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经内镜逆行胰胆管造影术后中重度胰腺炎的
危险因素分析

张妍 任贵 史鑫 王静怡 王旭 楼立君 陈龙 潘阳林

空军军医大学第一附属医院消化内科，西安710032
通信作者：潘阳林，Email：yanglinpan@hotmail.com

【摘要】 目的 探索中重度经内镜逆行胰胆管造影术后胰腺炎（post‑endoscopic retrograde
cholangiopancreatography pancreatitis，PEP）的相关危险因素。方法 回顾性分析 2010年 6月—

2020年 6月期间在空军军医大学第一附属医院消化内科行经内镜逆行胰胆管造影术（endoscopic
retrograde cholangiopancreatography，ERCP）的 6 731例初始乳头胆胰疾病患者的临床资料。插管操作

以及术后并发症相关参数均为前瞻性收集。主要研究终点为中重度PEP，通过Logistic回归分析探究

中重度 PEP的相关危险因素。结果 6 731例初始乳头的 ERCP患者总体 PEP发生率为 5.3%（n=
359），中重度 PEP发生率为 1.0%（n=68）。单因素分析显示女性、ERCP适应证、插管方式、插管时间、

插管次数、误进胰管次数以及有无学员参与插管等因素均与中重度PEP发生有关（P<0.10）。多因素

Logistic 回归分析显示，女性（OR=2.32，95%CI：1.28~4.21，P=0.006）、非胆总管结石（OR=2.04，
95%CI：1.16~3.59，P=0.014）、插管时间≥5 min（OR=2.23，95%CI：1.20~4.13，P=0.011）、误进胰管次

数≥1次（OR=1.88，95%CI：1.03~3.44，P=0.040）和无学员参与插管（OR=1.81，95%CI：1.02~3.22，P=
0.043）是中重度PEP的独立危险因素。结论 中重度PEP的独立危险因素包括女性、非胆总管结石、

无学员参与的插管以及困难插管。ERCP围手术期全程管理应重视对上述因素的评估。

【关键词】 胰胆管造影术，内窥镜逆行； 胰腺炎； 危险因素； 中重度胰腺炎

Risk factors for moderate to severe pancreatitis after endoscopic retrograde
cholangiopancreatography
Zhang Yan, Ren Gui, Shi Xin, Wang Jingyi, Wang Xu, Lou Lijun, Chen Long, Pan Yanglin
Department of Gastroenterology, The First Affiliated Hospital of Air Force Medical University, Xi'an 710032,
China
Corresponding author: Pan Yanglin, Email: yanglinpan@hotmail.com

【Abstract】 Objective To investigate the risk factors for moderate to severe pancreatitis (PEP)
after endoscopic retrograde cholangiopancreatography (ERCP) .Methods Data of 6 731 patients diagnosed
as having biliary and pancreatic diseases with initial papilla who underwent endoscopic retrograde
cholangiopancreatography (ERCP) from June 2010 to June 2020 in the First Affiliated Hospital of Air Force
Medical University were retrospectively analyzed. Parameters related to intubation and postoperative
complications were prospectively collected. The main end point was moderate to severe PEP. Logistic
regression analysis was used to explore the risk factors for moderate to severe PEP. Results The incidence
of overall PEP and moderate to severe PEP in 6 731 ERCP patients with initial papilla were 5.3% (n=359)
and 1.0% (n=68) respectively. Univariate analysis showed that female, indications of ERCP, cannulation
method, cannulation time, cannulation attempts, times of inadvertent pancreatic duct cannulation and
cannulation with or without trainee involvement were all associated with moderate to severe PEP (P<0.10).
Multivariate analysis showed that female (OR=2.32, 95%CI: 1.28-4.21, P=0.006), non-common bile duct

·论著·

DOI：10.3760/cma.j.cn321463-20211111-00609
收稿日期 2021-11-11 本文编辑 钱程

引用本文：张妍,任贵,史鑫,等 .经内镜逆行胰胆管造影术后中重度胰腺炎的危险因素分析[J].中华消化
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stones indication (OR=2.04, 95%CI: 1.16-3.59, P=0.014), cannulation time ≥5 min (OR=2.23, 95%CI:
1.20-4.13, P=0.011), inadvertent pancreatic duct cannulation time ≥1 (OR=1.88, 95%CI: 1.03-3.44, P=
0.040) and non-trainee involvement cannulation (OR=1.81, 95%CI: 1.02-3.22, P=0.043) were independent
risk factors for moderate to severe PEP. Conclusion The independent risk factors for moderate to severe
PEP include female, non-common bile duct stones indication, non-trainee involvement cannulation and
difficult cannulation. Great importance should be attached to these factors above during the whole
perioperative period of ERCP.

