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胰管支架联合吲哚美辛栓对困难胆管插管
术后胰腺炎的预防作用分析

沙志虎 1 顾伟刚 2 金杭斌 2 楼奇峰 2 张筱凤 2 杨建锋 1,2

1南京医科大学附属杭州医院消化内科，杭州 310006；2浙江省中西医结合胆胰疾病重点

实验室，杭州 310006
通信作者：张筱凤，Email：zxf837@tom.com；杨建锋，Email：yjf3303@zju.edu.cn

【摘要】　目的　探索胰管支架联合吲哚美辛栓直肠给药对内镜逆行胰胆管造影术（endoscopic 
retrograde cholangiopancreatography， ERCP）困难插管术后胰腺炎（post‑ERCP pancreatitis， PEP）的预防

作用。方法　2019年 1月—2021年 12月在南京医科大学附属杭州医院行 ERCP 治疗的胆道疾病患

者术前 30 min 予吲哚美辛栓 100 mg 纳肛，将术中发生困难胆管插管的患者（n=204）纳入本研究。

根据随机数字数表将患者分为两组，联合组术中置入胰管支架（n=104），吲哚美辛组不置入

支架（n=100）。比较两组术后高淀粉酶血症及 PEP 的发生率。结果　联合组术后高淀粉酶血症

［21.2%（22/104）比 34.0%（34/100），χ 2=4.22，P=0.040］及 PEP 发生率［14.4%（15/104）比 32.0%
（32/100），χ2=8.88，P=0.003］均明显低于吲哚美辛组，但两组重症 PEP发生率之间差异无统计学意义

［1.0%（1/104）比 1.0%（1/100），χ2=0.001，P=0.978］。结论　与单用吲哚美辛栓直肠给药相比，联合胰

管支架置入可进一步减少ERCP后高淀粉酶血症和PEP的发生。

【关键词】　胰胆管造影术，内窥镜逆行；　吲哚美辛；　胰管支架；　内镜逆行胰胆管造影术后胰

腺炎

基金项目：浙江省医药卫生科技计划项目（2021ZH003，2021441076）；杭州市科技发展计划项目

（202004A14）；杭州市医学高峰学科

Pancreatic duct stent combined with indomethacin suppository for prevention of pancreatitis after 
difficult bile duct intubation during  endoscopic retrograde cholangiopancreatography 
Sha Zhihu1, Gu Weigang2, Jin Hangbin2, Lou Qifeng2, Zhang Xiaofeng2, Yang Jianfeng1,2

1 Department of Gastroenterology, Hangzhou Hospital Affiliated to Nanjing Medical University, Hangzhou 
310006, China; 2 Zhejiang Key Laboratory of Integrated Traditional Chinese and Western Medicine for Biliary 
and Pancreatic Diseases , Hangzhou 310006, China
Corresponding author: Zhang Xiaofeng, Email: zxf837@tom.com; Yang Jianfeng, Email: yjf3303@zju.edu.cn

【Abstract】  Objective　To explore the preventive effects of pancreatic duct stent combined with 
rectal administration of indomethacin suppository for post-endoscopic retrograde cholangiopancreatography 
pancreatitis (PEP) after difficult bile duct intubation during endoscopic retrograde cholangiopancreatography 
(ERCP). Methods　 From January 2019 to December 2021, patients with biliary and pancreatic diseases 
undergoing ERCP in Hangzhou Hospital Affiliated to Nanjing Medical University were given 100 mg 
indomethacin suppository to anal canal 30 minutes before the operation. And those with difficult bile duct 
intubation during the operation (n=204) were included in this study. According to the random number table, 
they were divided into the combination group (implanted with pancreatic duct stent during the operation, n=
104) and the indomethacin group (not implanted with stent, n=100). The incidences of hyperamylasemia and 
PEP were compared between the two groups. Results　The incidences of postoperative hyperamylasemia 

·论著·
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[21.2% (22/104) VS 34.0% (34/100), χ2=4.22, P=0.040] and PEP [14.4% (15/104) VS 32.0% (32/100), χ2=
8.88, P=0.003] in the combination group were significantly lower than those in the indomethacin group. 
There was no significant difference in the incidence of severe PEP between the two groups [1.0% (1/104) VS 
1.0% (1/100), χ2=0.001, P=0.978]. Conclusion　 Compared with rectal administration of indomethacin 
suppository alone, the incidences of hyperamylasemia and PEP after difficult bile duct intubation during 
ERCP can be further reduced when it is combined with pancreatic duct stent placement.

