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摘   要	 目的：探讨胆囊癌发病的相关危险因素，为有效预防和控制胆囊癌的发生提供理论依据。

方法：回顾性分析 2008 年 1 月―2013 年 3 月西安交通大学第一附属医院肝胆外科收治的 802 例胆囊

癌患者资料，并以同期收治的 815 例非胆囊癌患者（排除与研究变量有明显相关的人群及病种）为对照，

采用病例对照研究方法，分析胆囊癌发病相关危险因素分析。

结果：经单因素分析选择自变量后，再行 Logistic 多因素分析，结果显示，年龄（50~70 岁）、职业（农

民）、体质量指数（≥ 27）、生育次数（≥ 3 次）、绝经年龄（>50 岁）、血型（A 型）、胆囊结石

及慢性胆囊炎病史是胆囊癌发生的独立危险因素（均 P<0.05）。

结论：以上因素可供临床结合具体病例参考，以利于胆囊癌的早期发现及早期治疗。
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Abstract	 Objective: To determine the relevant factors in pathogenesis of gallbladder cancer, so as to provide a theoretical 

reference for preventing and controlling the development of this disease.

Methods: The clinical records of 802 patients with gallbladder cancer (gallbladder cancer group) admitted 

to the Department of hepatobiliary surgery, the First Affiliated Hospital of Medical College of Xian Jiaotong 

University from February 2008 to March 2013 were reviewed, and 815 non-gallblader cancer patients (excluding 

the population and diseases that had obvious relevance to the studied varibles) admitted during the same period 

served as control. Using a case-control design, the relevant risk factors for gallbladder cancer were analyzed.

Results: After independent variable assessment by univariate analysis, multivariate Logistic regression 

was conducted and the results demonstrated that age (50–70), occupation (farmer), body mass 

index (≥27), gestational number (≥3), age of menopause (>50), blood type (type A), histor y of 
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胆 囊 癌 是 胆 道 系 统 最 常 见 的 恶 性 肿 瘤 ， 恶 性

