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　 　 【摘要】　 目的　 探讨仅接受 ＥＲＣＰ 和后续保守治疗的恶性胆管狭窄患者的自然病程、影响预后

的危险因素，以及建立生存期预测模型，指导后续治疗。 方法　 回顾性分析 ２００９ 年 １ 月至 ２０１３ 年 １２
月期间在西京医院和解放军第四五一医院仅接受 ＥＲＣＰ 和保守治疗的恶性胆管狭窄患者的预后情

况。 测试队列确定与生存期相关的预测因子，并建立预测模型，在验证队列中进行验证。 结果 　 从

２００９ 年 １ 月至 ２０１３ 年 １２ 月，共纳入 ３０１ 例患者，其中测试队列 １５２ 例，验证队列 １４９ 例。 测试队列

中，肿瘤主要起源于胆管（３３􀆰 ６％），胰腺（２３􀆰 ５％）或壶腹部（２０􀆰 ４％），７６􀆰 ３％（１１６ ／ １５２）的患者在观察

期内死亡，中位生存期为 ５（３􀆰 ９～６􀆰 ２）个月。 ＣＡ１９⁃９≥１ ０００ Ｕ ／ ｍＬ，非壶腹部起源肿瘤，肿瘤转移，术
前总胆红素水平≥７ ｍｇ ／ ｄＬ 以及肝门狭窄是预后不佳的独立预测因素。 根据危险因素建立 ＣＯＭＴＨ
预测模型，在测试队列和验证队列中，ＣＯＭＴＨ 评分＞８ 的患者中位生存期均为 ３􀆰 ０ 个月，明显小于

ＣＯＭＴＨ 评分≤８ 的患者（分别为 １０􀆰 ０ 和 ６􀆰 ９ 个月，Ｐ 值均＜０􀆰 ００１）。 结论　 仅接受 ＥＲＣＰ 和后续保守

治疗的恶性胆管狭窄患者的预后不佳，ＣＯＭＴＨ 评分＞８ 提示生存期较短。
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　 　 恶性胆管狭窄（ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｂｉｌｉａｒｙ ｓｔｒｉｃｔｕｒｅ，ＭＢＳ）
常见的病因包括胆管癌、壶腹癌、胰腺癌、胆囊癌、
转移癌以及淋巴瘤［１］。 尽管治疗 ＭＢＳ 的方法日益