【Key words】 Cholangiopancreatography, endoscopic retrograde; Pancreatitis; Risk factors;
Moderate‑to‑severe pancreatitis

胰腺炎是经内镜逆行胰胆管造影术（endoscopic
retrograde cholangiopancreatography，ERCP）后最常

见的并发症［1］。近年来，国内外学者在ERCP术后胰

腺炎（post‑ERCP pancreatitis，PEP）预防方面的研究

取得了显著的进步，吲哚美辛栓剂及胰管支架已经

作为一线方法用于 PEP的预防［2‑3］。与其他病因的

急性胰腺炎相同，不同轻重程度的PEP临床结局差

异较大。轻度PEP多呈自限性，恢复较快，住院时间

短，预后良好，一般不出现后期的并发症。而中重度

PEP的恢复则较慢，住院时间明显延长，花费明显增

加，一旦出现器官衰竭，则预后不良，甚至出现死

亡［4］。鉴于中重度PEP更可能给患者带来实质性的

损害，其研究应为PEP研究的重点之一，然而，以中

重度PEP为主要对象的研究报道极少。

既往研究发现了诸多 PEP高危因素［1］，具体可

分为与患者相关、操作过程相关和乳头相关的因

素。患者相关因素包括年龄小、女性、肝功能正常、

疑 似 Oddi 括 约 肌 功 能 障 碍（sphincter of Oddi
dysfunction，SOD）等；过程相关因素包括插管时间

长、导丝误进胰管等；乳头相关因素包括壁内段过

长或憩室旁乳头等［5］。然而，中重度 PEP危险因素

尚缺少大样本的研究。本研究将基于本院建立的

大型前瞻性 ERCP数据库展开，旨在探讨中重度

PEP的独立危险因素。

资料与方法

1.患者资料：本研究为一项大样本单中心回顾

性研究，基于前瞻性建立的 ERCP数据库进行，

ERCP数据库涵盖 2010年 6月—2020年 6月期间共

6 731例在空军军医大学第一附属医院消化内科因

胆胰疾病门诊、住院或急诊接受 ERCP手术患者。

术前患者均签署手术知情同意书。患者的 ERCP
插管操作及术后并发症详细数据均为前瞻性收集。

本研究的纳入标准：（1）十二指肠乳头为初始乳头

（既往未行乳头括约肌切开或乳头切除）；（2）进行

了 ERCP乳头插管操作（无论成功与否）。排除标

准：（1）在手术前 7 d内确诊为急性胰腺炎；（2）既往

发作急性胰腺炎且现存在局部并发症（如感染性坏

死性胰腺炎并发包裹性坏死者）；（3）ERCP前长期

卧床或生活无法自理并需长期住院者。

2.ERCP操作：患者取左侧卧位，使用乳头括约

肌切开刀带导丝进行初始插管，如常规插管未能成

功或存在困难插管，在导丝进入胰管的情况下，优

先选择双导丝的方法进行选择性插管，双导丝方法

不成功或不可行时，采用经胰腺括约肌预切开或针

状刀预切开，极少数情况下使用胰管支架辅助或联

合预切开的插管方法。导丝反复进入胰管者置入

胰管支架以预防 PEP。根据导丝走行方向或造影

剂注射判断是否插管成功。后续操作一般包括以

下一项或若干项内容：乳头括约肌切开、小切开联

合大球囊扩张、球囊取石、网篮取石、狭窄扩张、胆

管刷检或活检、塑料或金属支架置入、鼻胆管置入

等［6］。术后禁食，观察 6 h无明显症状者逐渐恢复

饮食，观察患者的生命体征、腹部症状以及心肺功

能情况。术后 24 h常规行血清淀粉酶化验。如考

