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胰十二指肠切除术后临床相关胰瘘风险预测模型构建

及验证
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摘     要             背景与目的：随着外科技术的进步以及临床医师不断完善手术方式，胰十二指肠切除术 （PD） 的手术

死亡显著减少，但术后并发症发生率仍居高不下，其中最常见和最严重的是术后胰瘘 （POPF）。因此，

本研究探讨 PD 后发生临床相关胰瘘 （CR-POPF） 的危险因素并开发风险预测模型。

方法：回顾性收集 2015 年 1 月—2021 年 7 月宁夏医科大学总医院肝胆外科行 PD 治疗的 365 例患者临床

资料。通过计算机产生随机数的方法以 7∶3 比例随机分为建模组和验证组，对建模组采用单因素及多

因素 Logistic 回归分析确立 CR-POPF 的独立危险因素，构建临床预测模型，以列线图进行可视化呈现；

利用受试者工作特征 （ROC） 曲线评价区分度，并通过 Bootstrap 重复自抽样法进行内部验证，绘制校

准曲线评价校准度；将验证组代入模型绘制 ROC 曲线和校准曲线，验证模型的预测效能。

结果：单因素分析结果显示，性别、BMI、腹部手术史、主胰管直径、胰腺质地、中性粒细胞计数、

单 核 细 胞 计 数 、 淋 巴 细 胞 计 数 与 单 核 细 胞 计 数 比 值 、 术 后 乳 酸 与 CR-POPF 明 显 有 关 （均 P<0.05）；

多 因 素二元 Logistic 回归分析显示，男性 （OR=2.896，95% CI=1.368~6.390）、术后高乳酸 （OR=3.593，

95% CI=2.211~6.172）、 主 胰 管 直 径 ≤3 mm （OR=0.243， 95% CI=0.102~0.552）、 胰 腺 质 软 （OR=0.146，

95% CI=0.061~0.331） 是 CR-POPF 的独立危险因素 （均 P<0.05）。结合回归系数建立数学模型，构建列

线图实现模型可视化。模型 ROC 曲线下面积 （AUC） 为 0.897 （95% CI=0.857~0.936）；校准度评估结果

显示，模拟曲线和实际曲线走势基本一致，平均绝对误差 （MAE） =0.014。将验证组数据代入预测模

型，绘制验证组预测 CR-POPF 风险的 ROC 曲线，结果显示，AUC 为 0.901 （95% CI=0.844~0.959）；校准

曲线显示，验证组的模拟曲线和实际曲线走势基本一致 （MAE=0.019）。

结论：男性、胰腺质软、主胰管直径≤3 mm、术后高乳酸与 PD 术后发生 POPF 密切相关。依据这四项指

标建立的术后早期 CR-POPF 预测模型具有良好的效能，能指导临床医师制定 PD 术后患者的治疗方案。
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Abstract             Background and Aims: With the advancement of surgical techniques and clinicians' continuous 

refinement of surgical approaches, the surgical mortality of pancreaticoduodenectomy (PD) has 

significantly decreased. However, the incidence of postoperative complications remains high, with 

postoperative pancreatic fistula (POPF) being the most common and severe. Therefore, this study was 

conducted to investigate the risk factors for clinically relevant POPF (CR-POPF) after PD and 

develop a risk prediction model.

Methods: The clinical data of 365 patients who underwent PD in the Department of Hepatobiliary 

Surgery of General Hospital of Ningxia Medical University from January 2015 to July 2021 were 

retrospectively collected. Patients were randomly divided into modeling and validation groups at a ratio 

of 7∶3 based on a random number generator. Univariate and multivariate Logistic regression analyses 

were conducted on the modeling group to determine independent risk factors for CR-POPF. A clinical 

prediction model was constructed and visualized using a nomogram. The discriminative ability was 

evaluated using the ROC curve, and Bootstrap drew the calibration curve and repeated the self-sampling 

method for internal validation. The validation group was incorporated into the model to verify the 

predictive performance of the model by drawing the ROC curve and calibration curve.

Results: Univariate analysis showed that sex, BMI, history of abdominal surgery, main pancreatic duct 

diameter, pancreatic texture, neutrophil count, monocyte count, lymphocyte count, the ratio of 

monocytes to lymphocytes, and postoperative lactate were significantly associated with CR-POPF (all 

P<0.05). Multivariate Logistic regression analysis revealed that male sex (OR=2.896, 95% CI=

1.368-6.390), high postoperative lactate (OR=3.593, 95% CI=2.211-6.172), main pancreatic duct 

diameter ≤3 mm (OR=0.243, 95% CI=0.102-0.552), and soft pancreatic texture (OR=0.146, 95% CI=

0.061-0.331) were independent risk factors for CR-POPF (all P<0.05). A mathematical model was 

established based on regression coefficients, and a nomogram was constructed for visualization. The area 

under the ROC curve (AUC) of the model was 0.897 (95% CI=0.857-0.936); calibration assessment 

showed that the trend of the simulated curve was consistent with the actual curve (MAE=0.014). The 

validation group data were applied to the prediction model, and the ROC curve for predicting the risk of 

POPF CR-POPF in the validation group showed an AUC of 0.901 (95% CI=0.844-0.959); the 

calibration curve demonstrated that the trend of the simulated curve in the validation group was 

consistent with the actual curve (MAE=0.019).

