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摘  要 

胰腺癌是发达国家癌症死亡的主要原因之一，也是世界上最致命的恶性肿瘤之一。其发病率逐年升高，

且结局差。尽管胰腺癌的手术和肿瘤治疗取得了进展，但很少有患者能够治愈。本文旨在概述胰腺癌流

行病学、危险因素、诊断、治疗等方面进行综述。 
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Abstract 
Pancreatic cancer is one of the leading causes of cancer death in developed countries and one of 
the most deadly malignant tumors in the world. The incidence increased year by year and the 
outcome was poor. Despite advances in surgery and cancer treatment for pancreatic cancer, few 
patients are cured. This article reviews the epidemiology, risk factors, diagnosis and treatment of 
pancreatic cancer. 
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1. 流行病学 

1.1. 发生率 

胰腺癌的发病率因地区和人群而异。2012 年，北美(每 10 万人中有 7.4 人)和西欧(每 10 万人中有 7.3
人)的胰腺癌发病率最高，其次是欧洲其他地区和澳大利亚/新西兰(每 10 万人 6.5 人)。在中非和中南亚观

察到的比例最低(每10万人约1.0人)。发病率差异为发病率最高的人群和发病率最低的人群之间的20倍。

超过一半的新发病例(55.5%)登记在较发达地区。2012 年，亚洲各国记录的所有胰腺癌新发病例略低于一

半(41.0%) [1]。 
按性别划分，胰腺癌的发病率存在显着的地理差异[1] [2]。2012 年男性胰腺癌的发病率为每 10 万人

4.9 人，女性为每 10 万人 3.6 人。在男性中，亚美尼亚(11.9)和捷克共和国(11.8)，斯洛伐克和匈牙利(11.5)
患胰腺癌的风险很高，然后是日本和立陶宛(10.6)。相比之下，男性患胰腺癌的风险在巴基斯坦(0.5)和几

内亚(0.4)最低。女性胰腺癌发病率最高的地区是北美(每 10 万人中有 6.4 人)、西欧(6.3 人)、北欧和澳大

利亚/新西兰(分别为 5.9 人和 5.4 人)。胰腺癌发病率最低的在中非和波利尼西亚(低于每 10 万人 1.0 人)。
生活在匈牙利、丹麦、芬兰和亚美尼亚的妇女死于胰腺癌的风险最大(每 10 万人中 7.5 人)，而坦桑尼亚、

几内亚、喀麦隆、纳米比亚和巴基斯坦的妇女患病风险最低(每 10 万人不到 1.0 人)。 
两性的发病率随着年龄的增长而增加，在 70 岁以上时最高。在老年人的疾病中，几乎 90%的病例在