程 度 极 高 ， 早 期 诊 断 困 难 ， 手 术 切 除 率 低 ， 预 后

极 差 ， 5 年 生 存 率 不 足 5 % [ 1 ]。 因 此 ， 研 究 胆 囊 癌

的 相 关 危 险 因 素 对 该 病 的 筛 查 和 预 防 有 重 要 的 意

义 。 本 研 究 旨 在 分 析 及 探 讨 胆 囊 癌 发 病 的 相 关 危

险因素。

1  资料与方法

1.1  研究对象

以 西 安 交 通 大 学 医 学 院 第 一 附 属 医 院 肝 胆 外

科2008年1月—2013年3月收治的胆囊癌患者为病

例 组 ， 共 8 0 2 例 ， 其 中 男 2 5 2 例 ， 女 5 5 0 例 ； 年 龄

2 7 ~ 9 2 岁 ， 平 均 年 龄 （ 6 3 ± 1 1 ） 岁 。 随 机 抽 取

同 期 本 院 收 治 的 非 胆 囊 癌 患 者 为 对 照 组 （ 对 照

组 的 纳 入 标 准 为 除 胆 囊 癌 以 外 的 所 有 西 安 交 通

大 学 第 一 附 属 医 院 2 0 0 8 年 1 月 — 2 0 1 3 年 3 月 就 诊

的 住 院 患 者 ， 排 除 标 准 为 与 研 究 变 量 有 明 显 相 关

的 人 群 及 病 种 ， 如 儿 科 因 年 龄 引 起 的 偏 倚 ， 妇 科

因 性 别 引 起 的 偏 倚 等 ） ， 进 行 病 例 对 照 研 究 。 对

照 病 例 共 8 1 5 例 ， 其 中 男 4 0 8 例 ， 女 4 0 7 例 ； 年 龄

14~85岁，平均年龄（53±14）岁。

1.2 方法

采 用 统 一 制 作 的 调 查 表 收 集 病 例 组 和 对 照

组 患 者 的 性 别 、 年 龄 、 职 业 、 体 质 量 指 数 、 吸 烟

史 、 月 经 史 、 生 育 史 、 家 族 史 、 血 型 、 慢 性 胆 囊

炎和胆囊结石病史等研究指标。

1.3  统计学处理

应 用 S P S S  1 8 . 0 统 计 软 件 进 行 数 据 分 析 ，

先 采 用 χ 2检 验 ， 对 相 关 危 险 因 素 进 行 单 因 素 分

析 ， 对 差 异 有 统 计 学 意 义 的 因 素 再 采 用 多 因 素

L o g i s t i c 回 归 方 程 进 行 分 析 ，P< 0 . 0 5 为 差 异 有 统

计学意义。

2  结　果

2.1  研究对象的一般情况

胆 囊 癌 组 与 对 照 组 比 较 ， 在 性 别 、 年 龄 、

职 业 、 体 质 量 指 数 、 吸 烟 史 、 生 育 次 数 、 初 潮 年

龄 、 绝 经 年 龄 、 累 积 行 经 时 间 、 胆 囊 结 石 、 慢 性

胆 囊 炎 病 史 、 血 型 方 面 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （ 均

P < 0 . 0 5 ） ， 在 高 血 压 、 冠 心 病 、 乙 肝 、 肿 瘤 家

族 史 及 胆 囊 息 肉 方 面 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 （ 均

P>0.05）（表1）。

2.2  胆囊癌组的发病危险因素

以 性 别 、 年 龄 、 职 业 、 体 质 量 指 数 、 吸 烟

史 、 生 育 次 数 、 绝 经 年 龄 、 行 经 时 间 、 糖 尿 病 、

血 型 、 慢 性 胆 囊 炎 及 胆 囊 结 石 病 史 等 因 素 为 自 变

量 ， 是 否 患 胆 囊 癌 为 因 变 量 ， 进 行 多 因 素 非 条 件

L o g i s t i c 回 归 ， 结 果 显 示 ： 年 龄 在 5 0 ~ 7 0 岁 、 农

民 、 体 质 量 指 数 ≥ 2 7 . 0 、 生 育 次 数 ≥ 3 次 、 绝 经

年龄>50岁、A型血、慢性胆囊炎及胆囊结石病史

是影响胆囊癌发病的独立危险因素，OR值分别为

1.51、1.97、2.98、0.12、1.87、15.07、28.63、

5 6 . 1 8 （ 均P< 0 . 0 5 ） ； 而 性 别 、 吸 烟 史 、 行 经 时

间、糖尿病非胆囊癌发病独立因素（均P>0 .05）

（表2）。

2.3  胆囊癌组胆囊结石的大小与病程

胆 囊 癌 组 结 石 大 小 在 ≤ 1  c m 、 > 1 ~ 2  c m 、 

> 2 ~ 3  c m 、 > 3 ~ 4  c m 、 > 4  c m 中 ， 分 别 占 1 9 . 0 %

（91/478）、39.5%（189/478）、36.1%（172/478）、

2.5%（12/478）、2.9%（14/478）；结 石 病 程 在 

≤3年、>3~5年、>5~10年、>10年中 ， 分 别 为 占

49.5%（237/478）、23.2%（111/478）、15.5%

（74/478）、11.7%（56/478）；即胆囊癌组结石

直径在1~3 cm之间者占75.6%，结石病史<5年者

占72.7%，因此这一范围内患者应给予足够重视。

cholecystolithiasis and chronic cholecystitis were the independent risk factors for the occurrence of 

gallbladder cancer (all P<0.05).

Conclusion: The above factors may provide reference for the specific case in clinical practice, and facilitate early 

detection and therapy of gallbladder cancer.

Key words	 Gallbladder Neoplasms/Prevention & Control; Risk Factors; Case-Control Studies

CLC number: R735.8
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表 1　胆囊癌发病素的单因素分析 [n（%）]
Table 1　Univariate analysis of factors in pathogenesis of 

gallbladder cancer  [n (%)]

变量
胆囊癌组

（n=802）
对照组

（n=815）
χ2 P 

性别
　男 252（31.4） 408（50.1）

58.14   <0.001
　女 550（68.6） 407（49.9）
年龄（岁）
　≤ 50 101（12.6） 317（38.9）

191.22 <0.001
　51~60 211（26.3） 231（28.3）
　61~70 292（36.4） 183（22.5）
　≥ 71 198（24.7） 84（10.3）
职业
　工人 154（19.2） 99（12.3）