Conclusion: Male sex, soft pancreatic texture, main pancreatic duct diameter ≤3 mm, and high 

postoperative lactate are closely associated with the occurrence of POPF after PD. A predictive model for 

early postoperative CR-POPF based on these four variables demonstrates good performance and can 

guide clinicians in making treatment plans for patients undergoing PD.
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胰 十 二 指 肠 切 除 术 （pancreaticoduodenectomy，

PD） 广泛应用于治疗胰头部、十二指肠、胆总管

下 端 及 壶 腹 周 围 相 关 疾 病 。 随 着 外 科 技 术 的 进 步

以 及 临 床 医 师 不 断 完 善 手 术 方 式 ， 已 经 形 成 了 标

准化的手术方式，手术量较大的医疗中心 PD 的死

亡发生率可控制在 0.6%~2%[1]，但术后并发症发生

率仍居高不下，常见的 PD 术后并发症有：术后胰

瘘 （post-operative pancreatic fistula， POPF）、 胆 汁

漏 、 术 后 出 血 、 胃 排 空 延 迟 、 腹 腔 感 染 、 脓 毒 血

症 等 ， 其 中 最 主 要 和 最 严 重 的 并 发 症 仍 是 POPF，

发 生 率 仍 保 持 在 3%~30% 的 高 位 水 平[2-3]， POPF 是

PD 术后死亡最主要的原因。2005 年国际胰瘘研究
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小 组 （International Study Group on Pancreatic Fistula，