进步，但该病的总体预后依然很差。 对于大部分

ＭＢＳ 患者，通过 ＥＲＣＰ 放置胆道支架可以有效减轻

黄疸以提高生活质量［２］。 部分患者可从 ＥＲＣＰ 联合

肿瘤切除、化疗以及放疗等治疗方式中获益，但还

有部分患者由于自身状况或其他原因，仅接受

ＥＲＣＰ 和后续保守治疗，这部分患者的自然病程及

其相关因素依然不明确［３］。 本研究的目的即探讨

对于仅接受 ＥＲＣＰ 及后续保守治疗的 ＭＢＳ 患者的

自然病程、影响预后的危险因素，以期建立生存期

预测模型，指导后续治疗。

资料与方法

一、研究对象

患者纳入标准：（１）经病理学检查首次诊断为

ＭＢＳ；（２）经 ＥＲＣＰ 放置支架成功，或 ＥＲＣＰ 放置失

败，经皮肝穿刺胆道引流（ ＰＴＣＤ）放置支架成功；
（３）放置支架成功之后仅行保守治疗。 排除标准：
（１）接受外科手术；（２）并非首次放置支架；（３）在

ＥＲＣＰ 术前或术后接受任何其他缓解治疗（化疗、放
疗、胆道射频消融或光动力治疗）。 通过病历资料

系统回顾性收集分析西京医院和解放军第四五一

医院符合条件的患者，测试队列为西京医院 ２０１０ 年

８ 月至 ２０１３ 年 １２ 月期间符合条件的患者，验证队

列为解放军第四五一医院 ２００９ 年 １ 月至 ２０１３ 年 １２
月期间符合条件的患者。 本研究通过了上述两家

医院的伦理委员会的审批。
二、ＥＲＣＰ 操作过程

ＥＲＣＰ 在患者中度镇静后进行，导丝引导插管

为首选的插管方式，如插管失败，由操作者自行决

定使用双导丝或预切开方式进行插管；如首次

ＥＲＣＰ 失败，将在 ７２ ｈ 内再次 ＥＲＣＰ 或行 ＰＴＣＤ。 如

患者合并十二指肠狭窄，常规放置十二指肠支架。
三、数据收集和评价方法

通过电子病历系统收集的数据包括患者年龄、
性别、ＥＲＣＰ 术前实验室检查结果［包括血常规、肝

功能、肾功能、ＣＡ１９⁃９、癌胚抗原（ＣＥＡ），ＣＡ１２５ 和

血凝］、影像资料、组织病理结果、ＥＲＣＰ 报告。 肿瘤

起源（胆管、胰腺、胆囊、壶腹部等）由组织病理学和

影像学结果共同判定。 通过增强 ＣＴ、ＭＲＩ 或 ＰＥＴ⁃
ＣＴ 判定肿瘤转移。 随访数据通过电话与患者及其

亲属沟通获得。
四、定义

操作成功定义为支架放置成功。 ＥＲＣＰ 术后主

要并发症包括急性胰腺炎、穿孔、出血、感染，定义

使用国际公认的 Ｃｏｔｔｏｎ 标准［４］。 肝门部胆管狭窄

分型采用 Ｂｉｓｍｕｔｈ 分型系统分为 ４ 型［５］。 引流成功

定义为术后 １ 周总胆红素下降至术前 ５０％。 总体生

存期（ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）定义为从 ＥＲＣＰ 手术日至

死亡或随访结束。 随访过程中失访、死亡于 ＭＢＳ 无

关的疾病以及在随访结束时（２０１３ 年 １２ 月 ２０ 日）
仍存活的患者定义为删失。

五、统计分析

计数资料使用频数（频率）表示，两组间比较采用
χ２ 或 Ｆｉｓｈｅｒ 精确检验，计量资料行正态性检验，服从正

态分布用 􀭰ｘ±ｓ 表示，非正态分布使用中位数（四分位间

距）表示，两组间比较采用 ｔ 检验或 ｏｎｅ⁃ｗａｙ ＡＮＯＶＡ。
生存曲线采用Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 方法计算，单因素分析中 Ｐ
＜０􀆰 １ 的变量视为潜在危险因素进入多因素分析，评分

模型根据多因素分析中有意义的变量建立。 评分模型

的临界值由受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｏｒ ｃｈａｒａｃ⁃
ｔｅｒｉｓｔｉｃｓ，ＲＯＣ）曲线分析结果产生。

为验证结果的普适性，评分模型在另外一个独立

的验证队列中进行验证。 使用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 以及 Ｐｒｉｓｍ
５􀆰 ０ 软件进行数据分析，Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

一、一般资料

在 ２０１０ 年 ８ 月至 ２０１３ 年 １２ 月期间，西京医院

共收集 ４３４ 例因胆管狭窄行 ＥＲＣＰ 的患者，经过筛

选，最终有 １５２ 例患者符合本研究标准，进入测试队

列，解放军四五一医院共纳入 １４９ 例符合研究标准

的患者，进入验证队列。
表 １ 为患者的基线资料，测试队列和验证队列
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中胆管恶性狭窄病因主要包括胆管癌 （ ３３􀆰 ６％，
３８􀆰 ２％），胰腺癌（２３􀆰 ５％，２４􀆰 ３％），壶腹部恶性肿瘤

（２０􀆰 ４％，１６􀆰 ８％）。 两组队列中考虑合并淋巴结或

远处转移的患者分别占 ４０􀆰 ８％和 ４１􀆰 ６％。 两组队

列中 ９６􀆰 ７％和 ９８􀆰 ０％的患者首次 ＥＲＣＰ 操作成功，
肝门部狭窄分别占 ４２􀆰 １％ 和 ３１􀆰 ５％， ７３􀆰 ５％ 和

６１􀆰 ５％的患者最终放置了金属支架。 两组的中位生

存期分别为 ５􀆰 ０（９５％ＣＩ：３􀆰 ９ ～ ６􀆰 ２）和 ５􀆰 ７（９５％ＣＩ：
４􀆰 ９～６􀆰 ５）个月。

二、使用 Ｃｏｘ 回归分析测试队列中的预测因素

在测试队列中，７６􀆰 ３％的患者（ｎ ＝ １１６）患者在随

访过程中死亡，２３􀆰 ７％的患者在随访中失访（ｎ ＝ １５）
或随访结束时存活（ｎ ＝ ２１）。 中位随访时间为 １１􀆰 ３
个月，单因素分析提示肿瘤标志物血清水平高