55 岁以后被诊断出来[2]。虽然不可能完全解释世界不同地区胰腺癌发病率的差异，但胰腺癌发病率的大

多数国际差异都归因于暴露于与生活方式或环境相关的已知或疑似危险因素[3]。除此之外，国际差异可

能反映了诊断能力和各种诊断方式使用的变化[4]。2012 年，欧洲占总发病率的三分之一，这可能反映了

更准确的胰腺癌诊断，而不是病因学。应该注意的是，全球胰腺癌发病率的一些差异可能归因于登记处

的质量，其覆盖范围，完整性和准确性因国家而异。 

1.2. 死亡率 

胰腺癌的死亡率与其发病率几乎相同，因为它是最致命的恶性肿瘤之一[5]。胰腺癌死亡率存在实质

性差异的原因尚未完全阐明。由于疾病和死亡原因的诊断发生变化和发病率和/或死亡率的变化，可能会

产生差异。世卫组织公布的发病率/死亡率数据在所有国家的质量并不相同[5]。虽然在大多数发展中国家，

死亡原因登记的准确性、完整性和信息的覆盖面有限，但登记处往往仍然是唯一可用的来源。在塞尔维

亚、俄罗斯联邦和希腊，症状、体征和未充分定义的病症作为死亡的根本原因，比在美利坚合众国、英

国和芬兰等更发达国家被提及的次数要多得多，这表明在国际比较中需要对死亡率数据统计数据进行谨

慎地解释[5]。胰腺癌很难诊断。恶性胰腺肿瘤是尸检研究中最常见的癌症之一[4] [6]。众所周知，对于

胰腺癌，没有可行的筛查，早期发现和有效治疗方式，其结果是发达国家和发展中国家之间的存活率差

异很小[7]。目前可用的胰腺癌治疗选择有限。由于诊断晚期，80%~90%的患者有不可切除的肿瘤，手术
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切除后的长期生存率较差[4] [6] [8]。高吸烟率已被广泛认为是胰腺癌高死亡率的主要原因[4] [9]。大量证