ISGPF） 系 统 地 提 出 POPF 的 诊 断 标 准 ， 即 术 后

第 3 天 ， 引 流 液 淀 粉 酶 浓 度 超 过 血 浆 淀 粉 酶 正 常

值上限 3 倍，并且根据胰瘘造成的临床症状的严重

程度将 POPF 分为 A、B、C 三级[4]，这一标准在当

时 得 到 广 泛 认 可 并 且 指 导 临 床 治 疗 方 案 的 制 订 。

但是这一诊断标准也存在一定的缺陷，POPF 诊断

标 准 划 定 的 范 围 比 较 宽 泛 ， 许 多 无 明 显 临 床 症 状

并 且 不 需 要 特 殊 治 疗 手 段 干 预 的 患 者 也 被 定 义 为

发生了 POPF。为解决这一问题 2016 年国际胰腺外

科 研 究 组 （International Study Group on Pancreatic 

Surgery， ISFPS） 对 这 一 诊 断 标 准 进 行 了 修 订 ， 新

的 标 准 取 消 了 A 级 胰 瘘 的 概 念 ， 将 单 纯 淀 粉 酶 升

高但是不改变临床治疗方案的情况定义为生化漏，

不再属于胰瘘；B 级胰瘘指患者有相应症状且需要

调整治疗方案；C 级胰瘘仅仅是指发生器官衰竭、

二次手术或患者死亡[5]。根据新的诊断标准各种胰

瘘 风 险 预 测 评 分 系 统 被 开 发 出 来 ， 但 是 仍 面 临 预

测 价 值 均 较 低 、 受 试 者 工 作 特 征 （ROC） 曲 线 下

面积 （AUC）、特异度、阳性预测值、准确性等指

标均较低等一系列问题[6]。

本文通过回顾性研究，对 POPF 的危险因素进

行分析并且建立一种快速、简单、有效的 POPF 风

险 预 测 列 线 图 模 型 并 进 行 验 证 ， 帮 助 医 生 筛 选 胰

瘘 的 高 危 患 者 ， 较 早 对 其 实 施 临 床 干 预 ， 更 好 地

加强围手术期管理，降低 POPF 的发生率，提高 PD

手术的安全性和疗效。

1     资料与方法 

1.1 一般资料　

回顾性收集 2015 年 1 月—2021 年 7 月宁夏医科

大学总医院肝胆外科收治的 365 例因胰头、十二指

肠 、 胆 总 管 及 壶 腹 周 围 恶 性 肿 瘤 行 PD 手 术 患 者

的 术 前 实 验 室 检 查 、 术 前 腹 部 增 强 CT 以 及 术 后

30 min 内 血 气 分 析 乳 酸 值 。 均 由 同 一 团 队 完 成 手

术 。 本 研 究 经 过 宁 夏 医 科 大 学 总 医 院 伦 理 委 员 会

审批通过 （伦理号：KYLL-2020-16）。

1.2 纳入与排除标准　

纳入标准：⑴ 所有患者均在全麻下行 PD；⑵ 术

前进行腹部增强 CT 检查；⑶ 术前检查无远处转移

和大血管侵犯现象；⑷ 术中无大血管切除重建记

录 。 排 除 标 准 ： ⑴ 临 床 资 料 不 完 整 或 数 据 缺 失 ；

⑵ 合并严重心脑血管疾病或肺、肾功能不全，不

能耐受手术；⑶ 术中联合其他实质脏器切除；⑷ CT

图像质量欠佳影响数据测量和分析。

1.3 胰瘘的诊断及分级标准　

根 据 最 新 版 2016 年 ISGPF 的 专 家 共 识 [5] 及

2017 年胰腺术后外科常见并发症诊治及预防的专

家共识[7] 的诊断标准，若 PD 术后第 3 天或 3 d 以上

引流液中的淀粉酶含量超过血清淀粉酶正常值 3 倍

或 3 倍 以 上 ， 且 同 时 伴 有 相 应 的 临 床 表 现 ， 诊 断

为 POPF。将其分为 3 个等级：⑴ 生化漏 （A 级）：

不 伴 有 临 床 症 状 ； ⑵ B 级 ： 需 要 改 变 和 调 整 治 疗

措施 （持续性腹腔引流≥3 周、由于胰瘘导致相关

临床治疗改变、经皮或者内镜下穿刺引流、胰瘘相

关性出血性行血管造影）；⑶ C 级：在 B 级胰瘘的基

础上伴随严重的并发症，需行手术处理或出现 1 个

或者多个器官功能衰竭甚至导致死亡。按照术后是

否 发 生 临 床 相 关 性 胰 瘘 （clinically relevant 

postoperative pancreatic fistula ， CR-POPF ）， 将 未

发 生 胰 瘘 和 生 化 漏 归 为 非 临 床 相 关 胰 瘘 组

（非 CR-POPF 组），B、C 级胰瘘归为临床相关胰瘘组

（CR-POPF 组） [8]。

1.4 治疗过程　

所 有 患 者 术 前 1 周 内 所 有 患 者 完 成 影 像 学 检

查。入院后第 2 天抽血送检，获得各项实验室检查

结 果 ， 如 存 在 重 度 黄 疸 则 进 行 经 皮 穿 刺 胆 道 置 管

引 流 术 （percutaneous transhepatic biliary drainage，

PTBD） 行减黄治疗，术前再次复查总胆红素，若

浮动在 150 μmol/L 则按计划行 PD 治疗。术前进行

胃 肠 道 准 备 ， 留 置 胃 管 、 空 肠 营 养 管 、 尿 管 ， 行

中 心 静 脉 穿 刺 置 管 术 ； 手 术 结 束 后 由 麻 醉 医 师 抽

取 动 脉 血 行 血 气 分 析 获 得 术 后 乳 酸 值 ； 术 后 患 者

均送入 ICU 过渡治疗，待脱离呼吸机、拔除气管插

管后转入普通病房。

1.5 手术方式　

所有患者均行开放 PD、Child 消化道重建。切

除 30% 的 胃 及 其 网 膜 和 幽 门 区 的 淋 巴 结 及 7、 8、

9、11、16 组淋巴结。胰肠吻合口为胰管、胰腺对

空肠黏膜端侧吻合，5-0 PDS 线连续缝合后壁，以

适 宜 口 径 的 软 质 的 硅 胶 管 支 撑 胰 管 全 长 ， 并 经 吻

合 口 进 入 空 肠 襻 3~5 cm， 5-0 薇 乔 线 固 定 胰 管 支

架，5-0 PDS 并将胰腺胰管开口与空肠黏膜开口间

断全层缝合，使用 4-0 滑线 U 形缝合胰肠吻合口予

以加固。距左右肝胆管汇合处 1~2 cm 离断胆总管，

据胰空肠吻合口 10 cm 做胆管空肠吻合，前后壁分

别由 5-0 PDS 缝线做全层连续缝合。于胆管空肠吻

合口下方 50 cm 处做胃空肠侧端吻合，用 4-0 薇乔

线 连 续 缝 合 做 胃 肠 吻 合 ， 吻 合 口 浆 膜 间 断 缝 合 加

固。在胃肠吻合口下方 10 cm 处行空肠侧侧吻合，

用 4-0 薇 乔 线 连 续 缝 合 ， 吻 合 口 间 断 缝 合 予 以 加

固。胰肠吻合口及胆肠吻合口前后各留置 1 根腹腔

引流管。

1.6 观察指标　

收集患者的一般资料包括性别、年龄、BMI、

有 无 糖 尿 病 、 高 血 压 、 冠 心 病 病 史 ， 有 无 腹 部 手

术史；术前 1 周内的检验、检查指标，包括血小板

（platelet count，PLT）、中性粒细胞计数 （neutrophil，

NEUT）、淋巴细胞计数 （lymphocyte，LYM）、单 核 细

胞 计 数 （monocytosis， MONO）、 血 清 白 蛋 白

（albumin， ALB）、 中 性 粒 细 胞 计 数 与 淋 巴 细 胞 计

数 比 值 （neutrophil-to-lymphocyte ratio， NLR）、 纤 维

蛋 白 原 与 白 蛋 白 比 值 （fibrinogen to albumin ratio，

FAR）、 淋 巴 细 胞 计 数 与 单 核 细 胞 计 数 比 值

（lymphocyte to monocytosis ratio，LMR）、主胰管直径

是否>3 mm （以腹部增强 CT 显示肠系膜上 静 脉 与

门 静 脉 汇 合 的 层 面 测 量 主 胰 管 直 径）（图 1），

腹 部 增 强 CT 阅 片 由 2 位 工 作 时 间 超 过 10 年 的影

像科医生分开读片，并由第 3 位影像科主任医师审

核 得 出 结 果 ； 手 术 相 关 指 标 ： 胰 腺 质 地 、 手 术 时

间、术中出血量、术后乳酸值。

1.7 统计学处理　

采 用 SPSS 27.0 和 R 4.2.1 软 件 完 成 统 计 分 析 。

符 合 正 态 分 布 的 计 量 资 料 用 均 数 ± 标 准 差

（x̄ ± s） 表 示 ， 进 行 t 检 验 ； 偏 态 分 布 的 计 量 资

料 用 中 位 数 （四 分 位 间 距） [M （IQR） ] 表 示 ，

进 行 Wilcoxon 秩 和 检 验 ； 计 数 资 料 采 用 绝 对 值 和

百 分 比 表 示 ， 采 用 χ 2 检 验 。 首 先 对 建 模 组 进 行

单 因 素 分 析 ， 筛 选 出 胰 瘘 影 响 因 素 后 再 进 行 多

因素 Logistics 回归分析，并利用筛选出的独立危险

因 素 构 建 预 测 患 者 POPF 风 险 列 线 图 。 将 P<0.05

为 差 异 有 统 计 学 意 义 。 评 价 列 线 图 模 型 的 预 测

效 能 指 标 使 用 AUC 进 行 模 型 的 区 分 度 检 验 ， 通

过 Bootstrap 重 复 自 抽 样 法 对 列 线 图 进 行 内 部 验

证 ， 经 过 重 复 1 000 次 Bootstrap 自 抽 样 获 得 校 准

曲 线 ， 以 两 条 曲 线 走 势 轨 迹 一 致 ， 平 均 绝 对 误

差 （mean absolute error ， MAE） 越 小 表 示 模 型 质

量好，预测越准确。

2     结　果 

2.1 患者一般情况　

最 终 收 集 符 合 纳 入 标 准 的 样 本 共 365 例 ， 所

有患者术后发生 CR-POPF 的患者 109 例，非 CR-POPF

的 患 者 256 例 。 总 数 据 <10 000 时 ， 一 般 分 配比例

为训练集和测试集的比例为 7∶3 或是 8∶2[9-10]，本 研

究 将 所 有 样 本 利 用 计 算 机 产 生 随 机 数 的 方 法

按 7∶3 比 例 随 机 拆 分 为 建 模 组 （n=257） 和 验

证组 （n=108），两组间的既往病史资料、术前 1 周内

检 验 、 检 查 指 标 及 手 术 相 关 指 标 差 异 均 无 统 计 学

意义 （均 P>0.05）（表 1）。

A B C

图1　主胰管扩张的CT表现　　A：胰头部胰管明显扩张；B：胰体部胰管扩张；C：胰尾部胰管扩张并呈串珠样改变

Figure 1　CT manifestations of main pancreatic duct dilation　　A: Significant dilation of the pancreatic duct in the pancreatic 

head; B: Dilation of the pancreatic duct in the pancreatic body; C: Dilation of the pancreatic duct in the pancreatic tail with 

bead-like changes  
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合口下方 50 cm 处做胃空肠侧端吻合，用 4-0 薇乔

