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［摘要］ 目的 建立能有效预测胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转移发生风险的术前预测模型。方法 回顾性分析

2018 年 9 月至 2020 年 12 月我科收治的 986 例行手术治疗的胰腺导管腺癌患者的临床资料，将单因素分析中 P≤0.2 的

变量纳入二元 logistic 回归模型，筛选出腹腔隐匿性转移的独立预测因素，并据此建立列线图预测模型。使用 ROC 曲

线评估该预测模型预测腹腔隐匿性转移的能力。结果 986 例胰腺导管腺癌患者中腹腔隐匿性转移的发生率为 8.42%
（83/986）；男 593 例（60.14%）、女 393 例（39.86%）；年龄为（62.40±9.43）岁。单因素分析显示，腹腔隐匿性

转移与腹痛、腹痛时间、总胆红素、前白蛋白、丙氨酸转氨酶、天冬氨酸转氨酶、碱性磷酸酶、乳酸脱氢酶、癌胚抗

原、甲胎蛋白、糖类抗原（CA）125、CA19-9、CA724、腹水、肿瘤大小、肿瘤部位、突破被膜、侵犯周围脏器、腹

腔干侵犯程度、肠系膜上动脉侵犯程度、脾动脉侵犯程度、脾静脉侵犯程度、第 9 组可疑淋巴结转移、第 13 组可疑

淋巴结转移、第 14 组可疑淋巴结转移、第 17 组可疑淋巴结转移、腹膜后存在可疑淋巴结转移、肝可疑转移瘤、肝可

疑转移瘤位置、腹腔不确定性病灶、腹腔手术史有关（P 均＜0.05）。多因素二元 logistic 回归分析显示，年龄、腹水、

肿瘤短径、侵犯周围脏器、肠系膜上动脉侵犯程度、第 13 组可疑淋巴结转移、肝可疑转移瘤、腹腔不确定性病灶、

腹腔手术史是胰腺导管腺癌发生腹腔隐匿性转移的独立预测因素。基于上述独立预测因素构建列线图预测模型，该模

型预测胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转移的ROC AUC值为 0.783（P＝0.001），最佳临界风险评分为 77.68，灵敏度为 0.650，
特异度为 0.787。结论 本研究建立的列线图预测模型有助于提高胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转移的术前诊出率。
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Construction of preoperative predictive model for occult abdominal metastatic disease of pancreatic ductal 
adenocarcinoma
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［ Abstract ］ Objective To establish a preoperative prediction model which can effectively predict the risk of 
occult abdominal metastatic disease of pancreatic ductal adenocarcinoma. Methods The clinical data of 986 patients 
with pancreatic ductal adenocarcinoma who underwent surgery in our department from Sep. 2018 to Dec. 2020 were 
retrospectively analyzed. The variables with P≤0.2 in univariate analysis were included in binary logistic regression 
model, and independent predictors of occult abdominal metastatic disease were screened out; finally a nomogram prediction 
model was established. Then receiver operating characteristic (ROC) curve was used to evaluate the prediction efficiency. 
Results The incidence of occult abdominal metastatic disease was 8.42% (83/986) in the pancreatic ductal adenocarcinoma 
patients (593 ［60.14%］ males and 393 ［39.86%］ females). The average age of the patients was (62.40±9.43) years old. The 
results of univariate analysis showed that occult abdominal metastatic disease was associated with abdominal pain, duration of 
abdominal pain, total bilirubin, prealbumin, alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase, alkaline phosphatase, lactate 
dehydrogenase, carcinoembryonic antigen, α-fetoprotein, carbohydrate antigen (CA)125, CA19-9, CA724, ascites, tumor 
size, tumor site, breakthrough of capsule, the invasion of surrounding organs, the degree of invasion of celiac trunk, superior 
mesenteric artery, splenic artery and splenic vein, suspected metastasis in the No. 9, No. 13, No. 14 and No. 17 lymph nodes, 
suspected metastasis of retroperitoneal lymph nodes, suspected metastatic tumor and the sites in the liver, abdominal lesions 
of unknown nature, and history of abdominal surgery (all P＜0.05). Multivariate analysis showed that age, ascites, short 

DOI：10.16781/j.CN31-2187/R.20220575



· 179 ·

cross-sectional diameter of tumor, the invasion of surrounding organs, the degree of invasion of superior mesenteric artery, 
suspected metastasis in the No. 13 lymph nodes, suspected liver metastases, uncertain lesions in abdominal cavity and history 
of abdominal surgery were independent predictors of occult abdominal metastatic disease. Based on the above independent 
predictors, a nomogram prediction model has been constructed, and the area under the ROC curve was 0.783 (P＝0.001). 
The optimal risk score, sensitivity and specificity of the model were 77.68, 0.650 and 0.787, respectively. Conclusion The 
nomogram prediction model can help to improve the preoperative diagnosis rate of occult abdominal metastatic disease of 
pancreatic ductal adenocarcinoma.