【Key words】 Cholangiopancreatography, endoscopic retrograde; Indomethacin; Pancreatic 
duct stent; Post‑endoscopic retrograde cholangiopancreatography pancreatitis

Fund program: Zhejiang Medical and Health Science and Technology Plan (2021ZH003, 
2021441076); Hangzhou Science and Technology Development Plan (202004A14); Hangzhou Medical Peak 
Discipline

内镜逆行胰胆管造影术（endoscopic retrograde 
cholangiopancreatography， ERCP）由于具有创伤小、

恢复快的优点已成为胰胆管疾病诊治的首选方法。

ERCP 后胰腺炎（post‑ERCP pancreatitis， PEP）作为

ERCP后最常见的并发症，一直是临床关注的重点。

PEP 一旦发展为重症引起胰腺坏死及全身多器官

衰竭，往往意味着高死亡率。随着内镜技术的不断

发展和适应证的拓展，复杂困难性ERCP的数量正

在逐渐增加，这意味着PEP的发生率也可能会不断

升高。困难插管是PEP高危因素之一，研究表明术

前吲哚美辛栓直肠给药或预防性胰管支架置入可

有效预防 PEP的发生［1‑2］，两者联合应用效果如何？

能否进一步降低 PEP 发生率还不明确。本研究旨

在通过对照研究，探索吲哚美辛栓联合胰管支架置

入在困难插管患者中预防PEP的效果。

资料与方法

一、研究对象

纳入 2019年 1月—2021年 12月在南京医科大

学附属杭州医院行ERCP治疗的患者。

纳入标准：①年龄>18岁，性别不限；②因胆道

疾病行ERCP；③术前血淀粉酶正常；④术中出现胆

管困难插管：插管时间 >15 min 或插管进入胰

管≥3次。

排除标准：①6 个月内曾发生心肌梗死者；②
肾功能不全（血清肌酐>177 μmol/L）；③胃肠改

道术后；④ 术前有休克表现，如低血压［收缩

压 <90 mmHg （1 mmHg=0.133 kPa）］或心率增快

（>120次/min）；⑤妊娠及哺乳期；⑥对非甾体抗炎药

（non‑steroidal anti‑inflammatory drugs， NSAIDS）过

敏者；⑦意识行为能力部分或完全受限，无自主决

定能力者；⑧既往曾行 ERCP 者；⑨患有胰腺疾病

者（如胰腺癌、急性胰腺炎、慢性胰腺炎等）。

二、研究方法

1.分组：术中出现困难插管后根据随机数字数

表将患者分为单用吲哚美辛栓组（吲哚美辛组）和

吲哚美辛栓联合胰管支架组（联合组）。

2.ERCP操作：两组患者ERCP治疗前 30 min肛

门塞入吲哚美辛栓 100 mg，术前给予咪唑安定 5~
10 mg、盐酸屈他维林 40 mg 及盐酸哌替啶 50~
100 mg 静脉注射镇痛镇静。由具有丰富 ERCP 操

作经验（>5 年）的医师操作，选用日本 Olympus 
260V十二指肠镜，采用切开刀+导丝引导法选择胆

总管插管，如插管困难（图 1），导丝进入胰管≥3 次

或插管时间>15 min，采用双导丝胰管占据法（图 2）
或经胰管预切开法再选择胆管插管。吲哚美辛组

在选择胆管插管成功后拔出胰管内导丝不置入支

架。联合组患者行胰管支架置入术，置入5 Fr×4 cm
单猪尾胰管支架（上海辛菖医疗器械有限公司）

（图 3）。在胆管插管成功后根据病情需要进行治

疗操作。胆总管结石患者均予采用网篮和（或）球

囊取石，如结石直径>12 mm，行十二指肠乳头括约

肌球囊扩张术，球囊清扫并封堵造影确认结石取尽

后放置鼻胆管引流。有胆管狭窄者，良性狭窄置入

胆管塑料支架，恶性狭窄置入胆管塑料或金属

支架。

3.术后观察：两组患者术后均给予抗炎、补液、

对症支持治疗，术后 6 h、24 h 检测血清淀粉酶；观

察术后患者腹痛、腹胀、发热、呕吐及腹部体征变化

情况，如有腹痛行腹部CT检查。术后禁食 24 h，血
淀粉酶正常且无腹痛后开始开放饮食。

4. 诊断标准：根据中国急性胰腺炎诊治指南

（2019，沈阳）。 ①术后出现持续、剧烈的上腹部疼

痛；②术后血清淀粉酶高于正常上限值 3倍；③CT
提示急性胰腺炎典型影像学改变（胰腺水肿或胰周
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渗出积液），排除穿孔；符合上述 3项中的 2项诊断