线 连 续 缝 合 做 胃 肠 吻 合 ， 吻 合 口 浆 膜 间 断 缝 合 加

固。在胃肠吻合口下方 10 cm 处行空肠侧侧吻合，

用 4-0 薇 乔 线 连 续 缝 合 ， 吻 合 口 间 断 缝 合 予 以 加

固。胰肠吻合口及胆肠吻合口前后各留置 1 根腹腔

引流管。

1.6 观察指标　

收集患者的一般资料包括性别、年龄、BMI、

有 无 糖 尿 病 、 高 血 压 、 冠 心 病 病 史 ， 有 无 腹 部 手

术史；术前 1 周内的检验、检查指标，包括血小板

（platelet count，PLT）、中性粒细胞计数 （neutrophil，

NEUT）、淋巴细胞计数 （lymphocyte，LYM）、单 核 细

胞 计 数 （monocytosis， MONO）、 血 清 白 蛋 白

（albumin， ALB）、 中 性 粒 细 胞 计 数 与 淋 巴 细 胞 计

数 比 值 （neutrophil-to-lymphocyte ratio， NLR）、 纤 维

蛋 白 原 与 白 蛋 白 比 值 （fibrinogen to albumin ratio，

FAR）、 淋 巴 细 胞 计 数 与 单 核 细 胞 计 数 比 值

（lymphocyte to monocytosis ratio，LMR）、主胰管直径

是否>3 mm （以腹部增强 CT 显示肠系膜上 静 脉 与

门 静 脉 汇 合 的 层 面 测 量 主 胰 管 直 径）（图 1），

腹 部 增 强 CT 阅 片 由 2 位 工 作 时 间 超 过 10 年 的影

像科医生分开读片，并由第 3 位影像科主任医师审

核 得 出 结 果 ； 手 术 相 关 指 标 ： 胰 腺 质 地 、 手 术 时

间、术中出血量、术后乳酸值。

1.7 统计学处理　

采 用 SPSS 27.0 和 R 4.2.1 软 件 完 成 统 计 分 析 。

符 合 正 态 分 布 的 计 量 资 料 用 均 数 ± 标 准 差

（x̄ ± s） 表 示 ， 进 行 t 检 验 ； 偏 态 分 布 的 计 量 资

料 用 中 位 数 （四 分 位 间 距） [M （IQR） ] 表 示 ，

进 行 Wilcoxon 秩 和 检 验 ； 计 数 资 料 采 用 绝 对 值 和

百 分 比 表 示 ， 采 用 χ 2 检 验 。 首 先 对 建 模 组 进 行

单 因 素 分 析 ， 筛 选 出 胰 瘘 影 响 因 素 后 再 进 行 多

因素 Logistics 回归分析，并利用筛选出的独立危险

因 素 构 建 预 测 患 者 POPF 风 险 列 线 图 。 将 P<0.05

为 差 异 有 统 计 学 意 义 。 评 价 列 线 图 模 型 的 预 测

效 能 指 标 使 用 AUC 进 行 模 型 的 区 分 度 检 验 ， 通

过 Bootstrap 重 复 自 抽 样 法 对 列 线 图 进 行 内 部 验

证 ， 经 过 重 复 1 000 次 Bootstrap 自 抽 样 获 得 校 准

曲 线 ， 以 两 条 曲 线 走 势 轨 迹 一 致 ， 平 均 绝 对 误

差 （mean absolute error ， MAE） 越 小 表 示 模 型 质

量好，预测越准确。

2     结　果 

2.1 患者一般情况　

最 终 收 集 符 合 纳 入 标 准 的 样 本 共 365 例 ， 所

有患者术后发生 CR-POPF 的患者 109 例，非 CR-POPF

的 患 者 256 例 。 总 数 据 <10 000 时 ， 一 般 分 配比例

为训练集和测试集的比例为 7∶3 或是 8∶2[9-10]，本 研

究 将 所 有 样 本 利 用 计 算 机 产 生 随 机 数 的 方 法

按 7∶3 比 例 随 机 拆 分 为 建 模 组 （n=257） 和 验

证组 （n=108），两组间的既往病史资料、术前 1 周内

检 验 、 检 查 指 标 及 手 术 相 关 指 标 差 异 均 无 统 计 学

意义 （均 P>0.05）（表 1）。
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图1　主胰管扩张的CT表现　　A：胰头部胰管明显扩张；B：胰体部胰管扩张；C：胰尾部胰管扩张并呈串珠样改变

Figure 1　CT manifestations of main pancreatic duct dilation　　A: Significant dilation of the pancreatic duct in the pancreatic 

head; B: Dilation of the pancreatic duct in the pancreatic body; C: Dilation of the pancreatic duct in the pancreatic tail with 

bead-like changes  
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表1　建模组与验证组基线资料比较

Table 1　Comparison of baseline data between the modeling group and the validation group

变量

CR-POPF[n（%）]
否

是

性别[n（%）]
女

男

BMI>25 kg/m2[n（%）]
否

是

年龄>60 岁[n（%）]
否

是

高血压[n（%）]
否

是

糖尿病[n（%）]
否

是

冠心病[n（%）]
否

是

腹部手术史[n（%）]
否

是

手术时间>6 h[n（%）]
否

是

出血量>1 000 mL[n（%）]
否

是

主胰管直径>3 mm[n（%）]
否

是

胰腺质硬[n（%）]
否

是

术后乳酸 [mmol/L，M（IQR）]
PLT [109/L，M（IQR）]
NEUT [109/L，M（IQR）]
LYM [109/L，M（IQR）]
MONO [109/L，M（IQR）]
ALB [g/L，M（IQR）]
NLR [M（IQR）]
PL [M（IQR）]
FAR [M（IQR）]
LMR [M（IQR）]