（ＣＡ１９⁃９≥１ ０００ Ｕ ／ ｍＬ，ＣＥＡ≥５ Ｕ ／ Ｌ 和 ＣＡ１２５≥
２５ Ｕ ／ Ｌ），ＥＲＣＰ 术前总胆红素水平≥７ ｍｇ ／ ｄＬ，红细

胞分布宽度≥０􀆰 １５，Ｄ２ 聚体≥１ ０００ ｕｇ ／ Ｌ，非壶腹部

起源肿瘤，肿瘤转移，肝门狭窄，狭窄长度≥２􀆰 ５ ｃｍ，
放置十二指肠支架以及 ＥＲＣＰ 术后住院时间≥５ ｄ 与

生存期时间较短明显相关（Ｐ＜０􀆰 ０５）（表 ２）。
将单因素分析中 Ｐ＜０􀆰 １ 的变量纳入多因素分

析，结果显示以下 ５ 个变量有统计学意义：ＣＡ１９⁃９
≥１ ０００ Ｕ ／ ｍＬ（ＨＲ １􀆰 ９２，９５％ＣＩ：１􀆰 ２６ ～ ２􀆰 ９３），非壶

腹部起源肿瘤（ＨＲ ２􀆰 ２４，９５％ＣＩ：１􀆰 ０５ ～ ４􀆰 ７６），肿瘤

转移（ＨＲ １􀆰 ９１，９５％ＣＩ：１􀆰 ２４ ～ ２􀆰 ９５），ＥＲＣＰ 术前总

胆红素≥７ ｍｇ ／ ｄＬ（ＨＲ ２􀆰 ２０，９５％ＣＩ：１􀆰 ２２～３􀆰 ９７）以
及肝门狭窄（ＨＲ １􀆰 ５４，９５％ＣＩ：１􀆰 ０２～２􀆰 ３６）（表 ３）。

三、建立预测模型并验证

将 ５ 个独立危险因素的回归系数乘以 ４􀆰 ６６ 并

保留一位小数，建立 ＣＯＭＴＨ 预测模型，ＣＯＭＴＨ 评

分 ＝ ３􀆰 ０ × Ｃ （ ＣＡ１９⁃９ ≥ １ ０００ Ｕ ／ ｍＬ， Ｃ ＝ １；
＜１ ０００ Ｕ ／ Ｌ，Ｃ＝ ０）＋３􀆰 ７×Ｏ（肿瘤起源于非壶腹部，
Ｏ＝ １；起源于壶腹部，Ｏ＝ ０）＋３􀆰 ０×Ｍ（肿瘤转移，Ｍ＝
１；肿瘤未发生转移，Ｍ＝ ０）＋３􀆰 ７×Ｔ（ＥＲＣＰ 术前总胆

红素水平≥７ ｍｇ ／ ｄＬ，Ｔ＝ １；＜７ ｍｇ ／ ｄＬ，Ｔ＝ ０）＋２􀆰 ０×Ｈ
（肝门狭窄，Ｈ＝ １；无肝门狭窄，Ｈ＝ ０）。

ＣＯＭＴＨ 预测模型的临界值经 ＲＯＣ 曲线分析为

８􀆰 ０，测试队列和验证队列 ＲＯＣ 曲线下面积分别为

０􀆰 ７７（９５％ＣＩ：０􀆰 ６９ ～ ０􀆰 ８４）和 ０􀆰 ７１（９５％ＣＩ：０􀆰 ６９ ～
０􀆰 ８４）。 两组中 ＣＯＭＴＨ＞８ 的患者中位生存期均为

３􀆰 ０ 个月，明显短于 ＣＯＭＴＨ≤８ 的患者［测试队列

为 １０􀆰 ０（９􀆰 １ ～ １０􀆰 ９）个月，验证队列为 ６􀆰 ９（５􀆰 ０ ～
８􀆰 ８）个月，Ｐ＜０􀆰 ００１］（图 １Ａ、１Ｂ）。 在使用 ８􀆰 ０ 作为

