postoperative pancreatic fistulas，POPF)会加重患者个人以及社会的卫生经济学负担，可导致严重

并发症甚至危及患者生命。精准预测POPF的风险可以优化个体治疗方案，如术后放置引流管、使

用生长抑素类似物等。现从对比国内外胰瘘风险评估系统研究进展情况和对常见评估系统的评价

以及未来建立胰瘘风险评估系统时应剔除术中出血量、术后病理诊断及患者BMI等存在争议的风

险因素来进行改进等方进行综述，为未来进一步优化胰瘘风险评估系统提供借鉴。
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system after pancreaticoduodenectomy
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Abstract Pancreatic fistula is an abnormal channel formed between the pancreatic ductal system and the surface of another 

epithelium, which is rich in pancreas-derived enzyme fluid. Postoperative pancreatic fistula (POPF) can aggravate 

the burden of health economics on the individual and society, and even endanger the life of the patient when it 

leads to serious complications. Accurate prediction of POPF risk can optimize individual treatment regimens, such 

as postoperative drainage tube placement and the use of somatostatin analogs. This paper reviews the research 

progress of pancreatic fistula risk assessment systems at home and abroad, and comments on common assessment 

systems, and controversial risk factors such as intraoperative blood loss, postoperative pathological diagnosis, and 

patient BMI should be excluded when establishing a pancreatic fistula risk assessment system in the future, so as to 

provide a reference for further optimization of pancreatic fistula risk assessment systems in the future.
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胰十二指肠切除术(pancreaticoduodenectomy，

PD)是治疗胰头部、壶腹部、胆总管下段等良恶性

肿瘤的经典术式，该术式涉及脏器多、手术操作

复杂、手术时间长；多数患者伴有梗阻性黄疸、

营养不良、肝功能不全等情况；术后易出现各种

并发症，严重者甚至危及生命，因此，PD常被认

为是肝胆胰外科除肝移植外最大型的手术。随着

医疗技术的发展，例如达芬奇机器人、腹腔镜、

能量设备、吻合设备等的应用以及手术技术的进

步，PD术后病死率明显下降 [1]，但是其术后常见

并发症如胰瘘、胆瘘、腹腔感染、术后出血、胃

排空障碍等发生率仍然较高 [2-3]，其中胰瘘是最常

见 的 并 发 症 ， 发 生 率 为 3 % ~ 4 5 % [ 4 ]。 胰 瘘 可 能 导

致腹腔感染及出血，使卫生经济学成本增加，甚

至危及生命 [5-6]。精准预测术后胰瘘(postoperative 
pancreatic f istulas，POPF)风险可对指导患者术后

康复治疗提供极大帮助。

1  胰瘘的定义与分级

2 0 0 5年国际胰瘘研究组(In te r n at i o n a l  St u d y 
Gro u p o f  Pancreat ic  Fi stu la， ISG PF)将胰瘘统一

定义为“术后腹腔引流液中淀粉酶含量超过正常

血 清 淀 粉 酶 含 量 上 限 的 3 倍 ” ， 并 将 胰 瘘 划 分 为

A级、B 级与C 级胰瘘 [ 7 ]。该定义和分级系统得到

广泛应用后，对临床诊疗过程提供了帮助，但是

仍存在一些不足，如 A 级胰瘘是否为真正意义上

的 胰 瘘 ； B 级 和 C 级 胰 瘘 在 有 些 方 面 界 定 较 为 模 
糊 [ 8 ] 。 因 此 ， 2 0 1 6 年 国 际 胰 腺 外 科 学 组