为 PEP。PEP 分为：①轻症急性胰腺炎：不伴有器

官功能衰竭，无局部或全身并发症；②中度重症急

性胰腺炎：伴有一过性的器官衰竭（48 h内恢复）或

伴有局部或全身并发症；③重症急性胰腺炎：必须

伴有持续的器官功能衰竭（48 h 内不能恢复）。仅

有血清淀粉酶高于正常值上限 3 倍而无腹痛、恶

心、呕吐及腹部压痛者诊断为高淀粉酶血症。

5.研究终点

（1）主要终点：PEP发生率（发生PEP的患者数/
患者数×100%）。

（2）次要终点：①轻症急性胰腺炎比例（轻症患

者数/患者数×100%）；②中度重症急性胰腺炎比例

（中度重症患者数/患者数×100%）；③重症急性胰

腺炎比例（重症患者数/患者数×100%）；④高淀粉

酶血症发生率（发生高淀粉酶血症的患者数/患者

数×100%）。

（3）安全性指标：①术后不良事件的发生率；②
死亡率。

三、统计学方法

应用 SPSS 23.0 统计软件，符合正态分布的计

量资料以 x-±s表示，组间比较采用 t检验，计数资料

以例（%）表示，组间比较采用卡方检验。P<0.05为

差异有统计学意义。

结 果

一、患者情况比较

共纳入患者 204例，其中吲哚美辛组 100例，联

合组 104 例。两组患者在性别构成、年龄、体质指

数（body mass index， BMI）、原发疾病、术前胆红素

水平、胆管扩张、术中是否使用球囊扩张等方面差

异均无统计学意义（P>0.05，表 1）。两组均未见死

亡病例。

二、术后高淀粉酶血症比较

两组患者术前血淀粉酶均在正常范围，其中吲

哚美辛组术后血淀粉酶水平明显升高且高于联合

组；吲哚美辛组术后高淀粉酶血症发生率（34.0%）

明显高于联合组（21.2%），两组间差异有统计学意

义（χ2=4.224，P=0.040，表2）。

三、PEP发生率比较

两组患者共发生 PEP 47 例，吲哚美辛组 32 例

（32.0%），联合组 15 例（14.4%）。联合组 PEP 发生

率低于吲哚美辛组（χ2=8.883，P=0.003），分层分析

显示联合组急性轻症胰腺炎（χ2=4.541，P=0.033）、

中度重症急性胰腺炎的发生率（χ2=4.934，P=0.026）
均低于吲哚美辛组，但重症急性胰腺炎发生率差异

无统计学意义（χ2=0.001，P=0.978，表2）。

图 1　困难胆管插管 1A:十二指肠乳头； 1B:导丝进入十二指肠乳头； 1C:X线透视下可见导丝插入胰管，反复调整仍难以置入胆管

图2　双导丝法胆管插管 2A:2根导丝先后置入十二指肠乳头； 2B:1根导丝占据胰管后，另1根导丝成功进入胆总管； 2C:胆管插管成功后

注入造影剂，X线透视下可见胆总管充盈缺损  图3　联合组术后置入单猪尾胰管塑料支架 3A:十二指肠肠腔内胰管支架猪尾端； 3B:X
线透视下确认胰管支架在位
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讨 论

PEP是ERCP后极常见也是十分严重的并发症

之一，其发生率在诊断性及治疗性ERCP中分别为

0.4%~1.5% 及 1.6%~5.4%，在高危人群中甚至达

30％~50％［3‑5］。一般 PEP表现为轻症，但一旦并发

重症PEP，常常意味着更长的住院时间及更高的治

疗费用，严重时甚至会危及生命［6］。

PEP 发生的危险因素常来源于患者和操作者

两个方面。患者因素主要包括Oddi括约肌功能障

碍、女性、PEP病史、年龄<60岁、肝外胆管不扩张、

胆红素水平正常等。操作者因素主要有困难插管

（插管时间>15 min）、导丝反复进入胰管（>3次）、胰

管内注射造影剂、预切开术、胆管结石未取净、十二

指肠乳头括约肌球囊扩张术（扩张直径<10 mm）
等［7‑9］。多种危险因素共存可发挥累积效应，增加

PEP发生的风险［10］。

对于高危PEP患者，目前国内外指南都推荐吲

哚美辛栓术前经直肠给药［11］，其预防机制还不十分

清楚，可能是 NSAIDs 可抑制磷脂酶 A2 的激活，抑

制前列腺素合成及抑制中性粒细胞与内皮细胞黏

附，从而抑制炎症反应的发生［12‑14］。一项纳入

823例患者的回顾性研究显示，对比未直肠给药的

患者，直肠吲哚美辛栓可使PEP的发生率降低 65%
（OR=0.35，95%CI：0.24~0.51，P<0.001），使中重度

PEP 降 低 83%（OR=0.17，95%CI：0.09~0.32，P<
0.001）。在恶性梗阻患者中，直肠吲哚美辛栓可将

PEP风险降低 64%（OR=0.36，95%CI：0.17~0.75，P<
0.001），将中重度 PEP 风险降低 80%（OR=0.20，
95%CI：0.07~0.63，P<0.001）［2］。