［ Key words ］ pancreatic neoplasms; pancreatic ductal adenocarcinoma; occult metastasis; abdominal metastasis; 
nomogram; prediction model
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隐匿性转移瘤是低于横断面成像系统显像阈值

而无法明确的转移性疾病，是胰腺导管腺癌常规分

期不足的原因之一。文献报道，胰腺癌腹腔隐匿性

转移（occult abdominal metastatic disease）的发生

率为 8%～24.4%，部分患者在剖腹探查时已经失

去了根治性手术机会［1］。尽管腹腔转移是预后不

良的重要因素之一，及早通过静脉或腹腔注射化学

治疗药物仍能取得良好的疾病控制率，可以使胰腺

癌腹腔转移患者的中位生存期延长至 16.3 个月， 

1 年总生存率上升为 62%，1/4 的患者能够获得中

转手术条件［2-3］。通常情况下胰腺癌腹腔转移的症

状不典型，一般仅表现为腹痛、腹胀等，术前诊断

依赖于影像学检查。增强 CT 和 MRI 由于能同时较

好地显示肿瘤与血管的空间关系并相互补足，是胰

腺癌诊断和分期的首要手段［4］。但目前影像学技

术仍无法对转移到肝脏等部位的微小病灶做出有效

诊断。研究显示，当腹膜转移病灶＜1 cm 时，CT

的灵敏度仅为 9%～28%［5］，PET-CT 和 MRI 也并

不敏锐，漏诊率高达 15%［6-7］。美国国立综合癌症

网络临床指南指出，胰腺癌的诊断和分期原则参考

基于高质量临床资料的多学科会诊评估［4］。当影

像学结果不能明确转移病灶时，往往需要结合其他

指标做出综合评判。

腹腔镜能发现 64.4% 隐匿的不可切除性病变，

有效减少非必要的开腹手术［8］。因此，对腹腔隐匿

性转移高危患者采用腹腔镜进行术前分期检查十分

重要。但国内外对胰腺癌患者采用腹腔镜检查的最

佳指征仍缺乏有力报道。本研究旨在对胰腺导管腺

癌患者术前常规临床资料进行分析以找出腹腔隐匿

性转移的危险因素，并建立评分模型以更高效地指

导诊断性腹腔镜的使用，从而减少患者承受不必要

的手术创伤。

1 资料和方法

1.1 研究对象 回顾性选择 2018 年 9 月至 2020 年 

12月在我科行腹腔镜和 /或开放手术治疗的 1 036 例 

胰腺癌患者。纳入标准：（1）术后病理检查确定

为胰腺导管腺癌；（2）转移灶病理检查确定为转

移性胰腺腺癌。排除标准：（1）胰腺部位行多次

手术治疗的患者；（2）临床资料缺失严重的患者；

（3）术前胰腺动脉增强 CT 或增强 MRI 检查已明

确存在腹腔转移的患者。经初步筛选后，共 986 例

胰腺导管腺癌患者在术前影像学检查中并未明确有

转移病灶，在进一步排除实验室检查资料缺失严重

的病例后，最终有 924 例患者用于模型构建，其中

腹腔隐匿性转移组 80 例、未转移组 844 例。腹腔

隐匿性转移的诊断标准：（1）术前胰腺动脉增强

CT 和增强 MRI 检查未发现腹腔转移，而术中意外

发现转移病灶，且术后病理检查明确为胰腺导管腺

癌；（2）术前影像学检查发现存在可疑病灶，术

后病理检查明确为转移性胰腺导管腺癌。

我科胰腺癌病例量大，未常规开展术前诊断性

腹腔镜检查。对于存在肝可疑转移瘤和腹腔不确定

性病灶的患者，当现有分期诊断提示具备手术指征

时，待术中或术后病理检查明确肝可疑转移瘤和腹

腔不确定性病灶性质后，制定后续治疗方案。

1.2 资料收集 收集患者的基本情况、病史、实

验室检查、影像学检查等资料。基本资料包括性

别、年龄、术前 BMI、发病以来体重变化。病史

资料包括有无腹痛、腹胀不适、腰背酸痛等情况，

糖尿病史及血糖控制情况，吸烟史，饮酒史，高血

压病史，有无乙型肝炎、甲状腺功能亢进症、慢性

结肠炎等全身性疾病，以及是否有侵犯腹腔的手术

史和其他恶性肿瘤病史。实验室检查资料均为术前
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2 周内的检验结果，包括血常规、血生物化学、肿瘤