建模组（n=257）

180（70.04）
77（29.96）

111（43.19）
146（56.81）

186（72.37）
71（27.63）

131（50.97）
126（49.03）

182（70.82）
75（29.18）

221（85.99）
36（14.01）

243（94.55）
14（5.45）

184（71.60）
73（28.40）

160（62.26）
97（37.74）

215（83.66）
42（16.34）

124（48.25）
133（51.75）

115（44.75）
142（55.25）
1.30（0.91~2.00）

201.00（152.00~259.00）
10.90（8.58~13.81）
0.73（0.51~1.02）
0.60（0.40~0.87）

28.90（25.6~32.90）
15.09（9.32~21.96）

279.25（177.14~392.54）
0.10（0.08~0.14）
1.22（0.80~2.13）

验证组（n=108）

76（70.37）
32（29.63）

41（37.96）
67（62.04）

80（74.07）
28（25.93）

53（49.07）
55（50.93）

80（74.07）
28（25.93）

91（84.26）
17（15.74）

100（92.59）
8（7.41）

83（76.85）
25（23.15）

63（58.33）
45（41.67）

93（86.11）
15（14.89）

45（41.67）
63（58.33）

41（37.96）
67（62.04）

1.30（1~1.80）
186.00（146.00~225.50）
10.23（8.05~12.17）
0.78（0.53~1.16）
0.57（0.41~0.82）

28.35（25~32.23）
12.54（9.38~19.72）

257.48（159.20~369.94）
0.10（0.08~0.14）
1.33（0.94~2.25）

P

1.000

0.419

0.838

0.829

0.615

0.790

0.633

0.365

0.559

0.666

0.300

0.280
0.746
0.188
0.135
0.438
0.435
0.106
0.253
0.364
0.596
0.326
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2.2 单 因 素 与 多 因 素 Logistic 回 归 分 析 及 CR-

POPF风险预测模型构建　

将 建 模 组 中 的 257 例 患 者 分 为 CR-POPF 与 非

CR-POPF ， 两 组 比 较 结 果 显 示 有 9 项 指 标 差 异 有

统 计 学 意 义 ： 性 别 （P=0.003）， BMI （P=0.005），

腹 部 手 术 史 （P=0.045）， 主 胰 管 直 径 （P<0.001），

胰腺质硬 （P<0.001），NEUT （P=0.027），MONO （P=

0.001），LMR （P=0.003），术后乳酸 （P<0.001）（表2）。

将有统计学差异的指标纳入多因素 Logistic 回归分

析 ， 并 筛 选 出 独 立 危 险 因 素 进 行 模 型 的 构 建 ，

结 果 显 示 术 后 高 乳 酸 、 胰 腺 质 软 、 主 胰 管 直 径

≤3 mm、男性是 PD 术后 POPF 的独立危险因素 （表 3）。

结 合 回 归 系 数 建 立 数 学 模 型 ： Logit （P） =-2.154+

1.279× （术后乳酸） -1.414× （主胰管直径>3 mm）

-1.922× （胰腺质硬） +1.063 （男性）。

2.3 列线图构建　

利 用 R 4.2.1 软 件 绘 制 临 床 预 测 模 型 列 线 图 ，

实现模型可视化 （图 2），将每个预测指标的得分

项 相 加 得 到 总 分 ， 依 据 总 得 分 读 取 相 应 的 预 测

概率。

表2　建模组单因素分析

Table 2　Multivariate analysis of the modeling group

变量

性别[n（%）]
女

男

BMI>25 kg/m2 [n（%）]
否

是

腹部手术史[n（%）]
否

是

主胰管直径>3 mm[n（%）]
否

是

胰腺质硬[n（%）]
否

是

术后乳酸[mmol/L，M（IQR）]
NEUT[109/L，M（IQR）]
MONO[109/L，M（IQR）]
LMR[M（IQR）]

非 CR-POPF（n=180）

86（47.78）
94（52.22）

140（77.78）
40（22.22）

136（75.56）
44（24.44）

60（33.33）
120（67.67）

52（28.89）
128（71.11）

1.10（0.90~1.60）
10.73（8.09~13.14）
0.56（0.38~0.78）
1.27（0.92~2.34）

CR-POPF（n=77）

25（32.47）
52（67.53）

46（59.74）
31（40.26）

48（62.34）
29（37.66）

64（83.12）
13（16.88）

63（81.82）
14（18.18）

2.00（1.40~2.40）
11.61（9.21~15.16）

0.72（0.50~1.04）
0.93（0.66~1.61）

P

0.033

0.005

0.045

<0.001

<0.001
<0.001

0.027
0.001
0.003

是

否

0.5 1.0 1.5 2.0 2.5 3.0 3.5 4.0 4.5 5.0 5.5 6.0 6.5 7.0 7.5

得分

乳酸

男性

POPF 概率

总得分

否

是

否

100 120 140 160

0.1 0.3 0.5 0.7 0.9

20 40 60 800

是

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

胰管直径>3 mm

胰腺质硬

图2　预测模型列线图

Figure 2　Nomogram predictive model

表3　建模组Logistic单因素分析

Table 3　Logistic univariate analysis of the modeling group

变量

常量

术后高乳酸

主胰管直径>3 mm
胰腺质硬

男性

B

-2.154
1.279

-1.414
-1.922

1.063

OR（95% CI）
0.116（0.041~0.305）
3.593（2.211~6.171）
0.243（0.102~0.552）
0.146（0.061~0.331）
2.896（1.368~6.390）

P

0.000
0.000
0.001
0.000
0.007
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2.4 建模组POPF风险预测模型的区分度及校准度