74.93 <0.001

　农民 367（45.8） 478（58.7）
　干部 70（8.7） 28（3.4）
　职员 30（3.7） 10（1.2）
　退休 77（9.6） 116（14.2）
　其他 117（14.6） 71（8.7）
体质量指数
　<24 227（28.3） 260（31.9）

15.31 0.044　24~<27 71（8.9） 69（8.5）
　≥ 27 95（11.8） 51（6.3）
有吸烟史 122（15.2） 177（21.7） 11.31 0.003
生育次数
　1 55（6.9） 144（17.7）

99.42 0.042　2 152（19.0） 139（17.1）
　≥ 3 254（31.7） 105（12.9）
初潮年龄（岁）
　≤ 13 78（9.7） 119（14.6）

46.27 0.036
　14 65（8.1） 60（7.4）
　15 214（26.7） 108（13.3）
　16 33（4.1） 51（6.4）
　≥ 17 25（3.1） 33（4.0）
绝经年龄（岁）
　≤ 45 70（8.7） 50（6.1）

12.72 0.023　>45~50 201（25） 104（12.8）
　≥ 51 100（12.5） 100（12.3）
行经时间（年）
　≤ 30 56（7.0） 121（14.8）
　>31~<35 241（30.0） 152（18.7） 48.59 0.007
　≥ 35 146（18.2） 94（11.5）
有胆囊结石 478（59.6） 45（5.5） 540.24 <0.001
有慢性胆囊炎 30（3.7） 5（0.6） 18.67 <0.001
有高血压 143（17.8） 155（19.0） 0.37 0.538
有糖尿病 59（7.4） 39（4.8） 4.69 0.032
有冠心病 20（2.5） 22（2.7） 0.68 0.795
有乙肝 20（2.5） 28（3.4） 1.24 0.265
有胆囊息肉 10（1.2） 11（1.3） 0.03 0.853
有肿瘤家族史 13（1.6） 21（2.6） 1.79 0.182
血型
　A 196（24.4） 230（28.2）

23.42 <0.001
　B 255（31.8） 264（32.3）
　AB 74（9.2） 79（9.7）
　O 172（21.4） 97（11.9）

表 2　胆囊癌发病因素的多因素分析
Table 2　Multivariate analysis of factors in pathogenesis of 

gallbladder cancer 
　变量 OR（95% CI） P 
性别
　男 1.00（参照组）

0.060
　女 0.69（0.54~0.90）
年龄组（岁）
　≤ 50 1.00（参照组）
　51~60 1.22（0.14~0.36） <0.001
　60~70 1.51（0.33~0.80） 0.003 
　≥ 71 1.96（0.63~1.46） 0.874 
职业
　工人 1.00（参照组）
　农民 1.97（1.23~3.16） 0.004 
　干部 0.79（0.38~1.63） 0.530 
　职员 0.91（0.32~2.57） 0.864
　退休 1.66（0.93~2.98） 0.085
　其他 1.68（0.52~0.97） 0.342
体质量指数
　<24 1.00（参照组）
　24.1~26.9 2.77（1.40~5.49） 0.053 
　≥ 27 2.98（1.01~4.96） 0.046 
生育次数
　1 1.00（参照组）
　2 0.10（0.17~1.16） 0.113 
　≥ 3 0.12（0.05~0.30） <0.001
绝经年龄（岁）
　≤ 45 1.00（参照组）
　>45~<50 1.69（1.46~1.95） 0.053
　≥ 50 1.87（1.78-2.34） 0.020
慢性胆囊炎
　无 1.00（参照组）
　有 28.63（4.97~164.82） <0.001
胆囊结石
　无 1.00（参照组）
　有 56.18（30.03~105.1） <0.001
血型
　B 1.00（参照组）
　A 15.07（7.26~31.23） <0.001 
　AB 1.23（0.86~1.76） 0.250
　O 1.47（0.89~2.42） 0.129
吸烟史
　无 1.00（参照组）
　有 0.89（0.64~1.23） 0.121
糖尿病
　无 1.00（参照组）
　有 0.78（0.57~1.56） 0.068
行经时间（年）
　≥ 35 1.00（参照组）
　>30~<35 0.48（0.29~0.79） 0.063
　≤ 30 年 1.83（1.10~3.06） 0.087