标志物等指标。肿瘤标志物主要包括甲胎蛋白、癌

胚抗原、糖类抗原（carbohydrate antigen，CA）125、
CA19-9、CA724。影像学检查资料为术前 3 周内胰

腺动脉增强CT检查报告结果，主要记录有无腹水、

肿瘤大小、胰腺肿瘤部位、是否侵犯胰周结构、胆

管是否截断、是否侵犯周围脏器、血管受侵犯的详

细情况、有无可疑淋巴结转移、有无肝可疑转移瘤

及腹腔其他部位不确定性病灶的个数。其中，可疑淋

巴结转移仅记录在手术清扫范围内的淋巴结。

1.3 统计学处理 应用 SPSS 26.0 软件和 R 4.0.4
软件进行统计学分析。呈正态分布的计量资料以

x±s 表示；呈偏态分布的计量资料以中位数（下

四分位数，上四分位数）表示，采用 Wilcoxon 秩和

检验进行两组间比较。计数资料以例数和百分数表

示，对于二分类资料采用 χ2 检验、连续校正 χ2 检

验或 Fisher 确切概率法进行组间比较，对于无序多

分类资料或等级资料采用 Cochran-Mantel-Haenszel
（CMH）检验进行组间比较。将单因素分析中

P≤0.2 的变量纳入多因素分析，采用二元 logistic
回归方法，变量筛选采用后退法，α排除取 0.05。将

筛选得出的独立危险因素，采用 R 4.0.4 软件分析

计算，构建列线图模型。采用 ROC 曲线通过最大

约登指数（灵敏度＋特异度－1）确定模型的最佳

临界预测分值，并计算在此分值下的灵敏度和特异

度。检验水准（α）为 0.05。

2 结 果

2.1 患者临床资料及腹腔隐匿性转移影响因素的

单因素分析 在初步筛选的 986 例患者中腹腔隐匿

性转移组 83 例、未转移组 903 例，腹腔隐匿性转

移的总体发生率为 8.42%；男 593 例（60.14%）、

女 393 例（39.86%）；年龄为 26～85（62.40±9.43）
岁，年龄≤60 岁 395 例（40.06%），＞60 岁 591 例 
（59.94%）；BMI 为（22.79±2.94）kg/m2；2 年

内新发糖尿病或近期血糖控制不稳的患者有 121 例

（12.27%）；既往有腹腔侵犯性手术史的患者 277 例 
（28.09%），有胰腺炎病史 76 例（7.71%），有系

统性疾病 98 例（9.94%）；术前有新辅助化疗史

的患者 110 例（11.16%），其中同时行放射治疗者

12 例（1.22%）；肿瘤组织中存在其他病理类型

的患者有 26 例（2.64%），由于病例数少，未纳入 
分析。

用于模型构建分析的 924 例患者中腹腔隐匿性

转移组 80例、未转移组 844例。单因素分析显示，

腹腔隐匿性转移组有腹痛、腹水的患者比例和腹痛

时间、癌胚抗原、甲胎蛋白、CA125、CA19-9、 
CA724、肿瘤大小、胰体尾部肿瘤占比、腹腔干侵

犯程度、肠系膜上动脉侵犯程度、脾动脉侵犯程

度、脾静脉侵犯程度，以及肿瘤突破被膜、侵犯周

围脏器、第 9 组可疑淋巴结转移、第 13 组可疑淋

巴结转移、第 14 组可疑淋巴结转移、第 17 组可疑

淋巴结转移、腹膜后可疑淋巴结转移、肝可疑转移

瘤、腹腔不确定性病灶等的比例均高于未转移组

（P 均＜0.05），而总胆红素、前白蛋白、丙氨酸

转氨酶、天冬氨酸转氨酶、碱性磷酸酶、乳酸脱氢

酶水平及有腹腔手术史的患者比例均低于未转移组

（P 均＜0.05）。见表 1。

表 1 胰腺导管腺癌患者腹腔隐匿性转移组与未转移组基线资料的单因素分析

Tab 1 Univariate analysis of baseline data of pancreatic ductal adenocarcinoma patients in occult abdominal 

metastatic and non-metastatic groups

Index
All patients 

N＝924
Non-metastatic group 

N＝844
Metastatic group 

N＝80
P value

Age/year, M (QL, QU) 63.00 (56.00, 70.00) 63.00 (55.00, 69.00) 64.50 (57.50, 70.00) 0.097
Male, n (%)    556 (60.17)    502 (59.48)      54 (67.50) 0.161
BMI/(kg·m－2), M (QL, QU) 22.72 (20.76, 24.57) 22.72 (20.82, 24.57) 22.68 (20.52, 24.62) 0.558
AP, n (%)    507 (54.87)    452 (53.55)      55 (68.75) 0.008
Duration of AP/month, M (QL, QU)   0.50 (0.00, 2.00)   0.40 (0.00, 2.00)   1.00 (0.00, 3.00) 0.005
Duration of LBS/month, M (QL, QU)   0.00 (0.00, 0.23)   0.00 (0.00, 0.00)   0.00 (0.00, 1.15) 0.058
DM, n (%)    263 (28.46)    241 (28.55)      22 (27.50) 0.842
New DM within 2 years or blood glucose 
instability, n (%)

   115 (12.45)    103 (12.20)      12 (15.00) 0.469

Smoking indexa, M (QL, QU)   0.00 (0.00, 300.00)   0.00 (0.00, 300.00)   0.00 (0.00, 130.00) 0.514
Drinking, n (%)    129 (13.96)    118 (13.98)      11 (13.75) 0.955
Alcohol consumptionb/g, M (QL, QU)   0.00 (0.00, 0.00)   0.00 (0.00, 0.00)   0.00 (0.00, 0.00) 0.915
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Index
All patients 