评估　

模型的区分度检验结果显示，模型预测 POPF

的 AUC 为 0.897 （95% CI=0.857~0.936）； 校 准 度 评

估 结 果 显 示 ， 模 拟 曲 线 和 实 际 曲 线 走 势 轨 迹 基 本

一致 （MAE=0.014）（图 3）。　 

2.5 模型验证　

应 用 验 证 组 数 据 对 构 建 的 临 床 预 测 模 型 进 行

验 证 ， 绘 制 ROC 曲 线 ， AUC 结 果 显 示 ： AUC 为

0.901 （95% CI=0.844~0.959）；模拟曲线和实际曲线

走势轨迹基本一致 （MAE=0.019）（图 4）。

3     讨　论 

3.1 POPF风险预测研究现状　

由于 PD 手术复杂且术后并发症发生率高，一

直 都 是 国 内 外 研 究 的 热 点 ， 外 科 手 术 技 术 的 改 进

以及临床治疗方案的改善极大降低了 POPF 的病死

率，但 POPF 的发病率仍居高不下。POPF 是 PD 术

后 出 现 严 重 性 并 发 症 之 一 以 及 围 手 术 期 间 威 胁 患

者生命的主要原因。PD 发生 POPF 多见于胰管空肠

黏 膜 吻 合 口 ， 胰 肠 吻 合 口 出 胰 液 漏 通 常 伴 随 小 肠

液 漏 出 ， 导 致 胰 液 中 胰 蛋 白 酶 原 更 容 易 活 化 ， 对

周围组织器官的腐蚀加强。因此，PD 发生 POPF 患

者 更 容 易 出 现 腹 腔 感 染 、 出 血 等 严 重 并 发 症[11]，

从 而 延 长 住 院 时 间 ， 增 加 患 者 的 住 院 费 用 。 目 前

公认主胰管的直径、胰腺质地显著影响 POPF 的发

生[12]，Callery 等[13]就利用胰腺质地、病理类型、主

胰 管 的 直 径 、 术 中 出 血 量 构 建 了 原 始 胰 腺 风 险 评

分 系 统 FRS， 2019 年 Mungroop 等[14] 引 入 BMI 改 进

FRS，2021 年 Mungroop 等[15] 再次纳入了吻合方式和

性 别 两 个 因 素 ， 更 新 了 胰 腺 风 险 评 分 系 统 ， 并 且

在开放手术和微创 PD 两种情况下对新的胰瘘评分

系 统 做 了 评 价 。 也 有 研 究[16] 表 明 现 存 的 评 分 系 统

预测价值均较低、AUC、特异度、阳性预测值、准

确性等指标均较低，因此仍有进一步探索的空间。
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图3　模型效能评估　　A：建模组 ROC 曲线；B：建模组校准曲线

Figure 3　Model performance evaluation　　A: ROC curve of the modeling group; B: Calibration curve of the modeling group
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图4　模型效能验证　　A：验证组 ROC 曲线；B：验证组校准曲线

Figure 4　Model performance validation　　A: ROC curve of the validation group; B: Calibration curve of the validation group