PEP 发生具体机制还不清楚，认为 ERCP 操作

损伤十二指肠乳头或Oddi括约肌引起胰液排泄障

碍密切相关，所以理论上置入胰管支架减轻阻塞可

以降低 PEP的发生率［15］。一项纳入 14项研究的荟

萃分析显示，在 1 541例患者中，有 760例置入胰管

支架，可有效降低 PEP 的发生（RR=0.39，95%CI：
0.29~0.53，P<0.001）。根据PEP严重程度分层的亚

组分析显示，胰管支架置入对预防轻度至中度PEP
（RR=0.45，95%CI：0.32~0.62，P<0.001）以及重度

PEP（RR=0.26，95%CI：0.09~0.76，P=0.01）均有意

义［16］。因此，对于 PEP 高危患者，理论上术前直肠

予吲哚美辛栓联合胰管支架置入可进一步降低其

风险。然而，有文献报道，对于患者相关危险因素

的人群，吲哚美辛栓联合胰管支架置入相比单用吲

哚美辛栓，两组在 PEP 发生后的严重程度（P=
0.59）、2 h（P=0.31）和 24 h血淀粉酶水平（P=0.08）、

住院时间（P=0.07）方面差异均无统计学意义，吲哚

美辛栓联合支架置入并不能降低PEP的发生率［17］。

采用胰管支架预防PEP也有一定的局限性，比

如置入支架有一定的操作门槛，临床有将支架完全

置入胰管的病例报道；术后患者还需要再接受 1次

内镜操作取出支架；有术后发生胰管支架内移位，

导致取出困难的风险；由于患者依从性差等原因，

未能在短期内取出支架，长期放置有可能发生胰管

表1 两组困难插管患者基线资料比较

分组

联合组（n=104）
吲哚美辛组（n=100）
统计量

P值

年龄
（岁，x-±s）

64.98±14.29
66.72±14.25

t=0.849
0.397

性别［例（%）］

男

48（46.2）
46（46.0）

χ2<0.001
0.982

女

56（53.8）
54（54.0）

原发疾病［例（%）］

胆总管
结石

56（53.8）
59（59.0）

χ2=0.558
0.756

恶性
狭窄

30（28.8）
26（26.0）

良性
狭窄

18（17.3）
15（15.0）

身高
（cm，x-±s）

162.56±7.91
163.38±7.84

t=0.681
0.497

体重
（kg，x-±s）

58.85±11.78
60.72±11.82

t=1.045
0.297

体质指数
（kg/m2，x-±s）

22.17±3.57
22.64±3.42

t=0.895
0.372

术前胆红素
（μmol/L，x-±s）

81.08±105.26
83.54±96.83

t=0.172
0.864

注：联合组采用术前予吲哚美辛栓纳肛+术中置入胰管支架方案；吲哚美辛组采用术前予吲哚美辛栓纳肛方案

表2 两组困难插管患者术中及术后并发症情况比较[例（%）]
分组

联合组（n=104）
吲哚美辛组（n=100）
χ2值
P值

胆管扩张

80（76.9）
78（78.0）

0.034
0.854

柱状球囊扩张

31（29.8）
29（29.0）

0.016
0.899

高淀粉酶血症

22（21.2）
34（34.0）

4.224
0.040

PEP
15（14.4）
32（32.0）

8.883
0.003

急性轻症胰腺炎

13（12.5）
24（24.0）

4.541
0.033

中度重症急性胰腺炎

1（1.0）
7（7.0）
4.934
0.026

重症急性胰腺炎

1（1.0）
1（1.0）
0.001
0.978

注：联合组采用术前予吲哚美辛栓纳肛+术中置入胰管支架方案；吲哚美辛组采用术前予吲哚美辛栓纳肛方案；PEP指内镜逆行胰胆管造

影术后胰腺炎
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损伤、狭窄等并发症［18］。一项回顾性研究调查了