据支持饮食(动物脂肪和肉类消费等)在胰腺癌的发展中起作用。此外，东欧国家胰腺癌死亡率最高的情况

表明，其他因素(包括糖尿病，肥胖症，酒精使用率)可能会影响胰腺癌的死亡率[10]。胰腺癌仍然是最致

命的常见癌症类型之一：死亡率/发病率为 98%。总体五年生存率约为 6%，但这部分反映了全球数据质

量的差异。对于胰腺癌，发达国家和发展中国家之间的存活率差异非常小。根据美国国家癌症研究所对

两性及所有种族的胰腺癌数据，9.4%在局部阶段被诊断出来，而 2006~2012 年期间局部疾病的 5 年生存

率为 29.3%。超过一半(52%)的病例在远处阶段被诊断出来，5 年生存率为 2.6%。 

2. 病因及风险因素 

迄今为止，胰腺癌的病因仍然知之甚少，尽管已经确定了某些危险因素。人们患胰腺癌的风险更高，

任何风险因素，如吸烟，肥胖，遗传，糖尿病，饮食，不活动[3] [5] [11]。 

2.1. 吸烟 

在 2011 年在英国进行的研究中，估计男性中约有 26.2%的胰腺癌和女性的 31.0%与吸烟有关[3]。国

际癌症研究机构证实吸烟与胰腺癌有因果关系[4]。最近一项包含 82 项研究的 Mate 分析发现，目前患胰

腺癌的风险为 RR = 1.7，前吸烟者 RR = 1.2 [12]。与不吸烟者相比，吸烟导致胰腺癌风险增加 75%，并

且在戒烟后风险持续至少 10 年[12]。2012 年的欧洲(EPIC)研究显示，每天吸香烟五支以上的风险会增加

[13]。此外，同一研究注意到，被动吸烟可以将胰腺癌的风险增加 50% [12]。 

2.2. 年龄 

患胰腺癌的风险随着年龄的增长而增加[14]。超过 80%的胰腺癌发生在 60 至 80 岁之间。胰腺癌很

少发生在 40 岁之前，超过一半的胰腺癌病例发生在 70 岁以上的人身上。胰腺癌对男性和女性的影响相

同[14]。其中一些增加的风险可能是由于社会经济因素和吸烟[9] [14]。 

2.3. 肥胖 

根据美国癌症协会的一项研究，肥胖与胰腺癌死亡率增加有关：与正常体重指数(<25)的男性和女性

相比，肥胖(体重指数 BMI ≥ 30)男性和女性患胰腺癌的风险为 RR = 2.08 [15]。2011 年发表的一项负担研

究估计，在英国，男性中约有 12.8%的胰腺癌和女性中的 11.5%可归因于超重/肥胖[3]。最近的 Mate 分析

证实了一般和腹部肥胖与胰腺癌风险增加相关的假设[16]。此外，缺乏身体活动与胰腺癌风险增加有关。 

2.4. 饮食 

有证据表明，摄入红肉或加工肉和高温烹饪可能会增加患胰腺癌的风险。在 2016 年的一项大型英国

队列研究中，与普通肉食者相比，低肉食者(死亡率降低约 30%~45%)以及素食者和纯素食者(死亡率降低

约 50%)的胰腺癌死亡率较低。EPIC 研究发现，摄入红肉和加工肉类与胰腺癌风险之间没有关联，而家

禽消费与风险增加有关。最近对 11 项前瞻性研究进行的 Mate 分析发现，胰腺癌发病率与加工肉类消费

之间存在正相关[17]。但是，一些研究并不支持这些发现，或者仅为男性之间的关联提供支持[18]。另一

方面，频繁食用坚果与女性患胰腺癌的风险成反比[19]。2010 年最近的一项大型病例对照研究显示，即

使消费 60 克/天或更多的白酒(烈酒)，风险也会增加，并且发现与啤酒或葡萄酒没有关联[20]。最新 Mate
分析的结果支持水果和蔬菜摄入量与胰腺癌的风险成反比[21]。此外，对 Mate 分析研究的总结回顾显示，

主要保护因素是增加水果或叶酸的摄入量，相应的人群可预防分数为 0~12%。在意大利人群中，11.9%
的胰腺癌可归因于对地中海饮食的低依从性[22]。 
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2.5. 糖尿病 