虑有 PEP，则给予液体复苏、止痛、吸氧、早期肠内

营养及对症支持治疗。

3.数据收集：患者相关资料包括年龄、性别、体

重指数、ERCP适应证（胆总管结石、恶性胆管狭窄、

良性或不明原因胆管狭窄、疑似 SOD、良性胰腺疾

病、其他适应证等）。实验室检查包括肝功能［丙氨

酸转氨酶（alanine aminotransferase，ALT）、总胆红

素（total bilirubin，TBIL）、碱 性 磷 酸 酶（alkaline
phosphatase，ALP）等］、既往手术史及合并症、消化

道重建史等。操作相关资料包括插管方法（切开刀

带导丝常规插管、双导丝法、预切开及其他联合插

管方式（如经胰管支架插管、瘘管插管等）、插管次

数、插管时间、误进胰管次数、胰管造影、学员是否

参与插管操作等。

4.研究的终点及定义：本研究的主要终点为

中重度 PEP。PEP的定义及严重程度分级均参考
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Cotton标准［7］，具体如下：ERCP术后新发腹痛或者

腹痛程度较术前加重、术后 24 h血清淀粉酶升高

至正常值上限 3倍以上且住院时长不少于 48 h定
义为 PEP。严重程度分级如下：轻度，进行院内诊

疗或是住院时长≤3 d；中度，住院时间4~10 d，重度，

住院时长>10 d，或者发生出血性胰腺炎、胰腺坏

死、假性囊肿或需要进行介入操作（如经由皮肤行

穿刺引流或外科手术治疗）。患者按中重度 PEP
定义分为中重度 PEP和非中重度 PEP两组。

ERCP适应证中，良性胰腺疾病包括胰腺炎、胰

腺分裂症、胰腺炎、胰管结石等；其他适应证包括胆

管扩张、蛔虫症、胆漏、切开后综合征等。消化道重

建术后定义为患者因自身病情行Billroth I、Billroth
Ⅱ或全胃切除Roux‑en‑Y术式等消化道手术造成患

者胆管系统解剖结构发生改变。困难插管定义为

插管时间>5 min，插管次数>5次或导丝误入胰管>
1 次或胰管造影［8］。误入胰管：导丝因操作误进胰

管，当误进入胰管≥1次默认为反复进入胰管。

5.数据分析：利用SPSS 25.0软件进行统计学分

析。定量数据用M（Q1，Q3）表示，使用非参检验进行

比较；计数资料用例（%）表示，使用卡方检验或Fisher
精确概率检验进行分析。利用单因素Logistic回归

分析筛选出P<0.10的自变量，纳入多因素Logistic回
归分析。双侧P<0.05认为差异有统计学意义。。

结 果

1.基线资料：在 7 201例初始乳头患者中，有

6 731例患者符合纳入且不满排除标准。其中女

性 3 386例（50.3%），年龄 61.0（50.0，72.0）岁，体重

指数 22.5（20.3，24.8）kg/m2，适应证包括胆总管结

石（n=4 767，70.8%）、恶 性 胆 管 狭 窄（n=1 016，
15.1%）、良性胆管或不明原因胆管狭窄（n=349，
5.2%）、疑似 SOD（n=184，2.7%）、良性胰腺疾病

（n=364，5.4%）和其他适应证（n=586，8.7%）。适

应证在少部分患者中有所重叠，比如胆总管结石

合并良性或不明原因胆管狭窄占 1.0%（66/6 731），

实验室检查示：TBIL 28.3（14.1，101.6）μmol/L，
ALP 186.0（97.0，373.0） U/L，ALT 77.0（29.0，
178.0）U/L。