表 １　 患者基线资料

项目
测试队列
（ｎ＝ １５２）

验证队列
（ｎ＝ １４９）

年龄（岁，􀭰ｘ±ｓ） ６７􀆰 １±１１􀆰 １ ６８􀆰 ２±１４􀆰 ０

男性［例（％）］ ８９（５８􀆰 ５） ７６（５１􀆰 ０）

临床症状［例（％）］

　 腹痛 ７０（４６􀆰 １） ７１（４７􀆰 ７）

　 黄疸 １３５（８８􀆰 ８） １１９（７９􀆰 ９）

　 发热 ２１（１３􀆰 ８） １９（１２􀆰 ８）

ＥＲＣＰ 术前实验室检查［例（％）］

　 ＣＡ１９⁃９＞１０００ Ｕ ／ ｍＬ ４８（３１􀆰 ６） ３７（２４􀆰 ３）

　 癌胚抗原＞５ Ｕ ／ Ｌ ５１（３３􀆰 ６） ４１（２７􀆰 ５）

　 总胆红素（ｍｇ ／ ｄＬ，􀭰ｘ±ｓ） １３􀆰 １±８􀆰 ３ １１􀆰 ０±７􀆰 ６

肿瘤起源［例（％）］

　 胆管 ５１（３３􀆰 ６） ５７（３８􀆰 ２）

　 胰腺 ３７（２４􀆰 ３） ３５（２３􀆰 ５）

　 壶腹部 ３１（２０􀆰 ４） ２５（１６􀆰 ８）

　 其他 ３３（２１􀆰 ７） ３３（２２􀆰 １）

狭窄位置［例（％）］

　 肝门部：Ｂｉｓｍｕｔｈ Ⅰ ／ Ⅱ ２０（１３􀆰 ２） ２２（１４􀆰 ８）

　 肝门部：Ｂｉｓｍｕｔｈ Ⅲ ／ Ⅳ ４４（２８􀆰 ９） ２５（１６􀆰 ８）

　 非肝门部 ８８（５７􀆰 ９） １０２（６８􀆰 ５）

肿瘤转移［例（％）］

　 无 ９０（５９􀆰 ２） ８７（５８􀆰 ４）

　 淋巴结 ２１（１３􀆰 ８） ２５（１６􀆰 ８）

　 远处转移 ４１（２７􀆰 ０） ３７（２４􀆰 ８）

引流操作成功［例（％）］

　 首次 ＥＲＣＰ １４７（９６􀆰 ７） １４６（９８􀆰 ０）

　 重复 ＥＲＣＰ 或 ＰＴＣＤ ５（３􀆰 ３） ３（２􀆰 ０）

支架类型［例（％）］

　 塑料 ４１（２７􀆰 ０） ５２（３４􀆰 ９）

　 金属 １１１（７３􀆰 ０） ９７（６５􀆰 １）

ＥＲＣＰ 并发症［例（％）］

　 胰腺炎 １１（７􀆰 ２） ６（４􀆰 ０）

　 胆管炎 ２０（１３􀆰 １） ３４（２２􀆰 ８）

　 其他 ３（２􀆰 ０） ５（３􀆰 ３）

放置十二指肠支架［例（％）］

　 无 １４８（９７􀆰 ４） １４２（９５􀆰 ３）

　 有 ４（２􀆰 ６） ７（４􀆰 ７）

中位生存期（个月，９５％ＣＩ） ５􀆰 ０（３􀆰 ９～６􀆰 ２） ５􀆰 ７（４􀆰 ９～６􀆰 ５）

ＣＯＭＴＨ 预测模型临界值时，总体生存期在胆管癌

（图 １Ｃ、１Ｄ）、胰腺癌（图 １Ｅ、１Ｆ） 以及壶腹癌（图

１Ｇ、１Ｈ）的患者中差异均有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。

讨　 　 论

大部分 ＭＢＳ 患者在诊断时已经失去了手术机
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表 ２　 测试队列的 Ｃｏｘ 单因素分析