糖尿病与胰腺肿瘤风险增加有关。I 型和 II 型糖尿病使胰腺癌的风险增加了一倍[23]。意大利人群的

胰腺癌负担研究估计，9.7%的胰腺癌可归因于糖尿病。美国国家癌症研究所估计，与白人和黑人相比，

糖尿病与胰腺癌风险增加 1.8 倍有关，特别是在西班牙裔男性和亚洲人中[24]。胰腺癌风险随糖尿病的持

续时间而降低，但在糖尿病诊断后，30%的超额风险持续超过二十年[25]。口服抗糖尿病药物或胰岛素使

用与降低胰腺癌风险相关[24] [25]。 

2.6. 胰腺炎 

胰腺炎患者，特别是慢性或复发性患者，具有中度过量的胰腺癌风险[26]。大约 4%的慢性胰腺炎患

者发展为胰腺癌[27]。据估计，1.34%的胰腺癌可归因于慢性胰腺炎，但对于 65 岁以下的患者，风险高

出两倍[28]。遗传性胰腺炎患者(罕见的常染色体显性遗传性疾病，通常发生在年轻时)的风险是预期的

50~60 倍[29]。 

2.7. 遗传因素 

据估计，5%~10%的胰腺癌是遗传性的[3] [12]。父母，兄弟姐妹或孩子的胰腺癌家族史与胰腺癌风

险增加有关。至少有两个一级亲属(母亲，父亲，兄弟，姐妹)患有胰腺癌的人在其家庭中几乎没有胰腺癌

的人的风险几乎翻了一番。 

2.8. 遗传性遗传性疾病 

已知有许多遗传性遗传性疾病会增加胰腺癌的风险，包括 Lynch 综合征，Peutz-Jeghers 综合征，家

族性非典型多发性痣黑色素瘤综合征，遗传性乳腺癌和卵巢癌综合征，Li-Fraumeni 综合征，家族性腺瘤

性息肉病等[30]。PRSS1，K-ras，p16，p53 和 BRCA2 等基因突变或删除的个体患胰腺癌的风险增加。

一些发现显示胰腺癌与以前的癌症(胆囊癌，肺癌，胃癌，子宫癌，乳腺癌，结肠癌等)和其他疾病(克罗

恩病，胃溃疡)之间存在联系[30]。 

2.9. 其他 

其他潜在危险因素包括阿司匹林的使用，某些农药的职业暴露以及饮食因素，如碳水化合物或糖的

摄入量[30]。大多数胰腺癌危险因素与疾病仅弱相关。此外，许多胰腺癌患者没有任何一个特定的危险因

素。 

3. 病理组织 

胰腺癌及其变异体占所有胰腺癌的 90%。非导管肿瘤如腺泡细胞癌和神经内分泌肿瘤将不在这里讨

论。大约 60%-70%的胰腺癌出现在胰腺头部，其余的在体内(15%)和尾部(15%)发现。在诊断时，大多数

胰腺癌已经扩散到胰腺以外，淋巴结转移并不罕见[31]。世界卫生组织胰腺肿瘤分类中认可的胰腺腺癌的

形态变异与传统胰腺癌相比具有不同的组织学特征。这些变异在预后方面也有所不同，并且可能具有不

同的分子特征[31] [32]。胰腺腺癌的主要变异型有：腺鳞癌、胶体/粘液癌、未分化/间变性癌、髓样癌、

肝样癌。导管腺癌及其变异体占胰腺恶性肿瘤的 90%以上[30]。这种疾病的主要特征可能包括体重减轻，

黄疸，吸收不良，疼痛，消化不良和恶心；然而，许多患者无症状，尚未确定胰腺癌的早期预警体征。 

4. 诊断和筛查 

胰腺癌是一项重大的诊断挑战，大多数病例出现较晚，伴有局部晚期或转移性疾病。其原因是多因
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素的，包括与疾病相关的非特异性症状以及容易被肿瘤侵入的主要血管的接近[33]。这些因素意味着

80%~85%的肿瘤在就诊时不可切。目前，手术切除是治疗胰腺癌的唯一潜在方法，尽管复发率很高，长

期生存率不可避免地令人沮丧。 
由于胰腺癌的终生风险较低(约 1%)，因此不建议对未选定的人群进行基于人群的筛查[34] [35] [36]。

国际胰腺癌筛查联盟建议符合家族性胰腺癌定义(如表 2 中概述)的个体是筛查的潜在目标[35]。对于何时

开始筛查这些高危人群存在分歧，超过一半的共识组投票认为筛查应从 50 岁开始。如果发现非可疑囊肿，

应每 6~12 个月重复监测一次。实体病变，不符合立即切除的标准，以及主胰管狭窄应在 3 个月后重复成

像[35]。 
虽然已经确定了需要筛查的高危人群，但应针对的最佳诊断成像方式和病变的定义不太明确[35]。当

用作一次性筛查方式时，Secretin 增强磁共振成像(MRI)和磁共振胰胆管造影(MRCP)已被证明与内窥镜超

声(EUS)结果具有良好至极好的一致性，并避免了电离辐射的风险[35]。然而，与 CT 和 MRI 相比，EUS
对识别实体胰腺病变(小于 2 cm)具有更高的敏感性[37]。EUS 还能够识别胰腺囊肿中令人担忧的特征，并

且可以与细针穿刺细胞学相结合，以帮助进一步表征这些病变[35]。从历史上看，人们认为 PanIN 无法

在成像上可靠地识别[38]。然而，有新出现的证据表明，它可能与以小叶为中心的萎缩有关，导致与 EUS
上的慢性胰腺炎相似的表现。在胰腺筛查联盟国际癌症小组概述的高危人群中，共识是 EUS 和

MRI/MRCP 的组合是推荐的筛查这些个体的成像方式[35]。 
虽然已经概述了筛查的适当人群和影像学检查方式，但对于任何已发现的异常的适当管理仍然存在，

需要进一步研究。最近对胰腺癌高风险人群的筛查计划的荟萃分析发现，与对照组相比，治愈性切除率

更高，中位生存期更长[39]。这些发现是有希望的，尽管必须与筛查人群中焦虑加剧的问题相平衡[39]。 
虽然不建议进行基于人群的一般筛查，但已经开展了各种宣传活动，以突出胰腺癌通常模糊的症状，