(International Study Group of Pancreatic Surger y，

ISGPS)将胰瘘诊断分级进行重新定义：术后>3 d
任意量的引流液淀粉酶含量大于血清淀粉酶正常

值上限的3倍，临床无需特殊处理的，归为生化瘘

(非胰瘘)；对住院和治疗发生影响，需要临床相关

处理，如因胰瘘相关出血或出现胰瘘相关的感染

征象(未出现器官功能衰竭)，需经皮或内镜下穿刺

引流、血管造影介入治疗的，归为B级胰瘘；当B
级胰瘘需二次手术且出现胰瘘相关的感染征象(出

现器官功能衰竭)或死亡的，归为C级胰瘘。此定

义将胰瘘重新划分为生化瘘、B级胰瘘及C级胰瘘3
个等级，其中B级和C级胰瘘统称为POPF[4]。

2  PD 后胰瘘相关危险因素

目前研究 [9]指出：POPF的危险因素主要划分

为 患 者 自 身 因 素 、 手 术 因 素 及 术 后 因 素 3 大 类 。

其中患者自身因素包括年龄、性别、体重指数、

胰腺质地、胰管直径、术前白蛋白水平、术前总

胆红素水平；手术因素包括手术时间、术中出血

量、术中是否输血、胰肠吻合方式；术后因素包

括病理类型、术后第1天腹腔引流液淀粉酶含量。

3  胰瘘风险评估系统

整理近年提出的7种胰瘘风险评估系统(4种来

自国外，3种来自国内)，这些评估系统共纳入1 5
种危险因素，其中4种评估系统包含胰腺质地、胰

管直径2种危险因素；2种评估系统包含年龄、性

别、术前诊断、体重指数4种危险因素。

3.1  国外胰瘘风险评估系统

2010年Wellner等 [10]提出的风险评估系统将患

者的年龄(>66岁)、术前诊断(除外胰腺癌与慢性胰

腺炎)作为危险因素，吸烟史、体重下降、急性胰

腺炎病史(均可使胰腺质地硬化)作为保护因素进行

量化评分；将患者分为高危组(总分为1或2)、中危

组(总分为−1或0)及低危组(总分为−3或−2)，预测

POPF。笔者以及相关学者 [11]均认为该系统部分危

险因素的界定较为模糊，故存在一定争议。

2011年Yamamoto等 [12]提出日本国立癌症中心

医院(NCCH)术前风险评估系统，将性别、胰腺癌

诊断、主胰管直径与胰体最短直径比值、门静脉

是否受侵、腹腔脂肪厚度(脐水平腹直肌腹腔内侧

面至腹主动脉后壁间的距离)作为P O P F发生的评

价指标。该评估系统中所有评价指标可在术前收

集。但笔者认为其评分过程较为复杂，限制了其

临床实用性。

2 0 1 3年，哈佛大学医学院、华盛顿大学医学

院和宾夕法尼亚大学医学院的Cal ler y等 [13]在先前

学者研究的基础上，收集了4 4 5例P D患者的病例

信息，将胰腺质地、胰管直径、病理类型、术中

出血量列为 P O P F 的危险因素进行评估，制定了

FR S评估系统：该系统将胰瘘发生的风险划分为4
个等级：可忽略风险( 0分)、低风险( 1 ~ 2分)、中

风险(3~6分)及高风险(7~10分)，如表1。总分为

0(16%)的患者没有出现POPF；总分超过7分(3%)
的患者均出现POPF。

有研究 [14-15]指出了FRS评估系统的不足：1)术

中出血量不应作为关键风险因素。术中出血量取

决于术者手术质量，且术中出血量的评估常常不

准确，因此该数据不应作为指标来判断患者的预

后。2 )患者的最终病理诊断可能与术前评估结果
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有所不同。Mungroop等[16]通过纳入来自欧洲4个国