N＝924
Non-metastatic group 

N＝844
Metastatic group 

N＝80
P value

Weight lossc/kg, M (QL, QU)     0.00 (0.00, 5.00)     0.00 (0.00, 5.00)     0.50 (0.00, 5.00) 0.857
Monthly weight loss/(kg•month－1), M (QL, QU)     0.00 (0.00, 2.84)     0.00 (0.00, 3.00)     0.17 (0.00, 1.83) 0.348
White blood cell/(L－1, ×109), M (QL, QU)     5.55 (4.49, 6.75)     5.57 (4.49, 6.76)     5.28 (4.49, 6.66) 0.621
Lymphocyte/(L－1, ×109), M (QL, QU)     1.34 (1.01, 1.70)     1.35 (1.01, 1.72)     1.24 (0.96, 1.54) 0.125
Neutrophil/(L－1, ×109), M (QL, QU)     3.47 (2.68, 4.43)     3.47 (2.68, 4.42)     3.49 (2.69, 4.45) 0.953
Red blood cell/(L－1, ×1012), M (QL, QU)     4.20 (3.83, 4.58)     4.20 (3.83, 4.58)     4.26 (3.86, 4.69) 0.435
Hemoglobin/(g•L－1), M (QL, QU) 129.00 (119.00, 141.00) 129.00 (119.00, 141.00) 130.00 (118.00, 142.00) 0.814
Platelet/(L－1, ×109), M (QL, QU) 193.00 (148.00, 240.00) 195.00 (150.00, 240.00) 178.50 (136.50, 236.50) 0.118
TBil/(μmol•L－1), M (QL, QU)   15.25 (10.60, 89.60)   15.40 (10.65, 97.30)   14.25 (9.75, 20.65) 0.048
Albumin/(g•L－1), M (QL, QU)   41.00 (38.00, 44.00)   41.00 (38.00, 44.00)   40.00 (38.00, 43.00) 0.067
Prealbumin/(mg•L－1), M (QL, QU) 201.00 (163.50, 239.00) 202.50 (165.00, 240.00) 192.50 (147.50, 227.50) 0.035
ALT/(U•L－1), M (QL, QU)   28.00 (16.00, 112.50)   29.00 (17.00, 120.00)   22.00 (15.00, 58.50) 0.015
AST/(U•L－1), M (QL, QU)   23.00 (16.00, 73.00)   23.00 (16.00, 75.50)   19.00 (15.00, 42.00) 0.006
ALP/(U•L－1), M (QL, QU) 126.00 (89.00, 375.50) 130.00 (89.00, 390.50) 105.00 (77.00, 156.00) 0.011
GGT/(U•L－1), M (QL, QU)   42.00 (20.00, 455.00)   43.00 (20.00, 470.50)   33.50 (19.50, 132.50) 0.085
LDH/(U•L－1), M (QL, QU) 180.00 (160.00, 213.00) 181.00 (161.00, 215.00) 173.50 (150.00, 202.00) 0.016
CEA/(ng•L－1), M (QL, QU)     3.40 (2.33, 5.60)     3.39 (2.29, 5.41)     3.71 (2.43, 7.57) 0.043
α-fetoprotein/(ng•mL－1), M (QL, QU)     2.64 (1.94, 3.58)     2.61 (1.91, 3.57)     2.91 (2.32, 3.85) 0.043
CA125/(U•mL－1), M (QL, QU)   16.30 (10.70, 27.60)   15.90 (10.40, 26.35)   23.80 (14.60, 68.40) ＜0.001
CA19-9/(U•L－1), M (QL, QU) 198.64 (38.76, 1 125.46) 184.85 (37.56, 1 052.04) 413.97 (89.17, 1 200.00) 0.016
CA724/(U•L－1), M (QL, QU)     1.91 (1.23, 4.25)     1.80 (1.21, 4.12)     3.26 (1.67, 5.63) 0.001
Ascites, n (%)        19 (2.06)        11 (1.30)          8 (10.00) ＜0.001
Maximum diameter/cm, M (QL, QU)     2.70 (2.10, 3.40)     2.60 (2.00, 3.30)     3.30 (2.65, 4.40) ＜0.001
Minimum diameter/cm, M (QL, QU)     2.10 (1.60, 2.60)     2.10 (1.60, 2.60)     2.50 (2.15, 3.35) ＜0.001
Product of diametersd/cm2, M (QL, QU)     5.71 (3.59, 8.94)     5.46 (3.42, 8.61)     8.16 (5.85, 14.61) ＜0.001
Location of tumor on pancreas, n (%) 0.004
 Uncinate process      133 (14.39)      124 (14.69)          9 (11.25)
 Head      409 (44.26)      383 (45.38)        26 (32.50)
 Neck        27 (2.92)        26 (3.08)          1 (1.25)
 Body/tail      355 (38.42)      311 (36.85)        44 (55.00)
Breakthrough of pancreatic capsule, n (%)      402 (43.51)      347 (41.11)        55 (68.75) ＜0.001
Common bile duct dilatation, n (%)      373 (40.37)      348 (41.23)        25 (31.25) 0.082
Invasion of surrounding organs, n (%)        77 (8.33)        58 (6.87)        19 (23.75) ＜0.001
Number of major vessels invaded, n (%) 0.003
 0      345 (37.34)      328 (38.86)        17 (21.25)
 1      227 (24.57)      211 (25.00)        16 (20.00)
 2      225 (24.35)      200 (23.70)        25 (31.25)
 3        60 (6.49)        50 (5.92)        10 (12.50)
 4        27 (2.92)        23 (2.73)          4 (5.00)
 5        27 (2.92)        22 (2.61)          5 (6.25)
 6          9 (0.97)          7 (0.83)          2 (2.50)
 7          4 (0.43)          3 (0.36)          1 (1.25)
Number of major arteries invaded, n (%) ＜0.001
 0      571 (61.80)      545 (64.57)        26 (32.50)
 1      243 (26.30)      208 (24.64)        35 (43.75)
 2        56 (6.06)        47 (5.57)          9 (11.25)
 3        36 (3.90)        30 (3.55)          6 (7.50)
 4        17 (1.84)        13 (1.54)          4 (5.00)
 5          1 (0.11)          1 (0.12)          0
Number of major veins invaded, n (%) 0.170
 0      406 (43.94)      379 (44.91)        27 (33.75)
 1      419 (45.35)      379 (44.91)        40 (50.00)
 2        78 (8.44)        68 (8.06)        10 (12.50)
 3        21 (2.27)        18 (2.13)          3 (3.75)
Degree of invasion of celiac trunk, n (%) 0.013
 ＞180°        72 (7.79)        60 (7.11)        12 (15.00)
 ≤180°        16 (1.73)        13 (1.54)          3 (3.75)
 Not invaded      836 (90.48)      771 (91.35)        65 (81.25)