并鼓励个人尽早就医。一项研究强调，许多最终被诊断患有胰腺癌的人在过去几个月中对其症状的间歇

性性质感到虚假的保证[40]。胰腺癌的相对罕见性也意味着许多初级保健医生平均每年只看到一例。因此，

必须保持这些专业人员的意识，以便及时和适当地对有相关症状的人进行调查。 

5. 治疗 

5.1. 手术治疗 

手术切除是唯一能够治愈胰腺癌的治疗方法，胰腺十二指肠切除术，远端或全胰腺切除术是根据肿

瘤或肿瘤的解剖位置切除胰腺癌的手术选择。随着外科医生专业知识的增加，医疗服务的重组以及将这

些程序限制在高容量中心改善了结果。技术和操作技术的创新旨在进一步减少不良后果并提高生存率。

手术切除的目的是实现 R0 切除，因为与 R1 切除术相比，这与显着提高生存率相关[41]。 

5.2. 辅助治疗 

具有里程碑意义的随机 CONKO-001 研究支持辅助化疗的使用，该研究对完全手术切除后的吉西他

滨辅助治疗与单独手术进行了比较。该研究显示，中位无病生存期(13.4 个月对 6.7 个月)和总生存率显着

提高，五年生存率为 20.7%对 10.4%，十年生存率为 12.2%和 7.7% [41]。然而，尽管有这些有希望的结

果，中位总生存期仅从 20 个月提高到 23 个月(P = 0.01) [41]。 

5.3. 新辅助治疗 

新辅助治疗 尽管辅助治疗已被证明具有生存获益，但仍有 71%至 76%的患者在两年内复发。此外，

由于与手术相关的并发症，高达 40%的患者不适合进展为辅助治疗[42]。这些数字加上新辅助治疗在其
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他几种癌症(包括直肠癌，食管癌和胃癌)中取得的成功，导致了对胰腺癌新辅助治疗影响的探索。新辅助

治疗的理论优势包括消除微转移和原发性肿瘤的缩小，这两个因素都与肿瘤复发发生率降低有关[43]。然

而，接受新辅助治疗的患者可能会出现并发症，从而延缓或阻止手术进展，并且肿瘤可能对放化疗无反

应，导致疾病进展和先前可切除的疾病变得不可切除。此外，化疗放疗的施用诱导胰腺内纤维化，这可

以增加与胰腺切除术相关的并发症发生率。 

5.4. 转移性胰腺癌的治疗 

转移性胰腺癌的治疗包括症状控制，黄疸管理和姑息性化疗，首选化疗方案为 FOLFIRONOX 
(mFOLFIRINOX 与 5-氟尿嘧啶)。Conroy 等人[44]在 48 个法国中心进行了一项多中心随机试验，患者在

入组后一周内接受吉西他滨或 FOLFIRINOX。每组有 171 名患者，并进行了治疗意图分析。FOLFIRONOX
组的中位总生存期为 11.1个月(95%CI: 9.0~13.2)，而吉西他滨组的中位总生存期为 6.8个月(95%CI: 5.5~7.6) 
(HR: 0.57 95%CI: 0.45~0.73; P < 0.001)。在接受 FOLFIRONOX 的组中，不良反应的发生率增加，然而，

该组得出结论，FOLFIRONOX 应该是转移性疾病患者的首选治疗方法[45]。 

6. 展望和未来 

胰腺癌是发达国家癌症死亡的主要原因之一，也是世界上最致命的恶性肿瘤之一。胰腺癌在发达国

家更常见，这可能归因于生活方式因素。病因学仍然知之甚少，需要进一步开展大型前瞻性研究，以更

好地了解与胰腺癌相关的危险因素。虽然胰腺癌的早期诊断仍然具有挑战性，但过去十年中诊断技术和

方法的改进有望转化为更好的结果。随着我们继续朝着更好地治疗胰腺癌迈进，未来的重点领域将包括

改善预防和早期检测，完善我们对胰腺癌的分子理解，开发更有效的全身疗法，改善生活质量和手术结

果，以及患者的多学科护理。 
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