家21个机构2 850名PD患者的数据，在FR S评估系

统的基础上进行改进，提出了改良的a-FR S评估系

统。除了胰管直径和胰腺质地2项胰腺相关因素，

a-FR S评估系统增加了一个与患者相关的因素：体

重指数。

3.2  国内胰瘘风险评估系统

陈 依 然 等 [ 1 7 ] 回 顾 性 收 集 北 京 大 学 第 一 医 院

445例PD患者的临床资料，以3:1比例随机分为模

型组和验证组。应用单因素及多因素分析筛选模

型组患者术后胰瘘的风险因素，将体重指数、术

前 C T 所 示 胰 管 直 径 列 为 术 后 胰 瘘 发 生 的 独 立 危

险 因 素 ， 并 据 此 建 立 P D 后 胰 瘘 风 险 评 估 系 统 ，

受试者工作特征(receiver operative characteristic，

ROC)曲线下面积为0.829(95%CI：0.777~0.881)。

代入验证组拟合ROC曲线下面积为0.885(95%CI：

0 . 8 2 5 ~ 0 . 9 4 5 )，提示预测准确性良好。笔者认为

该系统纳入危险因素较少，且缺乏大样本数据验

证，故存在一定的局限性。

吴浩然等 [ 1 8 ]回顾性分析湖南省人民医院 1 7 6
例 腹 腔 镜 P D 患 者 的 临 床 资 料 ， 将 年 龄 、 男 性 、

胰管直径、胰腺质地作为预测因子，建立术后胰

瘘风险评估系统。该研究中回归方程的拟合优度

R 2=0.923；ROC曲线下面积为0.893，提示该模型

准确性良好。但是该研究部分病例数据缺失，且

纳入病例数量较少，故存在一定局限性。

夏 武 政 等 [ 1 9 ] 回 顾 性 分 析 南 方 医 科 大 学 第 二

附属医院2 2 5例壶腹周围病变并接受P D患者的临

床 资 料 ( 作 为 训 练 组 ) ， 将 胰 腺 质 地 、 主 胰 管 直

径 、 术 后 第 1 天 血 清 白 蛋 白 、 扩 大 淋 巴 结 清 扫 作

为危险因素，建立术后胰瘘风险评估系统。后以

该院1 3 6例P D患者的临床资料作为验证组进行验

证 ， 根 据 评 分 结 果 绘 制 R O C 曲 线 ， 训 练 组 曲 线

下面积为0.813(95%CI：0.737~0.898)，验证组为

0.806(95%CI：0.735~0.878)，表明该系统预测性

良好。该评估系统首次提出将扩大淋巴结清扫作

为危险因素，但是由于术者水平及医疗设备的差

异，导致其存在局限性。

4  结语

迄今为止，FRS评估系统得到了国内外多个机

构的临床验证[20-23]，其预测能力强、易于在日常外

科手术中使用，且在2017年中华医学会外科分会

发布的术后胰瘘诊治及预防专家共识中也推荐了

FRS评估系统[24]，该系统是目前使用最多、得到广

泛认可的胰瘘风险评估系统。但是FRS评估系统列

出的危险因素中包括术后病理，若POPF的发生早

于术后病理诊断，那么该评估系统就失去了预测

的意义。a-FR S评估系统剔除了术中出血量和病理

诊断结果，且a-FR S评估系统与FR S评估系统的预

测能力几乎相同，所以笔者认为a-FR S评估系统更

具有优势，但是仍需要国内外多机构对其进行临

床验证。有关a-FR S评估系统的研究同样具有局限

性，如模型设计数据中的胰管直径是在术前影像

上测量的，但外部验证数据中的胰管直径是在手

术期间测量的，术前影像学上的胰管直径才是实

际胰管直径的精确测量[25]。

两种风险评估系统(FR S、a-FR S)都是通过对

西方国家患者组的回顾性数据分析得出的，对亚

洲人群的适用性未知。日本学者 H a y a s h i 等 [ 2 6 ]对

FR S，a-FR S两种风险评估系统进行比较，通过验

证日本地区癌症基地医院106例PD术后患者数据，

确定了FR S和a-FR S有相同的受试者操作曲线下面

表1 PD后胰瘘风险评估系统

Table 1 Fistula risk score for prediction of clinically relevant 

pancreatic fistula after PD

危险因素 得分

胰腺质地

质硬 0

质软 2

病理类型

腺癌或胰腺炎 0

壶腹、十二指肠、囊性、胰岛细胞病变 1

胰管直径/mm

≥5 0

4 1

3 2

2 3

≤1 4

术中出血量/mL

≤400 0

401~700 1

701~1 000 2

>1 000 3
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积，两者均为0.693。Hayashi等[26]的研究结果证实