在ERCP插管操作方面，插管方式包括常规插

管 5 692例（84.6%），双导丝插管 250例（3.7%）和预

切开 762例（11.3%），其他插管方式 27例（0.4%）；

总 体 插 管 时 间 4.2（1.2，11.8）min，插 管 次 数

2.0（1.0，5.0）次，误进胰管次数 0（0，1）次，学员参

与插管3 557例（52.8%）。

本组患者的总体 PEP发生率为 5.3%（n=359），

中重度PEP发生率为1.0%（n=68）。

2.中重度 PEP相关危险因素的单因素回归分

析：单因素回归分析结果显示，女性（OR=1.82，
95%CI：1.11~3.00，P=0.019）和胆总管结石的适应

证（OR=0.59，95%CI：0.36~0.95，P=0.031）是与中

重度胰腺炎相关的患者因素（表 1）；而双导丝插管

（OR=2.35，95%CI：0.93~5.95，P=0.071）、、预 切 开

（OR=2.00，95%CI：1.08~3.70，P=0.028）、、插 管 时

间≥5 min（OR=1.75，95%CI：1.07~2.85，P=0.025）、

插 管 次 数 ≥5 次（OR=2.42，95%CI：1.43~4.10，P=
0.001）、误 进 胰 管 次 数 ≥1 次（OR=2.30，95%CI：
1.33~3.99，P=0.003）是发生中重度 PEP的操作相

关因素；学员参与插管（OR=0.48，95%CI：0.29~
0.80，P=0.004）是中重度胰腺炎的潜在保护因

素（表 2）。

3.中重度 PEP相关危险因素的多因素回归分

析：多因素回归分析结果显示，中重度 PEP的独立

危险因素包括女性（OR=2.32，95%CI：1.28~4.21，
P=0.006）、非 胆 总 管 结 石 的 适 应 证（OR=2.04，
95%CI：1.16~3.59，P =0.014）、插 管 时 间 ≥5 min
（OR=2.23，95%CI：1.20~4.13，P =0.011）、误进胰管

次数≥1次（OR=1.88，95%CI：1.03~3.44，P =0.040）
和无学员参与插管（OR=1.81，95%CI：1.02~3.22，
P =0.043）（表3）。

讨 论

ERCP术后最常见的并发症为胰腺炎，发生率

为 3%~15%［9‑10］，其与患者的易感因素差异、术中

机械性或化学性损伤有关［11］。2015年的一项系统

综述显示，轻度 PEP的发生率为 8.6%，而中重度

PEP 为 4.7%［9］。 本 研 究 中 总 体 PEP 发 病 率 为

5.3%，中重度 PEP发病率为 1.0%，与先前报道类

似［1，9，12］，后者是基于随机对照研究开展，与临床

实际情况有一定出入。轻度胰腺炎大多可以治

愈，但中重度胰腺炎的死亡率较高，当合并局部及

全身并发症，或者同时发生一个及以上的器官衰

竭时，死亡率可高达 54.1%［13］。中重度 PEP独立危

险因素的研究有助于预测高危人群，从而为中重

度 PEP的预防提供指导。然而，目前关于中重度

胰腺炎高危因素的研究较少，且有诸多不足。一
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项来自美国的基于住院患者数据库的大型回顾性

研究结果显示，高龄、男性、合并多个并发症是中

重度 PEP的独立危险因素［14］，该研究的人群并不

包括 ERCP门诊手术患者（占美国 ERCP手术 70%
以上），因此该研究的 ERCP人群代表性欠佳。此

外，还有报道显示胰腺体积［15］、肥胖［16］是中重度

胰腺炎发生的独立危险因素，我们近期的探索发

现，胰腺体积并非中重度 PEP的危险因素（未发

表）。上述相关报道大多都是回顾性研究，PEP样
本量大多都在 100例以内，且这些研究均未能包

括 ERCP操作过程的相关参数，而插管时间、尝试

插管次数、误进胰管次数以及高级插管技术的应

用与 PEP的发生关系十分密切。本研究的优势在

于：（1）基于目前世界上较大样本量的初始乳头

ERCP患者数据库展开；（2）数据资料相对完整，特

别是术中插管操作和术后并发症的相关参数为前

表2 中重度PEP操作相关危险因素的单因素Logistic回归分析

变量

插管方式［例（%）］
常规插管

双导丝插管

预切开插管

其他插管方式

插管时间≥5 min［例（%）］
插管次数≥5次［例（%）］
进胰管次数≥1次［例（%）］
胰腺造影［例（%）］
学员参与［例（%）］

中重度PEP（n=68）

49（72.1）
5（7.4）
13（19.1）
1（1.5）
41（60.3）
27（48.2）
31（58.5）
4（5.9）
24（35.3）

非中重度PEP（n=6 663）

5 628（84.7）
249（3.7）
760（11.2）
26（0.4）

3 090（46.5）
1 382（27.8）
1 599（38.0）
187（2.8）
3 533（53.0）

OR值（95%CI）

Reference
2.35（0.93~5.95）
2.00（1.08~3.70）
4.43（0.59~33.29）
1.75（1.07~2.85）
2.42（1.43~4.10）
2.30（1.33~3.99）
2.16（0.78~6.01）
0.48（0.29~0.80）