变量
总体生存期［个月，
中位数（９５％ＣＩ）］

单因素分析
ＨＲ 值（９５％ＣＩ） Ｐ 值

年龄

　 ＜６０ 岁 ４􀆰 ０（２􀆰 ６～５􀆰 ４） １

　 ≥６０ 岁 ５􀆰 ７（４􀆰 ０～７􀆰 ４） ０􀆰 ６６（０􀆰 ４３～１􀆰 ０３） ０􀆰 ０６５

ＣＡ１９⁃９

　 ＜１ ０００ Ｕ ／ ｍＬ ７􀆰 ３（５􀆰 ７～９􀆰 ０） １

　 ≥１ ０００ Ｕ ／ ｍＬ ２􀆰 ７（１􀆰 ２～４􀆰 ２） ２􀆰 ７７（１􀆰 ８３～４􀆰 ２０） ０􀆰 ０００

癌胚抗原

　 ＜５ Ｕ ／ Ｌ ７􀆰 ０（５􀆰 ６～８􀆰 ４） １

　 ≥５ Ｕ ／ Ｌ ２􀆰 ７（１􀆰 ４～４􀆰 ０） ２􀆰 ０３（１􀆰 ３５～３􀆰 ０５） ０􀆰 ００１

ＣＡ１２５

　 ＜２５ Ｕ ／ Ｌ ９􀆰 ８（７􀆰 ５～１２􀆰 １） １

　 ≥２５ Ｕ ／ Ｌ ３􀆰 ８（０􀆰 ９～６􀆰 ７） ２􀆰 ９１（１􀆰 ６３～５􀆰 ２０） ０􀆰 ０００

术前总胆红素

　 ＜７ ｍｇ ／ ｄＬ １６􀆰 ７（５􀆰 １～２８􀆰 ３） １

　 ≥７ ｍｇ ／ ｄＬ ４􀆰 ０（２􀆰 ８～５􀆰 ２） ３􀆰 ８６（２􀆰 ３１～６􀆰 ４６） ０􀆰 ０００

红细胞分布宽度

　 ＜０􀆰 １５０ ８􀆰 ５（４􀆰 ５～１２􀆰 ６） １

　 ≥０􀆰 １５０ ４􀆰 ３（２􀆰 ７～５􀆰 ９） １􀆰 ８８（１􀆰 ２２～２􀆰 ９０） ０􀆰 ００４

Ｄ２ 聚体

　 ＜１ ０００ ｕｇ ／ Ｌ ７􀆰 ２（５􀆰 ０～９􀆰 ４） １

　 ≥１ ０００ ｕｇ ／ Ｌ ３􀆰 ７（１􀆰 ８～５􀆰 ６） １􀆰 ８１（１􀆰 ２２～２􀆰 ６９） ０􀆰 ００３

肿瘤起源

　 壶腹部 １７􀆰 ２（１０􀆰 ３～２４􀆰 １） １

　 非壶腹部 ４􀆰 １（３􀆰 ０～５􀆰 ２） ４􀆰 ６５（２􀆰 ５２～８􀆰 ５９） ０􀆰 ０００

肿瘤转移

　 否 ７􀆰 ６（５􀆰 ３～９􀆰 ９） １

　 是 ２􀆰 ５（１􀆰 ５～３􀆰 ５） ３􀆰 ０５（２􀆰 ０８～４􀆰 ４９） ０􀆰 ０００

狭窄位置

　 非肝门部 ７􀆰 ６（５􀆰 ６～９􀆰 ６） １

　 肝门部 ２􀆰 ７（１􀆰 ６～３􀆰 ８） ２􀆰 ７１（１􀆰 ８６～３􀆰 ９５） ０􀆰 ０００

狭窄长度

　 ＜２􀆰 ５ ｃｍ ８􀆰 ９（５􀆰 ９～１１􀆰 ９） １

　 ≥２􀆰 ５ ｃｍ ３􀆰 ０（３􀆰 ９～６􀆰 １） ２􀆰 ６３（１􀆰 ７６～３􀆰 ９２） ０􀆰 ０００

引流成功

　 是 ５􀆰 ７（４􀆰 ３～７􀆰 １） １

　 否 ２􀆰 ４（１􀆰 ３～３􀆰 ６） １􀆰 ５５（０􀆰 ９３～２􀆰 ５７） ０􀆰 ０９２

放置十二指肠支架

　 否 ５􀆰 ２（４􀆰 １～６􀆰 ３） １

　 是 １􀆰 ２（０􀆰 ４～２􀆰 ０） ４􀆰 ４０（１􀆰 ５８～１２􀆰 ２１） ０􀆰 ００４

术后住院时间

　 ＜５ ｄ ５􀆰 ７（３􀆰 ７～７􀆰 ７） １

　 ≥５ ｄ ３􀆰 ８（２􀆰 ０～５􀆰 ６） １􀆰 ５４（１􀆰 ０６～２􀆰 ２２） ０􀆰 ０２２
　 　 注：引流成功定义为术后 １ 周总胆红素水平较术前下降 ５０％