续表 1
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Index
All patients 

N＝924
Non-metastatic group 

N＝844
Metastatic group 

N＝80
P value

Degree of invasion of CHA, n (%) 0.069
 ＞180°   68 (7.36)   57 (6.75) 11 (13.75)
 ≤180°   17 (1.84)   16 (1.90)   1 (1.25)
 Not invaded 839 (90.80) 771 (91.35) 68 (85.00)
Degree of invasion of SMA, n (%) ＜0.001
 ＞180°   57 (6.17)   43 (5.09) 14 (17.50)
 ≤180°   38 (4.11)   33 (3.91)   5 (6.25)
 Not invaded 829 (89.72) 768 (91.00) 61 (76.25)
Degree of invasion of SPA, n (%) ＜0.001
 ＞180° 195 (21.10) 161 (19.08) 34 (42.50)
 ≤180°   50 (5.41)   46 (5.45)   4 (5.00)
 Not invaded 679 (73.48) 637 (75.47) 42 (52.50)
Degree of invasion of PDA, n (%) 0.490
 ＞180°     5 (0.54)     5 (0.59)   0
 ≤180°     0     0   0
 Not invaded 919 (99.46) 839 (99.41) 80 (100.00)
Degree of invasion of SMV, n (%) 0.418
 ＞180° 109 (11.80)   96 (11.37) 13 (16.25)
 ≤180° 119 (12.88) 110 (13.03)   9 (11.25)
 Not invaded 696 (75.32) 638 (75.59) 58 (72.50)
Degree of invasion of portal vein, n (%) 0.583
 ＞180°   80 (8.66)   73 (8.65)   7 (8.75)
 ≤180°   74 (8.01)   70 (8.29)   4 (5.00)
 Not invaded 770 (83.33) 701 (83.06) 69 (86.25)
Degree of invasion of SPV, n (%) ＜0.001
 ＞180° 208 (22.51) 173 (20.50) 35 (43.75)
 ≤180°   55 (5.95)   53 (6.28)   2 (2.50)
 Not invaded 661 (71.54) 618 (73.22) 43 (53.75)
Degree of invasion of GDA, n (%) 0.401
 ＞180°   10 (1.08)     8 (0.95)   2 (2.50)
 ≤180°     2 (0.22)     2 (0.24)   0
 Not invaded 912 (98.70) 834 (98.82) 78 (97.50)
SM in No. 8 lymph nodes, n (%)   82 (8.87)   74 (8.77)   8 (10.00) 0.711
SM in No. 9 lymph nodes, n (%)   86 (9.31)   70 (8.29) 16 (20.00) 0.001
SM in No. 13 lymph nodes, n (%) 163 (17.64) 136 (16.11) 27 (33.75) ＜0.001
SM in No. 14 lymph nodes, n (%)   59 (6.39)   47 (5.57) 12 (15.00) 0.001
SM in No. 16 lymph nodes, n (%) 253 (27.38) 230 (27.25) 23 (28.75) 0.774
SM in No. 17 lymph nodes, n (%) 218 (23.59) 188 (22.27) 30 (37.50) 0.002
SM in lesser omentum lymph nodes, n (%)   17 (1.84)   13 (1.54)   4 (5.00) 0.078
SM in retroperitoneal lymph nodes, n (%)   29 (3.14)   22 (2.61)   7 (8.75) 0.007
SM in liver, n (%)   31 (3.35)   21 (2.49) 10 (12.50) ＜0.001
Location of SM in liver, n (%) 0.001
 Right lobe   16 (1.73)   12 (1.42)   4 (5.00)
 Left lobe   11 (1.19)     7 (0.83)   4 (5.00)
 Multiple     4 (0.43)     2 (0.24)   2 (2.50)
 No SM 893 (96.65) 823 (97.51) 70 (87.50)
Abdominal lesions of unknown nature, n (%)   37 (4.00)   22 (2.61) 15 (18.75) ＜0.001
History of pancreatitis, n (%)   72 (7.79)   69 (8.18)   3 (3.75) 0.158
History of abdominal surgery, n (%) 264 (28.57) 250 (29.62) 14 (17.50) 0.022
History of systemic diseases, n (%)   96 (10.39)   88 (10.43)   8 (10.00) 0.905
History of neoadjuvant chemotherapy, n (%) 105 (11.36)   96 (11.37)   9 (11.25) 0.973
History of radiochemotherapy, n (%)   12 (1.30)   10 (1.18)   2 (2.50) 0.634

a: The average number of cigarettes smoked per day multiplied by years smoked; b: The grams of alcohol consumed per day 
multiplied by years consumed; c: The weight loss from onset to admission; d: The value was calculated as the maximum diameter 
multiplied by the minimum diameter. BMI: Body mass index; AP: Abdominal pain; LBS: Low back soreness; DM: Diabetes mellitus; 
TBil: Total bilirubin; ALT: Alanine aminotransferase; AST: Aspartate aminotransferase; ALP: Alkaline phosphatase; GGT: γ-glutamyl 
transpeptidase; LDH: Lactate dehydrogenase; CEA: Carcinoembryonic antigen; CA: Carbohydrate antigen; CHA: Common hepatic 
artery; SMA: Superior mesenteric artery; SPA: Splenic artery; PDA: Pancreaticoduodenal artery; SMV: Superior mesenteric vein; 
SPV: Splenic vein; GDA: Gastroduodenal artery; SM: Suspected metastasis; M (QL, QU): Median (lower quartile, upper quartile).