P值

0.033

0.071
0.028
0.148
0.025
0.001
0.003
0.138
0.004

注：PEP指经内镜逆行胰胆管造影术后胰腺炎；Reference表示参考值

表1 中重度PEP患者相关危险因素的单因素Logistic回归分析

变量

年龄≥55岁［例（%）］
体重指数≥30 kg/m2［例（%）］
女性［例（%）］
实验室检查［例（%）］
TBIL≥ULN
ALP≥ULN
ALT≥ULN

适应证［例（%）］
胆总管结石

恶性胆管狭窄

不明原因或良性胆管狭窄

良性胰腺疾病

疑似SOD
其他

合并症［例（%）］
肝硬化

高血压

糖尿病

脑血管病

肺部疾病

既往史［例（%）］
胆囊切除术

消化道重建术后

既往胰腺炎

中重度PEP（n=68）
47（69.1）
0（0.0）
44（64.7）

41（65.1）
15（55.6）
35（60.3）

40（58.8）
14（20.6）
6（8.8）
1（1.5）
1（1.5）
10（14.7）

0（0.0）
9（13.2）
4（5.9）
1（1.5）
2（2.9）

22（32.4）
1（1.5）
3（4.4）

非中重度PEP（n=6 663）
4 364（65.5）
86（2.1）

3 342（50.2）

4 365（66.6）
2 513（63.7）
3 941（67.5）

4 727（70.9）
1 002（15.0）
343（5.1）
363（5.4）
183（2.7）
576（8.6）

64（1.0）
1 424（21.4）
566（8.5）
168（2.5）
108（1.6）

2 433（36.5）
65（1.0）
416（6.2）

OR值（95%CI）
1.18（0.70~1.98）

-
1.82（1.11~3.00）

0.94（0.56~1.57）
0.71（0.33~1.53）
0.73（0.43~1.24）

0.59（0.36~0.95）
1.47（0.81~2.65）
1.78（0.77~4.15）
0.26（0.04~1.87）
0.53（0.07~3.83）
1.82（0.93~3.58）

-
0.56（0.28~1.13）
0.67（0.24~1.86）
0.58（0.08~4.18）
1.84（0.45~7.61）

0.83（0.50~1.39）
1.52（0.21~11.08）
0.69（0.22~2.22）

P值

0.532
0.997
0.019

0.802
0.384
0.249

0.031
0.206
0.180
0.181
0.528
0.082

0.997
0.108
0.444
0.577
0.400

0.479
0.682
0.536

注：PEP指经内镜逆行胰胆管造影术后胰腺炎；TBIL指总胆红素；ALP指碱性磷酸酶；ALT指丙氨酸转氨酶；ULN指正常上限；SOD指Oddi
括约肌功能障碍；“-”表示无数据
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瞻性收集，质量较高；（3）术后并发症定义严格参