3  讨　论 

胆 囊 癌 是 胆 道 系 统 最 常 见 的 恶 性 肿 瘤 之 一 ，

有资料[2]显示，胆囊癌发病率在消化系统恶性肿瘤
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中约占第6位，并且有逐年升高的趋势。由于胆囊

癌 起 病 隐 匿 ， 据 统 计 早 期 胆 囊 癌 的 诊 断 中 ， 诊 断

与病理检查符合率仅为23%，主要与胆囊恶性病变

的早期与良性疾病病变差异无特殊性有关 [3-5]，早

期 症 状 常 常 被 掩 盖 ， 就 诊 时 往 往 已 属 晚 期 。 石 景

森 [6]临床研究表明894例胆囊癌中80%以上的中晚

期 患 者 ， 手 术 根 治 机 率 不 高 。 因 此 了 解 胆 囊 癌 的

危 险 因 素 ， 加 强 预 防 ， 对 减 少 胆 囊 癌 的 发 生 及 其

危害尤为重要。本研究结果显示，年龄50~70岁、

农民、生育次数≥3次、绝经年龄>50岁、体质量

指数≥27.0、A型血型、慢性胆囊炎及胆囊结石病

史 是 影 响 胆 囊 癌 发 病 的 独 立 危 险 因 素 ， 具 体 探 讨

如下。

目 前 有 关 职 业 、 年 龄 、 慢 性 胆 囊 炎 及 胆 囊

结 石 病 史 与 胆 囊 癌 的 危 险 因 素 已 被 广 泛 接 受 并 得

到 验 证 。 邹 声 泉 等 [ 7 ]报 道 我 国 原 发 性 胆 囊 癌 职 业

分 布 特 点 为 农 民 占 5 1 % ， 工 人 占 2 5 % ， 干 部 占

1 7 % ， 其 他 占 7 % ， 其 中 以 农 民 为 主 。 我 国 大 陆

原 发 性 胆 囊 癌 的 发 病 年 龄 分 布 在 2 5 ~ 8 7 岁 ， 平 均 

5 7 岁 ， 5 0  岁 以上者占70%~80%，发病高峰年龄

段 为 5 0 ~ 7 0 岁 ， 尤 以 6 0 岁 左 右 居 多 ， 与 本 研 究 结

果 相 符 。 值 得 进 一 步 探 讨 的 是 目 前 业 界 普 遍 认 为

结石直径>3 cm、病程长达10年的胆囊结石是胆囊

癌发病的高危险因素，但我院资料显示，胆囊癌组

结石直径在1~3 cm之间者占75.6%，结石病史<5年

者 占 7 2 . 7 % ， 因 此 这 一 范 围 内 患 者 应 给 予 足 够 重

视 。 由 于 此 次 研 究 非 胆 囊 癌 胆 囊 结 石 患 者 为 排 除

标 准 ， 未 进 行 数 据 统 计 ， 因 此 无 法 对 胆 囊 癌 组 胆

囊 结 石 的 大 小 及 病 程 与 非 胆 囊 癌 胆 囊 结 石 患 者 的

数 据 进 行 统 计 学 比 较 ， 在 今 后 的 研 究 中 还 需 进 一

步完善。

在我国原发胆囊癌男女比一般为1:3~1:4，女

性明显高于男性[8-9]。Pandey等[10]研究发现女性的

多 孕 多 产 可 明 显 增 加 患 胆 囊 癌 的 风 险 ， 可 能 与 妊

娠 期 间 女 性 体 内 的 孕 激 素 和 内 源 性 雌 激 素 水 平 增

高 有 关 。 本 研 究 结 果 显 示 ， 女 性 生 育 次 数 ≥ 3 次

及 绝 经 年 龄 > 5 0 岁 为 胆 囊 癌 独 立 危 险 因 素 。 大 量

研 究 表 明 ， 雌 激 素 致 癌 的 可 能 机 制 有 以 下 几 种 情 

况 [ 1 1 - 1 3 ]： ⑴  雌 激 素 可 能 转 变 为 低 浓 度 致 癌 复 合

物 。 ⑵  雌 激 素 可 能 增 加 体 内 有 致 癌 作 用 的 药 物

浓 度 。 ⑶  雌 激 素 受 体 本 身 可 成 为 致 癌 物 质 的 载

体。⑷ 雌激素-雌激素受体（est rogen-es t r ogen 

receptor，E -ER）复合物加速有丝分裂,促进癌细