3.2 性别及脂肪对POPF的影响　

性 别 对 于 POPF 的 影 响 不 可 忽 视 ， 受 激 素 影

响 ， 男 性 的 脂 肪 主 要 沉 积 在 内 脏 器 官 周 围 ， 而 女

性的脂肪主要沉积在皮下，有研究[17-18]认为，性别

影 响 了 腹 部 脂 肪 分 布 不 同 ， 从 而 影 响 POPF 的 发

生 。 既 往 研 究[19] 表 明 ， 胰 腺 质 地 的 软 硬 程 度 与 胰

腺 小 叶 纤 维 化 程 度 相 关 ， 胰 腺 小 叶 纤 维 化 程 度 越

高，胰腺质地越硬，POPF 的风险越低。这可能与

纤 维 化 程 度 高 的 胰 腺 质 地 硬 ， 胰 管 扩 张 、 吻 合 更

容 易 操 作 有 关 。 胰 腺 质 地 软 的 患 者 往 往 因 其 胰 腺

外分泌功能较强而增加其发生 POPF 的风险[20]。并

且 胰 腺 质 地 较 软 的 患 者 其 内 脏 脂 肪 含 量 较 高 ， 主

胰 管 直 径 往 往 较 小 ， 使 得 吻 合 难 度 加 大 、 容 易 发

生撕裂。

3.3 影像学在预测POPF中的作用　

已 有 研 究 利 用 胰 腺 CT 值[21]、 声 辐 射 力 脉 冲

（acoustic radiation force， ARFI） [22] 测 定 胰 腺 剪 切 波

速 （shear wave velocity， SWV） 来 表 示 胰 腺 质 地 从

而 预 测 胰 瘘 ， 但 这 些 指 标 仍 然 缺 乏 大 样 本 量 的 验

证 ， 其 预 测 价 值 还 有 待 进 一 步 研 究 。 主 胰 管 直 径

又 是 一 公 认 的 影 响 POPF 的 危 险 因 素 ， 研 究[23] 表

明 ， 当 主 胰 管 直 径 <3 mm 时 ， POPF 发 生 率 升 高 ，

胰 管 直 径 主 要 影 响 术 中 胰 肠 吻 合 的 难 度 。 另 一 方

面 ， 如 前 所 述 ， 胰 管 扩 张 通 常 因 既 往 慢 性 胰 腺 炎

所 致 ， 胰 腺 质 地 较 硬 ， 易 于 缝 合 。 本 文 中 引 入 腹

部增强 CT 显示肠系膜上静脉与门静脉汇合的层面

测 量 主 胰 管 直 径 ， 使 得 在 术 前 就 能 获 得 客 观 准 确

的 MPD 数据。

3.4 乳酸对预测POPF　

本 研 究 发 现 ， 乳 酸 对 预 测 POPF 也 有 一 定 价

值。既往研究[24] 证实，高乳酸血症是 POPF 发生的

一 个 独 立 危 险 因 素 。 乳 酸 水 平 通 常 反 映 整 体 或 局

部 微 循 环 情 况 ， 胰 管 空 肠 吻 合 处 微 循 环 障 碍 导 致

局 部 乳 酸 堆 积 从 而 影 响 吻 合 口 的 愈 合 情 况 ， 乳 酸

水平明显升高，提示微循环障碍。胰腺小叶由 1 条

小 叶 间 动 脉 供 血 ， 小 叶 间 动 脉 发 出 若 干 树 状 分 支

的 小 叶 内 动 脉 ， 小 叶 内 动 脉 的 起 始 部 为 小 叶 内 动

脉 括 约 肌 ， 小 叶 内 动 脉 与 小 叶 间 动 脉 或 者 相 邻 的

小 叶 内 动 脉 没 有 吻 合 。 胰 腺 组 织 的 血 供 大 多 数 由

单 独 的 小 叶 内 动 脉 供 应 ， 而 小 叶 内 动 脉 属 于 终 末

动 脉 ， 易 受 缺 血 的 影 响[25]。 乳 酸 、 组 胺 及 氧 自 由

基 等 炎 症 介 质 的 作 用 下 ， 胰 腺 小 叶 间 动 脉 痉 挛 ，

不 可 避 免 地 导 致 缺 血 、 缺 氧 甚 至 坏 死 。 坏 死 的 细

胞 丧 失 功 能 而 加 重 组 织 水 肿 ， 不 利 于 伤 口 愈 合 ，

POPF 正是由于胰肠吻合口愈合不良，造成部分或

完全按吻合口裂开所致。

3.5 本研究的优点局限性　

相 较 于 以 往 常 规 采 用 的 胰 瘘 风 险 评 分 系 统 ，

本 研 究 的 CR-POPF 列 线 图 预 测 模 型 更 具 有 优 势 ，

性 别 指 标 极 易 收 集 ； 腹 部 增 强 CT 是 常 规 术 前 检

查 ， 选 取 肠 系 膜 上 静 脉 与 门 静 脉 汇 合 的 左 侧 缘 层

面 测 定 的 主 胰 管 直 径 相 较 于 术 中 外 科 医 生 判 断 胰

管 有 无 扩 张 更 为 客 观 ； 乳 酸 是 通 过 术 后 血 气 分 析

测 定 的 客 观 准 确 的 数 值 。 本 预 测 模 型 中 包 含 的 指

标通过术前 CT、术后血气分析以及简单的判断就

可 获 得 ， 没 有 测 算 过 程 复 杂 的 指 标 ， 因 此 该 模 型

临床应用的前景广泛。

本 研 究 中 纳 入 了 因 胰 头 、 十 二 指 肠 、 胆 总 管

及壶腹周围恶性肿瘤行 PD 患者，但考虑到针对肿

瘤病理类型如何分类，不同病理分型之间 POPF 是

否存在统计学意义目前存在较大的争议[26-27]，而且

并 不 是 所 有 的 病 例 在 术 前 都 进 行 细 针 穿 刺 标 本 送

检 病 理 ， 得 到 准 确 的 病 理 分 型 ， 而 术 后 正 式 病 理

报告一般需要等待 5 个工作日。本研究旨在术后早

期识别发生 B、C 级胰瘘高危人群，所以详细的肿

瘤 病 理 分 型 未 纳 入 本 研 究 中 。 既 往 研 究[28] 表 明 ，

胃 排 空 延 迟 （delayed gastric emptying， DGE） 和

POPF 同为 DP 术后常见的并发症；有研究[29] 表明，

DGE 和 胃 肠 功 能 恢 复 缓 慢 是 造 成 POPF 的 原 因 之

一 。 目 前 DGE 的 分 级 标 准 主 要 基 于 术 后 胃 管 留 置

时间[30-31]，但由于本研究中医师对拔除胃管态度谨

慎 造 成 DGE 分 级 并 不 准 确 ， 故 未 纳 入 本 次 研 究 。

胰腺质地的判断主要依靠术中主刀医生触摸判断，

可能存在一定的主观性，为本研究的局限性。

综 上 所 述 ， 男 性 、 胰 腺 质 地 、 主 胰 管 直 径 以

及 术 后 乳 酸 是 CR-POPF 的 预 测 危 险 因 素 ， 基 于 这

些指标建立的 POPF 列线图预测模型，具有良好的

预测性能，该模型在临床上具有良好的应用前景，

可 帮 助 医 生 早 期 筛 选 出 胰 瘘 高 危 患 者 ， 制 定 个 体

化 管 理 方 案 ， 但 是 本 研 究 结 果 仍 需 要 大 样 本 的 前

瞻性研究进一步验证。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。

作者贡献声明：张丹阳负责数据的分析、实验结果
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3.2 性别及脂肪对POPF的影响　