这两种风险评估系统对亚洲人群同样适用，但仍

需要更大的样本量进行验证。

关于肥胖导致POPF风险的机制，目前还没有

明确的结论。Gaujou x等 [27]在对a-FR S评估系统的

评价一文中指出：男性在B M I升高时主要增加腹

部及内脏脂肪，胰腺脂肪的增加使得胰腺质地变

软，提高了术中胰肠吻合难度与术后吻合口延迟

愈合的风险，从而增加了POPF风险 [28]。因此，在

得到精确的腹部脂肪分布结果时，BMI不再是预测

POPF的独立危险因素。术前影像学可以帮助外科

医生评估腹腔内脂肪分布情况，从而改善胰瘘风

险评估系统。

胰管直径及胰腺质地是多个胰瘘风险评估系

统共同纳入的危险因素，胰管直径过于细小会增

加吻合难度，胰管直径> 5  m m时吻合难度大大降

低，且有利于置入胰管导管，从而降低POPF的发

生率；胰腺纤维化程度越高越易于吻合，且可降

低胰腺外分泌的能力，使得胰液分泌的量减少，

从而降低POPF的发生率。除上诉评估系统中提及

的危险因素外，有文献[29-33]报道接受新辅助治

疗可降低PD患者POPF的发病率，Tabchour i等 [34]

提出的风险评估系统进一步指出术前放疗(或放化

疗)是一个独立的保护因素(放疗会增加胰腺实质纤

维化)。此项研究全部使用法国的临床病例数据，

因此该系统是否适用于不同的国家、不同患者群

体以及不同医师，仍有待证实。曹昕彤等 [35]通过

前瞻性收集中南大学湘雅医院84例PD患者的临床

资料，将术后第1天的腹腔引流液淀粉酶水平、腹

腔引流液细菌培养结果和血清白蛋白水平作为危

险因素，建立PD术后胰瘘风险评估系统。在该系

统中，术后第1天的腹腔引流液淀粉酶水平的预测

效能相对较高(AUC=0.826)，可为未来优化评估系

统提供借鉴。

关于各评估系统的研究，不应该受限于对其

准确性的验证，更应该探索其对临床决策的指导价

值。如围手术期应积极纠正患者的低白蛋白血症；

术中根据胰管直径与胰腺质地情况选择相应的吻合

方式(如针对胰腺质软的内陷式吻合)；根据术前诊

断选择最优的手术方式(如扩大淋巴结清扫)；术后

第1、3、5天检测腹腔引流液淀粉酶等。

目前已提出的胰瘘风险评估系统中有关胰管

直径与胰腺质地的测量评估大多是由术中医师主

观判断的，这是风险评估系统存在争议的主要问

题 。 术 前 C T 测 量 的 胰 管 直 径 才 是 胰 管 直 径 的 精

确数据 [12,36]；术前CT或MR I成像可以预测腺体质

地 [ 3 7 - 3 8 ]。因此，未来使用术前影像学测量胰管直

径和确定胰腺质地可以进一步优化胰瘘风险评估

系统。且胰瘘的诊断依赖于实验室检查和临床症

状，胰瘘的影像学表现在文献中还没有很好的描

述，故研究PD术后胰腺的多排螺旋CT结果可能有

助于预测POPF。笔者认为，未来建立胰瘘风险评

估系统时应剔除术中出血量、术后病理诊断及患

者BMI等存在争议的风险因素，保留根据术前影像

学评估胰管直径与胰腺质地的精确数据，并规范

医师手术标准化操作流程，对选择PD胰腺残端与

消化道的重建方式(胰胃吻合及胰肠吻合)仍需进一

步研究。

胰瘘风险评估系统能够协助外科医生客观评

估P O P F的风险，精准预测P O P F风险有利于针对

不同风险患者设计康复方案，如低风险患者减少

引流时间甚至选择无引流方案，从而减少住院时

间；高风险患者可以加强术后护理，提前采取相

关防治措施，如应用胰管支架、预防性应用抑制

胰酶分泌的药物等，并长期住院监测胰瘘相关指

标[39-40]。因此，笔者认为开展大样本、前瞻性、多

中心的随机对照研究，进一步优化胰瘘风险预测

评估系统，精准预测POPF是一个亟待解决的临床

课题，也是未来胰瘘研究的方向。
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