表 ３　 测试队列的 Ｃｏｘ 多因素回归分析

变量
总体生存期

ＨＲ ９５％ＣＩ Ｂ ｓｃｏｒｅ
ＣＯＭＴＨ
评分

Ｐ 值

ＣＡ１９⁃９

　 ＜１ ０００ Ｕ ／ ｍＬ １　 ０􀆰 ００３

　 ≥１ ０００ Ｕ ／ ｍＬ １􀆰 ９２ １􀆰 ２６～２􀆰 ９３ ０􀆰 ６５ ３􀆰 ０

肿瘤起源

　 壶腹部 １ ０􀆰 ０３７

　 非壶腹部 ２􀆰 ２４ １􀆰 ０５～４􀆰 ７６ ０􀆰 ８０ ３􀆰 ７

肿瘤转移

　 否 １ ０􀆰 ００３

　 是 １􀆰 ９１ １􀆰 ２４～２􀆰 ９５ ０􀆰 ６５ ３􀆰 ０

术前总胆红素

　 ＜７ ｍｇ ／ ｄＬ １ ０􀆰 ００９

　 ≥７ ｍｇ ／ ｄＬ ２􀆰 ２０ １􀆰 ２２～３􀆰 ９７ ０􀆰 ７９ ３􀆰 ７

狭窄位置

　 非肝门部 １ ０􀆰 ０４９

　 肝门部 １􀆰 ５４ １􀆰 ０２～２􀆰 ３６ ０􀆰 ４３ ２􀆰 ０

会，预后很差。 这部分患者只能接受保守治疗，据
文献报道，这部分患者的生存期从 ３􀆰 １ 到 １２ 个月不

等［６⁃７］。 本研究发现对于仅接受 ＥＲＣＰ 术后及保守

治疗的 ＭＢＳ 患者，５ 个独立危险因素与其预后相

关，分别为 ＣＡ１９⁃９、肿瘤起源、肿瘤转移、ＥＲＣＰ 术

前总胆红素水平以及狭窄位置。 根据这些危险因

素建立了 ＣＯＭＴＨ 预测模型来预测此类患者的生存

期，最终在另外一个独立的验证队列中验证此评分

的效力。 结果表明该模型在验证队列以及不同来

源肿瘤（图 １）均是有效的。
既往文献报道，与 ＭＢＳ 患者 ＯＳ 相关的因素包

括肿瘤大小，狭窄位置，肿瘤转移，ＥＲＣＰ 术后胆管

炎，胆管引流成功以及支架类型等［８⁃１２］。 本研究发

现狭窄位置和肿瘤转移与 ＯＳ 相关，其他因素并不

相关。 这种差异可能是由于研究的设计、患者入排

标准、ＥＲＣＰ 术后选择的治疗方式不同造成。
ＣＡ１９⁃９ 是主要由肿瘤细胞分泌，既往研究显示

ＣＡ１９⁃９ 可以有效预测胰腺癌［１３⁃１４］，壶腹癌以及胆管

癌的预后［１５⁃１６］，本研究也得到相似的结果。 ＣＡ１９⁃９
在胆道梗阻时会升高［１７］，本研究的多因素分析结果

显示 ＣＡ１９⁃９ 及术前高胆红素血症均是独立的危险因

素。 Ｈａｗｋｉｎｓ 等［１８］的研究回顾性分析了胆道梗阻与

恶性胆管狭窄患者预后之间的关系。 与胆红素水平

正常的患者相比，胆红素水平升高提示患者处于疾病

的晚期（９６％比 ６０％，Ｐ＜０􀆰 ００１），生存期更短（６ 比 １６
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图 １　 使用 ８􀆰 ０ 作为 ＣＯＭＴＨ 评分临界值预测恶性胆管狭窄患者的生存期　 １Ａ：所有恶性胆管狭窄者测试队列；１Ｂ：所有恶性胆管狭窄者验

证队列；１Ｃ：胆管癌患者测试队列；１Ｄ：胆管癌患者验证队列；１Ｅ：胰腺癌患者测试队列；１Ｆ：胰腺癌患者验证队列；１Ｇ：壶腹癌患者测试队列；
１Ｈ：壶腹癌患者验证队列