性 别 对 于 POPF 的 影 响 不 可 忽 视 ， 受 激 素 影

响 ， 男 性 的 脂 肪 主 要 沉 积 在 内 脏 器 官 周 围 ， 而 女

性的脂肪主要沉积在皮下，有研究[17-18]认为，性别

影 响 了 腹 部 脂 肪 分 布 不 同 ， 从 而 影 响 POPF 的 发

生 。 既 往 研 究[19] 表 明 ， 胰 腺 质 地 的 软 硬 程 度 与 胰

腺 小 叶 纤 维 化 程 度 相 关 ， 胰 腺 小 叶 纤 维 化 程 度 越

高，胰腺质地越硬，POPF 的风险越低。这可能与

纤 维 化 程 度 高 的 胰 腺 质 地 硬 ， 胰 管 扩 张 、 吻 合 更

容 易 操 作 有 关 。 胰 腺 质 地 软 的 患 者 往 往 因 其 胰 腺

外分泌功能较强而增加其发生 POPF 的风险[20]。并

且 胰 腺 质 地 较 软 的 患 者 其 内 脏 脂 肪 含 量 较 高 ， 主

胰 管 直 径 往 往 较 小 ， 使 得 吻 合 难 度 加 大 、 容 易 发

生撕裂。

3.3 影像学在预测POPF中的作用　

已 有 研 究 利 用 胰 腺 CT 值[21]、 声 辐 射 力 脉 冲

（acoustic radiation force， ARFI） [22] 测 定 胰 腺 剪 切 波

速 （shear wave velocity， SWV） 来 表 示 胰 腺 质 地 从

而 预 测 胰 瘘 ， 但 这 些 指 标 仍 然 缺 乏 大 样 本 量 的 验

证 ， 其 预 测 价 值 还 有 待 进 一 步 研 究 。 主 胰 管 直 径

又 是 一 公 认 的 影 响 POPF 的 危 险 因 素 ， 研 究[23] 表

明 ， 当 主 胰 管 直 径 <3 mm 时 ， POPF 发 生 率 升 高 ，

胰 管 直 径 主 要 影 响 术 中 胰 肠 吻 合 的 难 度 。 另 一 方

面 ， 如 前 所 述 ， 胰 管 扩 张 通 常 因 既 往 慢 性 胰 腺 炎

所 致 ， 胰 腺 质 地 较 硬 ， 易 于 缝 合 。 本 文 中 引 入 腹

部增强 CT 显示肠系膜上静脉与门静脉汇合的层面

测 量 主 胰 管 直 径 ， 使 得 在 术 前 就 能 获 得 客 观 准 确

的 MPD 数据。

3.4 乳酸对预测POPF　

本 研 究 发 现 ， 乳 酸 对 预 测 POPF 也 有 一 定 价

值。既往研究[24] 证实，高乳酸血症是 POPF 发生的

一 个 独 立 危 险 因 素 。 乳 酸 水 平 通 常 反 映 整 体 或 局

部 微 循 环 情 况 ， 胰 管 空 肠 吻 合 处 微 循 环 障 碍 导 致

局 部 乳 酸 堆 积 从 而 影 响 吻 合 口 的 愈 合 情 况 ， 乳 酸

水平明显升高，提示微循环障碍。胰腺小叶由 1 条

小 叶 间 动 脉 供 血 ， 小 叶 间 动 脉 发 出 若 干 树 状 分 支

的 小 叶 内 动 脉 ， 小 叶 内 动 脉 的 起 始 部 为 小 叶 内 动

脉 括 约 肌 ， 小 叶 内 动 脉 与 小 叶 间 动 脉 或 者 相 邻 的

小 叶 内 动 脉 没 有 吻 合 。 胰 腺 组 织 的 血 供 大 多 数 由

单 独 的 小 叶 内 动 脉 供 应 ， 而 小 叶 内 动 脉 属 于 终 末

动 脉 ， 易 受 缺 血 的 影 响[25]。 乳 酸 、 组 胺 及 氧 自 由

基 等 炎 症 介 质 的 作 用 下 ， 胰 腺 小 叶 间 动 脉 痉 挛 ，

不 可 避 免 地 导 致 缺 血 、 缺 氧 甚 至 坏 死 。 坏 死 的 细

胞 丧 失 功 能 而 加 重 组 织 水 肿 ， 不 利 于 伤 口 愈 合 ，

POPF 正是由于胰肠吻合口愈合不良，造成部分或

完全按吻合口裂开所致。

3.5 本研究的优点局限性　

相 较 于 以 往 常 规 采 用 的 胰 瘘 风 险 评 分 系 统 ，

本 研 究 的 CR-POPF 列 线 图 预 测 模 型 更 具 有 优 势 ，

性 别 指 标 极 易 收 集 ； 腹 部 增 强 CT 是 常 规 术 前 检

查 ， 选 取 肠 系 膜 上 静 脉 与 门 静 脉 汇 合 的 左 侧 缘 层

面 测 定 的 主 胰 管 直 径 相 较 于 术 中 外 科 医 生 判 断 胰

管 有 无 扩 张 更 为 客 观 ； 乳 酸 是 通 过 术 后 血 气 分 析

测 定 的 客 观 准 确 的 数 值 。 本 预 测 模 型 中 包 含 的 指

标通过术前 CT、术后血气分析以及简单的判断就

可 获 得 ， 没 有 测 算 过 程 复 杂 的 指 标 ， 因 此 该 模 型

临床应用的前景广泛。

本 研 究 中 纳 入 了 因 胰 头 、 十 二 指 肠 、 胆 总 管

及壶腹周围恶性肿瘤行 PD 患者，但考虑到针对肿

瘤病理类型如何分类，不同病理分型之间 POPF 是

否存在统计学意义目前存在较大的争议[26-27]，而且

并 不 是 所 有 的 病 例 在 术 前 都 进 行 细 针 穿 刺 标 本 送

检 病 理 ， 得 到 准 确 的 病 理 分 型 ， 而 术 后 正 式 病 理

报告一般需要等待 5 个工作日。本研究旨在术后早

期识别发生 B、C 级胰瘘高危人群，所以详细的肿

瘤 病 理 分 型 未 纳 入 本 研 究 中 。 既 往 研 究[28] 表 明 ，

胃 排 空 延 迟 （delayed gastric emptying， DGE） 和

POPF 同为 DP 术后常见的并发症；有研究[29] 表明，

DGE 和 胃 肠 功 能 恢 复 缓 慢 是 造 成 POPF 的 原 因 之

一 。 目 前 DGE 的 分 级 标 准 主 要 基 于 术 后 胃 管 留 置

时间[30-31]，但由于本研究中医师对拔除胃管态度谨

慎 造 成 DGE 分 级 并 不 准 确 ， 故 未 纳 入 本 次 研 究 。

胰腺质地的判断主要依靠术中主刀医生触摸判断，

可能存在一定的主观性，为本研究的局限性。

综 上 所 述 ， 男 性 、 胰 腺 质 地 、 主 胰 管 直 径 以

及 术 后 乳 酸 是 CR-POPF 的 预 测 危 险 因 素 ， 基 于 这

些指标建立的 POPF 列线图预测模型，具有良好的

预测性能，该模型在临床上具有良好的应用前景，

可 帮 助 医 生 早 期 筛 选 出 胰 瘘 高 危 患 者 ， 制 定 个 体

化 管 理 方 案 ， 但 是 本 研 究 结 果 仍 需 要 大 样 本 的 前

瞻性研究进一步验证。
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