照 Cotton标准，尽管在 PEP的定义以及严重程度

分级方面，Cotton标准有一定的主观性，并且明显

有别于经典的亚特兰大标准，然而由于其易用性

和历史传承的原因，目前几乎所有的 PEP相关研

究仍在沿用 Cotton标准。本研究亦采用 Cotton标
准，与之前的研究保持一致，也便于与既往和将来

不同的 PEP研究之间进行数据比较。

本研究发现中重度PEP的独立危险因素包括女

性［17］、非胆总管结石的适应证［18］、插管时间≥5 min、误
进胰管次数≥1次和无学员参与插管，这与之前关

于总体 PEP独立危险因素报道基本一致［1，9］。部

分既往报道的危险因素（如年龄<50岁、SOD、正常

TBIL、插管次数、双导丝法插管等）在本研究中差

异无统计学意义或仅在单因素分析中差异有统计

学意义，可能与患者的遗传背景和病例组成差异

有关。鉴于中重度胰腺炎的危害更大，并且既往

对总体 PEP危险因素的研究难以反映中重度 PEP
的实际情况，因此有必要在将来针对中重度 PEP
开展更多的前瞻性多中心研究。尽管有研究显示

学员参与与总体胰腺炎的发生率无关［19］，但本研

究发现学员参与是中重度 PEP的保护因素，这可

能与学员参与的病例相对简单、乳头相对容易、病

例 PEP固有风险低有关，这一结果也值得在将来

更好的研究中进行验证。

女性患者患急性胰腺炎风险较男性高［11］，在

先前研究中，女性是ERCP术后胰腺炎的独立危险

因素［18‑20］，有研究提出，主要是由于行 ERCP患者

中疑似 SOD在女性中占比较高［17］，在指南中女性

及疑似 SOD均是 PEP的危险因素［1］。

插管时间的延长伴随着插管次数增加和困

难插管增多，这些都会增加对胰管乳头括约肌的

刺激，造成胰管括约肌开口的水肿、损伤，进而更

容易引发胰腺炎。初始乳头的插管是一种专业

性强、技术要求较高的操作，即便是经验丰富的

内镜医师，其困难插管的发生率也可达 10%~
20%［9］，通常需要后续的高级插管操作，如双导

丝、括约肌或针刀预切开等。在最新的指南指出

困难插管的定义为：插管时间≥5 min，插管次数≥
5次或器械误入胰管≥1次［8］。本研究发现插管时

间≥5 min是中重度 PEP的独立危险因素，因此尽

量减少插管时间是预防中重度 PEP的关键之一。

同样，本研究发现误进胰管次数≥1次也是中重度

PEP的独立危险因素，与之前的总体 PEP危险因

素报道类似［21‑22］。尽管近年来本中心大多数误进

胰管病例均预防性放置了胰管支架和使用吲哚

美辛栓剂，但仍有诸多患者发生中重度胰腺炎，

提示只要误进胰管就应该给予足够的重视，当前

的预防手段还不足以避免令人担忧的中重度

PEP出现。

本研究有以下限制：（1）本研究为单中心回顾

性分析，其研究结果会受到部分数据质量不高的

影响，难以避免回顾性偏倚；另外本中心隶属大型

教学医院，治疗患者的病情往往偏重，合并的基础

疾病更多，病情可能更复杂，可能产生选择性偏

倚。（2）本研究收集的病例资料从 2010年 6月—

2020年 6月，时间跨度大。前期使用吲哚美辛栓

纳肛和胰管支架的使用较少，相关数据缺失，这些

有效预防总体 PEP的手段是否也能预防中重度

PEP还有待进一步探索。（3）中重度 PEP的诊断仅

采用 Cotton标准。与修正的亚特兰大标准相比，

Cotton标准无疑诊断中重度胰腺炎的病例数过多，

且受主观因素影响较大，但如上文所述，Cotton标
准仍会在未来相当长的时间内作为 PEP的主要判

别标准。

综上所述，女性、非胆总管结石、无学员参与

以及困难插管是中重度 PEP的独立危险因素，内

镜医师应在 ERCP手术前更详细评估和告知相关

危险因素，选择合适术中插管策略，应用各类预防

措施，以期减少中重度 PEP的发生。
利益冲突 所有作者声明不存在利益冲突

作者贡献声明 张妍、史鑫、王静怡、王旭、楼立君、陈龙：论文撰

写、数据整理、统计学分析；潘阳林、任贵：研究指导，论文修改，经

费支持

表3 中重度PEP危险因素的多因素Logistic回归分析

变量

性别

男

女

非胆总管结石

插管时间

<5 min
≥5 min

未误入胰管

误入胰管≥1次
无学员参与插管

B

0.73
0.74

0.47

1.29
0.45

SE

0.23
0.24

0.38

0.28
0.25

Wald χ2

9.86
6.41

1.59

5.04
3.31

OR值（95%CI）

1
2.32（1.28~4.21）
2.04（1.16~3.59）

1
2.23（1.20~4.13）

1
1.88（1.03~3.44）
1.81（1.02~3.22）

P值

0.006
0.014

0.011

0.040
0.043

注：PEP指经内镜逆行胰胆管造影术后胰腺炎
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