个月，Ｐ＜０􀆰 ００１）。 ＣＡ１９９ 和高胆红素水平间接反应

了合并胆道梗阻的 ＭＢＳ 患者预后差。 本研究中肿瘤

起源于壶腹部的 ＭＢＳ 患者生存期明显长于非壶腹部

患者（１７􀆰 ２ 比 ４􀆰 １ 个月，Ｐ ＝ ０􀆰 ０３７），可能与以下原因

有关［１９⁃２０］：（１）起源于壶腹部的肿瘤位于胆总管远

端，且生长速度较快，导致胆管梗阻相关症状出现较

早，患者会更早就诊；（２）不同部位起源肿瘤的本身组

织学特征不同，因此导致生存期不同。 ＡＪＣＣ 癌症分

期系统指出，出现肿瘤转移提示预后差。 Ｋａａｓｓｉｓ
等［１０］的研究结果显示出现肿瘤转移的 ＭＢＳ 患者生

存期较短（２􀆰 ７ 比 ５􀆰 ３ 个月，Ｐ＜０􀆰 ０００ ５）。 肝门部胆

管恶性狭窄的患者行 ＥＲＣＰ 治疗是有难度的，ＥＳＧＥ
指南中指出，这部分患者应在有经验的内镜中心进行

内镜引流以提高引流的成功率［２］。 Ｐａｉｋ 等［１１］研究结

果提示引流成功与 ＭＢＳ 患者术后中位生存时间是明

显相关的（８􀆰 ７ 比 １􀆰 ８ 个月，Ｐ＜０􀆰 ００１）。 无法充分引

流可能是这部分患者预后差的原因。 在本研究中，虽
然引流成功的患者的中位生存期是长于引流失败患

者的（５􀆰 ７ 比 ２􀆰 ４ 个月），但是缺乏统计学意义（Ｐ ＝
０􀆰 ０９２），考虑与样本量较小有关。

很多研究致力于探讨 ＭＢＳ 患者应该使用哪种

支架更符合成本效益。 塑料支架和金属支架都有

各自的优点。 与塑料支架相比，金属支架的通畅时

间长（６～１２ 个月），需要重复干预的次数少，但是塑

料支架的花费更低［２１⁃２２］。 从成本效益角度来讲，根

据患者预期生存期选择支架更为合理。 如果预计

生存期较短，那么塑料支架就是经济有效的，反之

金属支架更有优势。 尽管指南推荐对于预计生存

期＜３ 个月的 ＭＢＳ 患者使用塑料支架［２］。 但是对于

ＥＲＣＰ 术后仅接受保守治疗的患者，预测其生存期

仍然很困难。 本研究结果表明 ＣＯＭＴＨ＞８ 的 ＭＢＳ
患者中位生存期为 ３ 个月，ＣＯＭＴＨ≤８ 的患者中位

生存期大于 ６ 个月。 因此，我们建议对于 ＣＯＭＴＨ＞
８ 的 ＭＢＳ 患者，如果决定 ＥＲＣＰ 后仅接受保守治

疗，那么塑料支架的成本效益更高。
本研究的局限性有以下 ３ 点：（１）本研究表明

在 ＭＢＳ 最常见的 ３ 种病因中，ＣＯＭＴＨ 评分模型可

以有效预测生存期（图 １），但在其他的 ＭＢＳ 病因中

并没有统计学差异，可能是由于样本量较小导致的

Ⅱ型错误。 （２） ＣＯＭＴＨ 评分模型是由符合本研究

标准的患者数据产生，因此，该评分可能并不适于

预测 ＥＲＣＰ 术后接受其他辅助治疗（放疗、化疗等）
患者的生存期。 （３）由于回顾性收集数据，一些重

要的预测因素会丢失，如患者的 ＴＮＭ 分期，虽然与

患者的预后明显相关［２３⁃２４］，但是本研究纳入的患者

并没有行手术治疗，仅根据影像学资料很难判定

ＴＮＭ 分期，尤其是 Ｔ 和 Ｎ 分期。 因此 ＣＯＭＴＨ 评分

模型的价值需要在前瞻性研究中进行验证。
综上，对于仅接受 ＥＲＣＰ 手术及后续保守治疗

的 ＭＢＳ 患者，ＣＡ１９⁃９≥１ ０００ Ｕ ／ ｍＬ，非壶腹部起源
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肿瘤，肿瘤转移，ＥＲＣＰ 术前总胆红素≥７ ｍｇ ／ ｄＬ 以

及肝门狭窄与总体生存期较短明显相关。 ＣＯＭＴＨ
评分可以有效预测这部分患者的生存期，ＣＯＭＴＨ＞８
的患者生存期较短。
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ｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＣＡ１９􀆰 ９ ｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］． Ａｎｎ
Ｏｎｃｏｌ， ２０１２，２３（７）：１７１３⁃１７２２． ＤＯＩ： １０􀆰 １０９３ ／ ａｎｎｏｎｃ ／ ｍｄｒ５６１．

［１４］ 　 Ｈｅｓｓ Ｖ，Ｇｌｉｍｅｌｉｕｓ Ｂ，Ｇｒａｗｅ Ｐ， ｅｔ ａｌ． ＣＡ １９⁃９ ｔｕｍｏｕｒ⁃ｍａｒｋｅｒ ｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ
ｃａｎｃｅｒ ｅｎｒｏｌｌｅｄ ｉｎ ａ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ ［ Ｊ ］ ． Ｌａｎｃｅｔ
Ｏｎｃｏｌ， ２００８，９（２）：１３２⁃１３８． ＤＯＩ： １０􀆰 １０１６ ／ Ｓ１４７０⁃２０４５（０８）
７０００１⁃９．

［１５］ 　 Ｚｈｏｕ Ｊ，Ｚｈａｎｇ Ｑ，Ｌｉ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ
ｔｈｅ ａｍｐｕｌｌａ ｏｆ Ｖａｔｅｒ ａｆｔｅｒ ｓｕｒｇｅｒｙ ［ Ｊ］ ． Ｔｕｍｏｕｒ Ｂｉｏｌ， ２０１４，３５
（２）：１１４３⁃１１４８． ＤＯＩ： １０􀆰 １００７ ／ ｓ１３２７７⁃０１３⁃１１５３⁃９．

［１６］ 　 Ｌｉｕ ＳＬ， Ｓｏｎｇ ＺＦ， Ｈｕ ＱＧ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ
（ＣＡ） １９⁃９ ａｓ ａ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ｃｈｏｌａｎｇｉｏｃａｒｃｉｎｏｍａ： ａ ｍｅｔａ⁃
ａｎａｌｙｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｍｅｄ Ｃｈｉｎａ， ２０１０， ４ （ ４）： ４５７⁃４６２． ＤＯＩ：
１０􀆰 １００７ ／ ｓ１１６８４⁃０１０⁃０２４０⁃１．

［１７］ 　 Ｍａｎｎ ＤＶ， Ｅｄｗａｒｄｓ Ｒ， Ｈｏ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｅｌｅｖａｔｅｄ ｔｕｍｏｕｒ ｍａｒｋｅｒ
ＣＡ１９⁃９： ｃｌｉｎｉｃａｌ ｉｎｔｅｒｐｒｅｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｊａｕｎ⁃
ｄｉｃｅ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｓｕｒｇ Ｏｎｃｏｌ， ２０００， ２６ （ ５ ）： ４７４⁃４７９． ＤＯＩ：
１０􀆰 １０５３ ／ ｅｊｓｏ．１９９９􀆰 ０９２５．

［１８］ 　 Ｈａｗｋｉｎｓ ＷＧ， ＤｅＭａｔｔｅｏ ＲＰ， Ｊａｒｎａｇｉｎ ＷＲ， ｅｔ ａｌ． Ｊａｕｎｄｉｃｅ
ｐｒｅｄｉｃｔｓ ａｄｖａｎｃｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｅａｒｌｙ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｇａｌｌｂｌａｄｄｅｒ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｓｕｒｇ Ｏｎｃｏｌ， ２００４，１１（３）：３１０⁃３１５．