胞的生长。⑸ 雌激素可通过增加胆固醇合成限速

酶 H M G - C o A 还 原 酶 活 性 ， 加 速 胆 固 醇 内 源 性 合

成。⑹ 雌激素有助于形成结石。⑺ 怀孕时体内雌

激 素 和 孕 激 素 水 平 升 高 会 引 起 胆 道 平 滑 肌 松 弛 ，

造 成 胆 囊 容 积 增 大 而 增 加 胆 汁 中 胆 固 醇 分 泌 ， 增

加胆囊癌的患病风险。

目 前 超 重 及 肥 胖 人 口 在 快 速 增 加 ， 近 年 来

国 内 外 对 体 质 量 指 数 与 肿 瘤 的 关 系 研 究 较 多 ，

R e n e h a n 等 [ 1 4 ]研 究 人 员 收 集 整 理 了 5 2 4 万 名 1 6 岁

以 上 英 国 人 的 病 历 资 料 ， 并 对 他 们 进 行 了 平 均

7 . 5 年 的 跟 踪 调 查 ， 结 果 发 现 有 1 0 种 癌 症 患 病 风

险 与 体 质 量 指 数 明 显 相 关 ， 其 中 体 质 量 指 数 每 增

加 5 ， 胆 囊 癌 的 患 病 风 险 增 加 3 1 % 。 本 研 究 结 果

显 示 ， 体 质 量 指 数 ≥ 2 . 9 8 是 胆 囊 癌 独 立 危 险 因 素

（OR=2.98），因此本研究推测超重患者胆汁中胆

固 醇 的 高 饱 和 度 易 形 成 结 石 及 体 内 雌 激 素 水 平 增

高与胆囊癌有关。

血 型 是 人 体 一 种 非 常 稳 定 的 遗 传 标 记 ， 目

前 已 被人类发现的血型系统有30多种，其中最常

用的是AB O血型系统。国内外近年来有关恶 性肿

瘤与ABO 血型关系的报道较多 [15-18]，目前研究认

为 A 型 血 型 人 群 胃 癌 的 发 生 风 险 明 显 高 于 其 他 血 

型 [19]，这 一 观 点 已 被 业 界 所 承 认 。 本 研 究 显 示 ，

A 型 血 型 患 者 较 其 它 血 型 人 患 胆 囊 癌 的 机 会 明 显

增加（OR=15.07，P<0.05）。发生机理目前推断

由 于 某 些 肿 瘤 组 织 （ 胆 囊 癌 、 胃 癌 等 ） 表 达 一 种

Forssmann抗原 [20]，其结构与A抗原非常相似，同

时正是由于结构的相似性，体内B抗体进而诱发某

些组织细胞表达Forssmann抗原，因此具有A抗原

者 其 身 体 对 肿 瘤 的 免 疫 能 力 相 对 下 降 ， 从 而 导 致

易罹患一些恶性肿瘤。综上所述，AB O血型与恶

性 肿 瘤 的 发 生 具 有 一 定 的 相 关 性 ， 尤 其 与 消 化 道

恶 性 肿 瘤 的 相 关 性 最 高 。 但 众 所 周 知 恶 性 肿 瘤 的

发 生 还 与 多 种 其 他 因 素 有 关 ， 如 地 域 、 生 活 习 惯

及 饮 食 种 类 等 。 另 由 于 本 次 研 究 的 样 本 量 、 区 域

的 局 限 及 病 种 的 单 一 性 ， 胆 囊 癌 与 血 型 的 关 系 及

生 物 学 机 制 ， 有 待 于 今 后 大 样 本 、 多 中 心 的 进 一

步研究。

综上所述，年龄50~70岁、农民、体质量指数

>27.0、生育次数≥3次、绝经年龄>50岁、A型血

型 、 慢 性 胆 囊 炎 及 胆 囊 结 石 病 史 ， 是 影 响 胆 囊 癌
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发 病 的 独 立 危 险 因 素 ， 对 于 有 危 险 因 素 者 ， 应 该

定 期 复 查 ， 以 期 早 发 现 、 早 治 疗 ， 胆 囊 结 石 患 者

应手术治疗，以防胆囊癌变的发生。
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