续表 1
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2.2 腹腔隐匿性转移影响因素的多因素二元

logistic 回归分析 为进一步明确腹腔隐匿性转移

的独立危险因素，将单因素分析中 P≤0.2 的变量

纳入多因素分析，采用二元 logistic 回归模型，采用

后退法进行变量筛选，α排除＝0.05，筛出 9 个变量，

对其中多分类变量“肠系膜上动脉侵犯程度”进行

哑变量赋值，以“未侵犯”作为对照。多因素分析

结果显示，年龄、腹水、肿瘤短径、侵犯周围脏

器、肠系膜上动脉侵犯程度、第 13 组可疑淋巴结

转移、肝可疑转移瘤、腹腔不确定性病灶、腹腔手

术史等是胰腺导管腺癌患者腹腔隐匿性转移的独立

预测因素（P 均＜0.05）。见表 2。

表 2 胰腺导管腺癌患者腹腔隐匿性转移影响因素的多因素二元 logistic 回归分析

Tab 2 Multivariate binary logistic regression analysis of influencing factors of occult abdominal metastasis of 

pancreatic ductal adenocarcinoma patients 
Variable b OR (95% CI) P value C index

Age  0.029 6 1.030 (1.001, 1.060)  0.046 0.783
Ascites  2.063 9   7.876 (2.727, 22.750) ＜0.001
Minimum diameter of tumor  0.537 5 1.712 (1.295, 2.263) ＜0.001
Invasion of surrounding organs  1.150 2 3.159 (1.604, 6.221) ＜0.001
Degree of invasion of SMA
 Not invaded       Reference
  ＞180°  1.029 8 2.800 (1.301, 6.027)  0.009
 ≤180°  0.579 0 1.784 (0.589, 5.404)  0.306
SM in No. 13 lymph nodes  0.871 3 2.390 (1.360, 4.202)  0.003
SM in liver  1.235 7   3.441 (1.163, 10.183)  0.023
Abdominal lesions of unknown nature  1.673 0   5.328 (2.211, 12.836) ＜0.001
History of abdominal surgery －0.680 6 0.506 (0.262, 0.977)  0.043

SMA: Superior mesenteric artery; SM: Suspected metastasis; b: Regression coefficient; OR: Odds ratio; CI: Confidence interval; 
C index: Concordance index.

2.3 列线图预测模型的建立和验证 为更好地指

导胰腺导管腺癌患者的手术方式选择，运用 R 4.0.4
软件纳入上述独立预测因素构建了胰腺导管腺癌腹

腔隐匿性转移的术前列线图预测模型（图 1）。

图 1 胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转移的列线图预测模型

Fig 1 Nomogram prediction model for occult abdominal metastasis of pancreatic ductal adenocarcinoma
SMA: Superior mesenteric artery; SM: Suspected metastasis.
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对模型进行交叉验证，绘制校准曲线，通过

校准曲线可以看出模型的预估曲线及偏倚修正曲

线基本上和理想的情况重叠。另外，在 Hosmer-
Lemeshow 拟合度检验分析中，P＝0.403 3，表明该

模型拟合较好（图 2）。采用 1 000 次的Bootstrap 法

进行内部验证，结果显示该模型未调整的一致性指

数（Concordance index，C 指数）为 0.783（95% CI 
0.726～0.840），校正后的 C 指数为 0.767（95% CI 
0.712～0.826），表明该列线图预测模型在评估胰

腺导管腺癌腹腔隐匿性转移风险方面表现出了良好

的准确性。

2.4 列线图预测模型的评价 ROC 曲线分析显

示，各独立因素预测胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转

移均有统计学意义，其中肿瘤短径、侵犯周围脏

器、第 13 组可疑淋巴结和腹腔不确定性病灶的预

测能力相对较高，而列线图预测模型的 AUC 值为

0.783，高于所有因素单独的预测能力（图 3）。根

据最大约登指数确定最佳临界值，当列线图预测模

型评分为 77.68 时，预测胰腺导管腺癌腹腔隐匿性

转移的灵敏度为 0.650，特异度为 0.787。在风险

评分≥77.68 与＜77.68 的胰腺导管腺癌患者中，腹

腔隐匿性转移的发生率分别为 22.41%（52/232）
和 4.05%（28/692），差异有统计学意义（χ2＝

74.120，P＝0.001）。

Hosmer-Lemeshow goodness of fit test
χ2＝8.32, P＝0.403 3

图 2 胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转移列线图预测模型的

校准曲线

Fig 2 Calibration curve of nomogram prediction model 

for occult abdominal metastasis of pancreatic ductal 

adenocarcinoma

图 3 各因素预测胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转移的 ROC 曲线

Fig 3 ROC curves of various factors for prediction of occult abdominal metastasis of pancreatic ductal adenocarcinoma
ROC: Receiver operating characteristic; SM: Suspected metastasis; SMA: Superior mesenteric artery; AUC: Area under curve; CI: 

Confidence interval.