［１９］ 　 Ｍｏｒｒｉｓ⁃Ｓｔｉｆｆ Ｇ，Ａｌａｂｒａｂａ Ｅ，Ｔａｎ ＹＭ， ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｓｕｒｖｉｖａｌ
ａｄｖａｎｔａｇｅ ｉｎ ａｍｐｕｌｌａｒｙ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｉｎ ｒｅｌａｔｉｏｎ ｔｏ ｔｕｍｏｕｒ ｂｉｏｌｏｇｙ
ａｎｄ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｓｕｒｇ Ｏｎｃｏｌ， ２００９，３５（７）：７４６⁃７５０．
ＤＯＩ： １０􀆰 １０１６ ／ ｊ．ｅｊｓｏ．２００８􀆰 １０􀆰 ０１０．

［２０］ 　 Ｓｏｍｍｅｒｖｉｌｌｅ ＣＡ，Ｌｉｍｏｎｇｅｌｌｉ Ｐ， Ｐａｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ
ａｆｔｅｒ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｆｏｒ ａｍｐｕｌｌａｒｙ ａｎｄ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｈｅａｄ ｃａｒｃｉ⁃
ｎｏｍａ： ａｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｆａｃｔｏｒｓ ［ Ｊ ］ ． Ｊ Ｓｕｒｇ
Ｏｎｃｏｌ， ２００９，１００（８）：６５１⁃６５６． ＤＯＩ： １０􀆰 １００２ ／ ｊｓｏ．２１３９０．

［２１］ 　 Ｗｅｂｂ Ｋ，Ｓａｕｎｄｅｒｓ Ｍ． Ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｂｉｌｅ
ｄｕｃｔ ｓｔｒｉｃｔｕｒｅｓ ［ Ｊ］ ． Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔ Ｅｎｄｏｓｃ Ｃｌｉｎ Ｎ Ａｍ， ２０１３，２３
（２）：３１３⁃３３１． ＤＯＩ： １０􀆰 １０１６ ／ ｊ．ｇｉｅｃ．２０１２􀆰 １２􀆰 ００９．

［２２］ 　 Ｍｏｓｓ ＡＣ，Ｍｏｒｒｉｓ Ｅ， Ｌｅｙｄｅｎ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｄｏ ｔｈｅ ｂｅｎｅｆｉｔｓ ｏｆ ｍｅｔａｌ
ｓｔｅｎｔｓ ｊｕｓｔｉｆｙ ｔｈｅ ｃｏｓｔｓ？ Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ
ｔｒｉａｌｓ ｃｏｍｐａｒｉｎｇ ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｓｔｅｎｔｓ ｆｏｒ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｂｉｌｉａｒｙ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ Ｈｅｐａｔｏｌ， ２００７， １９ （ １２）：
１１１９⁃１１２４． ＤＯＩ： １０􀆰 １０９７ ／ ＭＥＧ．０ｂ０１３ｅ３２８２ｆ１６２０６．

［２３］ 　 Ｃａｌｌｅｒｙ ＭＰ，Ｃｈａｎｇ ＫＪ，Ｆｉｓｈｍａｎ ＥＫ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｓｓｅｓｓ⁃
ｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｓｅｃｔａｂｌｅ ａｎｄ ｂｏｒｄｅｒｌｉｎｅ ｒｅｓｅｃｔａｂｌｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｃａｎｃｅｒ：
ｅｘｐｅｒｔ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｓｔａｔｅｍｅｎｔ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｓｕｒｇ Ｏｎｃｏｌ， ２００９，１６（７）：
１７２７⁃１７３３． ＤＯＩ： １０􀆰 １２４５ ／ ｓ１０４３４⁃００９⁃０４０８⁃６．

［２４］ 　 Ｊａｒｎａｇｉｎ ＷＲ， Ｆｏｎｇ Ｙ， ＤｅＭａｔｔｅｏ ＲＰ， ｅｔ ａｌ． Ｓｔａｇｉｎｇ，
ｒｅｓｅｃｔａｂｉｌｉｔｙ， ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅ ｉｎ ２２５ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｉｌａｒ ｃｈｏｌａｎｇｉｏ⁃
ｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｓｕｒｇ， ２００１，２３４（４）：５０７⁃５１９．

（收稿日期：２０１８⁃０１⁃２１）

（本文编辑：周昊）

—２０５— 中华消化内镜杂志 ２０１８ 年 ７ 月第 ３５ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｇ Ｅｎｄｏｓｃ，Ｊｕｌｙ ２０１８，Ｖｏｌ． ３５，Ｎｏ．７