225例治疗性ERCP患者的临床资料，其中222例成

功放置胰管支架。成功置入支架患者中，14.4%发

生轻度至中度 PEP；3 例置入支架失败患者中有

2例发生重度 PEP。由此可见，尽管置入胰管支架

可降低PEP的发生率，但若是胰管支架置入失败却

更易发生严重的PEP［19］。

对于存在操作相关危险因素的人群，胰管支架

对于PEP的预防作用目前尚不明确。因此，本研究

对于ERCP中出现困难插管的患者，在直肠予吲哚

美辛栓的基础上，将置入胰管支架组与未置入胰管

支架组进行对照。结果显示，相比吲哚美辛组，联

合组患者 PEP 及高淀粉酶血症的发生率更低。这

可能是因为对于困难插管患者，术中胰管及乳头损

伤、水肿风险更高，术后置入胰管支架可保障胰液

引流通畅，从而降低PEP的风险。分层分析发现联

合组轻度和中度PEP发生率明显低于吲哚美辛组，

但重症 PEP 发生率两组间差异无统计学意义。一

方面可能与吲哚美辛栓有预防重症 PEP 的作用有

关，另一方面也有可能是本研究样本量偏少，出现

重症PEP例数少有关（每组 1例），对于胰管支架置

入能否预防PEP重症化，仍需要多中心及更大样本

量的研究来证实。

本研究作为一项单中心临床研究，样本量较

少，且仅仅研究了胰管支架联合吲哚美辛预防困难

插管 PEP 的作用，缺乏多因素、多维度的比较。最

近一项纳入 55项研究的荟萃分析比较了吲哚美辛

栓肛塞、肌注双氯芬酸、静脉林格氏液水化及胰管

支架置入，单用及联合方案对预防 PEP 的作用，结

果显示在成对比较中，积极干预组都比安慰剂组更

能有效地预防 PEP［20］ 。后续我们的研究可以进一

步比较并验证吲哚美辛栓肛塞、静脉乳酸林格氏液

水化及胰管支架置入单用或联合方案对预防困难

插管PEP的作用，为临床治疗方案的选择提供更明

确的指导。

综上所述，对于困难插管的 ERCP 患者，胰管

支架置入联合吲哚美辛栓直肠给药可有效降低术

后高淀粉酶血症及PEP的发生率，值得临床推广应

用，当然需要后续多中心大样本临床研究进一步

明确。
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•读者 • 作者 • 编者 •
《中华消化内镜杂志》对来稿中统计学处理的有关要求

1.统计研究设计：应交代统计研究设计的名称和主要做法。如调查设计（分为前瞻性、回顾性或横断面调查研究）；实验设

计（应交代具体的设计类型，如自身配对设计、成组设计、交叉设计、析因设计、正交设计等）；临床试验设计（应交代属于第几期

临床试验，采用了何种盲法措施等）。主要做法应围绕 4个基本原则（随机、对照、重复、均衡）概要说明，尤其要交代如何控制

重要非试验因素的干扰和影响。

2.资料的表达与描述：用 x̄±s表达近似服从正态分布的定量资料，用M（Q1，Q3）或M（IQR）表达呈偏态分布的定量资料；用

统计表时，要合理安排纵横标目，并将数据的含义表达清楚；用统计图时，所用统计图的类型应与资料性质相匹配，并使数轴上

刻度值的标法符合数学原则；用相对数时，分母不宜小于20，要注意区分百分率与百分比。

3.统计学分析方法的选择：对于定量资料，应根据所采用的设计类型、资料所具备的条件和分析目的，选用合适的统计学

分析方法，不应盲目套用 t检验和单因素方差分析；对于定性资料，应根据所采用的设计类型、定性变量的性质和频数所具备的

条件以及分析目的，选用合适的统计学分析方法，不应盲目套用 χ2检验。对于回归分析，应结合专业知识和散布图，选用合适

的回归类型，不应盲目套用简单直线回归分析，对具有重复实验数据的回归分析资料，不应简单化处理；对于多因素、多指标资

料，要在一元分析的基础上，尽可能运用多元统计学分析方法，以便对因素之间的交互作用和多指标之间的内在联系进行全

面、合理的解释和评价。

4．统计结果的解释和表达：当P<0.05（或P<0.01）时，应说明对比组之间的差异有统计学意义，而不应说对比组之间具有

显著性（或非常显著性）的差别；应写明所用统计学分析方法的具体名称（如：成组设计资料的 t检验、两因素析因设计资料的方

差分析、多个均数之间两两比较的 q检验等），统计量的具体值（如 t值，χ2值，F值等）应尽可能给出具体的P值；当涉及到总体

参数（如总体均数、总体率等）时，在给出显著性检验结果的同时，再给出95％可信区间。
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