Nomogram prediction model (AUC＝0.783, 95% CI 0.726-0.840, P＜0.001)
Abdominal lesions of unknown nature (AUC＝0.581, 95% CI 0.537-0.624, P＜0.001)
SM in liver (AUC＝0.550, 95% CI 0.513-0.587, P＜0.001)
SM in No. 13 lymph nodes (AUC＝0.588, 95% CI 0.535-0.642, P＜0.001)
Degree of invasion of SMA (not invaded) (AUC＝0.574, 95% CI 0.526-0.622, P＜0.001)
Degree of invasion of SMA (≤180°) (AUC＝0.512, 95% CI 0.484-0.539, P＝0.157)
Degree of invasion of SMA (＞180°) (AUC＝0.562, 95% CI 0.519-0.605, P＜0.001)
Invasion of surrounding organs (AUC＝0.584, 95% CI 0.537-0.632, P＜0.001)
Ascites (AUC＝0.543, 95% CI 0.510-0.577, P＜0.001)
Age (AUC＝0.556, 95% CI 0.495-0.617, P＝0.048)
History of abdominal surgery (AUC＝0.561, 95% CI 0.516-0.605, P＝0.011)
Minimum diameter of tumor (AUC＝0.679, 95% CI 0.617-0.741, P＜0.001)

3 讨 论

本研究采用了单中心的大样本资料，分析发现

胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转移的术前独立预测因素

包括年龄、腹水、肿瘤短径、侵犯周围脏器、肠系

膜上动脉侵犯程度、第 13 组可疑淋巴结转移、肝

可疑转移瘤、腹腔不确定性病灶、腹腔手术史，并

以此建立了胰腺导管腺癌腹腔隐匿性转移的列线图

预测模型。最后，通过 ROC 曲线评估发现 AUC 值

为 0.783，提示该模型有较好的临床预测能力。

本研究共搜集了 986 例患者资料，其中有腹

腔隐匿性转移患者 83 例，发生率为 8.42%，低于

既往研究报道的 13.1%［9］和 15.0%［10］。其原因一

方面可能是我科为全国少数几家大型胰腺病中心

之一，就诊患者大多经过地方诊疗机构筛选；另一

方面，我院影像团队的胰腺恶性肿瘤阅片经验较为

丰富，诊出率相对较高；此外，本研究队列的整体

时间晚于既往研究，影像技术的进步不能忽视。
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Gemenetzis 等［1］的研究纳入了 10 年间共 1 432 例 
胰腺癌患者，其中腹腔隐匿性转移的发生率为

8%。这可能是由于该研究剔除了手术探查为不可

切除的局部晚期患者，而局部进展患者的腹腔隐匿

性转移发生率可高达 18.7%［11］。Oba 等［12］将胰腺

癌腹腔隐匿性转移定义为在术中及术后 6 个月内发

现的转移，该研究中可切除患者的腹腔隐匿性转移

发生率为 28.9%。但由于胰腺癌手术创伤大，涉及

血管众多，毗邻脏器结构复杂，术中肿瘤细胞极有

可能播散，将腹腔隐匿性转移定义扩大至术后 6 个

月的观点有待商榷。

血清癌胚抗原、CA19-9 及 CA125 等肿瘤学

指标常被用于筛查和反映肿瘤负荷。Gemenetzis 
等［1］报道 CA19-9＞192 U/mL 是胰腺癌腹腔隐匿性

转移的独立预测因素。CA19-9 可由胰腺癌细胞合

成并释放，在正常的胰腺和消化道上皮细胞中也有

表达。因此，CA19-9 具有较高的假阳性，对胰腺癌

转移的灵敏度为 41%～86%［13］。研究发现路易斯

抗原阴性血型的患者占胰腺癌患者的 3%～7%［14］， 
此类血型的患者不能表达 CA19-9，因此在整个

胰腺癌患者群体中 CA19-9 的总体检出率仅为 
75%［15］。令人感兴趣的是，本研究纳入的肿瘤学

指标不是腹腔隐匿性转移的独立预测因素。这可能

是由于隐匿性播散的病灶体积较小，对肿瘤学指标

的整体血清浓度影响较弱，需同时考虑原发灶肿瘤

大小、血管侵犯程度等情况，因此，肿瘤学指标与

转移灶之间的联系还需进一步研究。

肿瘤体积增大是突破脏器周围筋膜组织，使癌

细胞发生播散转移的重要因素。肿瘤的长径、体

积与肿瘤负荷存在一定相关性，大多数研究者用肿

瘤的最大长径描述肿瘤体积大小［12,16-19］，但胰腺作

为长条状腺体，恶性肿瘤也往往存在长径和短径，

其中长径通常与腺体长轴伴行，这意味着垂直于被

膜的短径或许与肿瘤突破能力的关系更加密切。本

研究采用了最大横截面的长径和短径 2 个维度共同

描述肿瘤形态，并对肿瘤长径、短径及两者的乘积

分别进行了分析。单因素分析中，3 个衡量标准在

腹腔隐匿性转移组与未转移组之间差异均有统计学

意义。然而，在多因素 logistic 回归分析中，只有肿

瘤短径是腹腔隐匿性转移的独立危险因素。Suker 
等［11］研究发现，对于局部进展的胰腺癌患者，肿瘤

的最大轴径并不能成为隐匿性转移的独立危险因

素。另外，在初筛的 986 例患者中，腹腔隐匿性转

移组肿瘤长径和短径介于 2～4 cm 的患者占比均为

65.06%（54/83）；在未转移组中，长径和短径介

于 2～4 cm 的患者占比同样最高，分别为 63.12%
（570/903）和 49.17%（444/903）（结果未展示）。

腹腔隐匿性转移组和未转移组的胰腺肿瘤大小为

2～4 cm 的比例均最高，这与既往研究［17-18］相仿。

以上结果提示在肿瘤大小为 2～4 cm 的范围内或许

存在隐匿性转移发生、发展的临界值。

血管侵犯情况是胰腺癌分期的重要依据，美国

癌症联合委员会第 8 版胰腺癌分期标准将肿瘤侵

犯腹腔干、肠系膜上动脉、肝总动脉中的任一血

管判定为 T4，分期为Ⅲ期及以上［20］。文献报道，

局部晚期胰腺癌患者腹腔隐匿性转移的检出率可

达 19%［11］。Mizumoto 等［21］研究指出，CT 检查发

现有脾静脉侵犯是胰腺癌患者早期肝转移的独立危

险因素；与胰头肿瘤相比，胰尾肿瘤侵袭性更强，

多器官转移率和腹膜转移率相对较高。然而，也有

研究者认为脾动脉受侵犯是胰体尾癌预后的重要

影响因素，而脾静脉是否受到侵犯对预后无明显影 
响［22］。本研究纳入患者中，术前影像学检查发现

受到侵犯的血管有 6 种动脉和 3 种静脉，按侵犯程

度＞180°、≤180°、未侵犯 3 类进行统计学分析，

发现腹腔隐匿性转移组和未转移组在腹腔干、肠系

膜上动脉、脾动脉、脾静脉侵犯程度方面差异均有

统计学意义，而多因素分析中仅肠系膜上动脉侵犯

是腹腔隐匿性转移的独立危险因素。

为规范临床研究和手术治疗，淋巴结通常以

一定规律列组排序，现被大部分研究者认可的分组

方法为日本胰腺学会的淋巴结分组方案，分为 3 站

18 组［23］。转移淋巴结的形态学改变往往不典型，

本研究中有 8 组淋巴结被报告为可疑淋巴结。单因

素分析中，第 9 组可疑淋巴结转移、第 13 组可疑

淋巴结转移、第 14 组可疑淋巴结转移、第 17 组可

疑淋巴结转移、腹膜后可疑淋巴结转移在腹腔隐匿

性转移组和未转移组之间差异有统计学意义。经多

因素分析后，第 13 组可疑淋巴结转移为腹腔隐匿

性转移的独立危险因素。本研究中第 13 组淋巴结

对应的是胰头背侧上缘淋巴结和胰头背侧下缘淋巴

结，腹腔隐匿性转移组中 33.75%（27/80）的患者

存在第 13 组可疑淋巴结转移，未转移组为 16.11%
（136/844）。国内学者报道，在行手术治疗的胰
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头癌患者中，经病理检查证实转移共累及了 9 组

淋巴结，有 43.18%（57/132）的患者第 13 组淋巴

结为阳性［24］。另有学者对胰头癌术中的 1 550 枚

淋巴结行病理检查也发现第 13 组淋巴结阳性率最

高，为 39.36%（111/282）［25］。在国外一项针对胰

体、胰尾恶性肿瘤的研究中，淋巴结病理阳性率依

次为第 9 组 35.3%（6/17）、第 13 组 30.0%（3/10）、

第 17 组 30.0%（3/10）［26］。由以上结果可见无论

肿瘤部位，第 13 组淋巴结转移检出率始终较高。

继续深入研究特定分组淋巴结的转移机制，将对胰

腺癌远处转移的诊断及术中淋巴结清扫范围的确定

提供新的思路。

肿瘤转移往往需要脱离、转移存活和远处定

植等多个步骤。当癌细胞脱落时，可能会被间质液

推动，在腹膜腔内播种，同时随着腹膜液流动而加

速播散。当腹腔空间存在阻隔时，播散途径被阻

断，隐匿性转移的发生减少。几乎所有腹腔手术都

会使内脏器官和浆膜之间发生粘连，受损的部位尤

其如此，粘连一旦发生，转移路径也会随之发生阻

隔。本研究结果显示，腹腔手术史是胰腺导管腺癌

患者腹腔隐匿性转移的独立预测因素，与转移风险

呈负相关，这一结果在先前的相关研究中鲜有报

道。腹膜由间皮和间质组成。癌细胞倾向附着和侵

袭腹腔内上皮下暴露的细胞外基质，而不是完整的

间皮细胞［27］。研究发现，阻止间皮回缩以减少细

胞外基质暴露是降低腹腔转移的有效方式［28］。腹

腔粘连后瘢痕增生、浆膜层表面张力增大或许是减

少间皮回缩的重要因素。

目前，胰腺癌腹腔隐匿性转移的危险因素已

有较多研究，但建立一个风险量化的预测模型先前

未见报道，且先前研究纳入的术前评估指标也不全

面。本研究通过分析并筛选一系列独立预测因素，

建立了风险预测模型。当模型提示为高风险患者

时，采用腹腔镜探查能够有效提高胰腺癌腹腔隐匿

性转移的诊出率，能较好地指导胰腺癌患者手术方

式的选择，有助于在减少过度医疗行为的同时减少

胰腺癌患者承受不必要的手术创伤。
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