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RECIST 1.1 版联合 CA19 -9 双指标分层对
晚期胰腺癌患者化疗的预后评估价值
刘 壮，刘丁瑕，汤 伟，彭卫军，顾雅佳，童 彤

复旦大学附属肿瘤医院放射诊断科，复旦大学上海医学院肿瘤学系，上海 200032

［摘要］  目的：探讨实体瘤临床疗效评价标准 （response evaluation criteria in 

solid tumor，RECIST） 1.1版联合血清糖类抗原 19-9 （carbohydrate antigen 19-9，

CA19-9）双指标分层模型在接受一线化疗的晚期胰腺癌患者中的预后预测价值。

方法：回顾并连续纳入2020年4月—2022年7月于复旦大学附属肿瘤医院接受一

线化疗的晚期胰腺癌患者，化疗方案包括吉西他滨联合白蛋白结合型紫杉醇化

疗方案（AG）、AG联合程序性死亡［蛋白］配体-1 （programmed death ligand-

1，PD-L1）抑制剂方案及mFOLFIRINOX方案，根据化疗 2个周期后的影像学

（RECIST 1.1版）与生化反应（CA19-9下降≥50%），将患者分为双指标响应组、

单一指标响应组和双指标无响应组。采用Kaplan-Meier法和 log-rank检验比较各

组总生存期（overall survival，OS）的差异，并进行亚组分析。结果：纳入研究

的 69 例患者中，双指标响应组 43 例 （62.32%），单一指标响应组 19 例

（27.54%），双指标无响应组7例（10.14%）。3组中位OS呈显著梯度差异：双指

标响应组为 404 d，显著优于其余两组 （P=0.01，P=0.04）。亚组分析显示，

mFOLFIRINOX方案中RECIST 1.1版预测效能更优（P=0.01），AG方案中CA19-

9预测效能更优（P=0.01），而AG联合 PD-L1抑制剂方案中两者预测效能均不

佳。结论：RECIST 1.1版联合CA19-9双指标分层模型能够有效区分晚期胰腺癌

化疗患者的预后风险，较单一指标更有价值，且该模型简便易行，可为临床作

出个体化治疗决策提供参考依据。
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Prognostic value of an integrated RECIST v1.1 and CA19-9 dual-marker stratification model in advanced 

pancreatic cancer patients undergoing chemotherapy　LIU Zhuang, LIU Dingxia, TANG Wei, PENG Weijun, GU 

Yajia, TONG　Tong　(Department of Radiology, Fudan University Shanghai Cancer Center; Department of Oncology, 

Shanghai Medical College, Fudan University, Shanghai 200032, China)
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［Abstract］ Objective：： To investigate the prognostic value of a dual-marker stratification model combining response evaluation 

criteria in solid tumor (RECIST) v1.1 and serum carbohydrate antigen 19-9 (CA19-9) in patients with advanced pancreatic cancer 

receiving first-line chemotherapy. Methods：： Patients with advanced pancreatic cancer who received first-line chemotherapy at 

Fudan University, Shanghai Cancer Center from April 2020 to July 2022 were retrospectively enrolled. Chemotherapy regimens 

included AG, AG combined with programmed death ligand-1 (PD-L1) inhibitor, and mFOLFIRINOX. Based on the radiological 

(RECIST v1.1) and biochemical (CA19-9 reduction ≥ 50%) responses after two cycles of chemotherapy, patients were classified into 

three groups: dual-marker responders (radiological non-progressive disease and biochemical response), single-marker responders 

(either radiological or biochemical response), and dual-marker non-responders (radiological progressive disease and non-

biochemical response). Overall survival (OS) was compared among groups using Kaplan-Meier method and log-rank test, and 

subgroup analyses were performed. Results：： Among the 69 patients included in the study, 43 patients (62.32%) were classified into 

the dual-marker response group, 19 (27.54%) into the single-marker response group, and 7 (10.14%) into the dual-marker non-

response group. The median OS showed a significant gradient among the three groups: the dual-marker response group had a median 

OS of 404 days, which was significantly longer than that of the other two groups (P=0.01 and P=0.04, respectively). Subgroup 

analysis revealed that RECIST v1.1 had better predictive performance in the mFOLFIRINOX subgroup (P=0.01), while CA19-9 

showed superior predictive value in the AG subgroup (P=0.01). However, neither single nor combined indicators effectively 

predicted prognosis in the AG combined with PD-L1 inhibitor subgroup. Conclusion：： The dual-marker stratification model 

combining RECIST v1.1 and CA19-9 effectively distinguishes the prognosis of patients with advanced pancreatic cancer receiving 

chemotherapy, providing incremental value over single indicators. This model is simple and practical, offering reference for 

individualized treatment decisions. 

［Key words］ Pancreatic ductal adenocarcinoma; Response evaluation criteria in solid tumor; Carbohydrate antigen 19-9; Prognostic 

prediction; Chemotherapy

胰 腺 导 管 腺 癌 （pancreatic ductal 

adenocarcinoma，PDAC）是恶性程度极高的肿瘤之

一，其发病率以每年0.6%~1.0%的速度递增，患者

5年总生存率（overall survival，OS）低于10%［1］。

多数患者确诊时已属晚期，化疗是其主要的姑息性

治疗手段［2］。由于肿瘤生物学行为的高度异质性，

不同患者对化疗反应差异较大，因此在治疗过程中

实现精准的疗效评估与预后分层，对于优化治疗策

略、改善患者生存至关重要。

目前临床广泛应用的实体瘤临床疗效评价标

准 （response evaluation criteria in solid tumor，

RECIST） 1.1版以靶病灶总直径变化为主要评价

依据，具有较好的客观性和可重复性［3］。然而，

该标准在胰腺癌疗效评估中的应用存在一定的局

限性。胰腺癌多呈浸润性生长，纤维间质丰富，

导致肿瘤边界不清［4］，并具有乏血供的生物学特

性，化疗后常出现肿瘤细胞活性受抑而形态学变

化不显著的情况，即“影像稳定但生物学有效”；

或因治疗后肿瘤细胞坏死、炎性反应引发影像学

上的“假性进展”［5-6］。上述因素导致单纯依靠

RECIST 1.1版可能无法准确反映肿瘤真实的生物

学行为改变，造成疗效评估偏差与预后分层不

准确。

血清糖类抗原19-9（carbohydrate antigen 19-9，

CA19-9）作为胰腺癌最特异的血清肿瘤标志物，其

动态变化可反映全身肿瘤负荷及细胞增殖活性，且

常早于影像学改变，是RECIST 1.1版评估的重要补

充［7］。多项研究［8-9］已证实CA19-9水平变化与化

疗效果及患者生存显著相关。然而，目前临床实践

中尚未建立基于“影像学缓解（依据RECIST 1.1

版）”与“生化缓解（CA19-9下降≥50%）”的双

指标联合分层方案；既往研究［10］多将两者单独分

析，而两者整合后的双指标模型对晚期胰腺癌患者

的预后预测价值，仍缺乏系统性的临床证据。
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因此，本研究基于接受一线化疗的晚期胰腺

癌患者临床资料，探讨RECIST 1.1版联合CA19-

9双指标分层模型的预后预测价值，以构建一种

更为精准的疗效预测与风险分层工具，为临床制

订个体化治疗决策提供参考依据。

1　资料和方法

1.1　研究对象

回顾并连续纳入 2020年 4月—2022年 7月就

诊于复旦大学附属肿瘤医院的晚期胰腺癌患者。

纳入标准：① 经病理学检查证实的不可切除性或

伴有远处转移的胰腺癌患者；② 未经任何治疗直

接接受一线化疗，且能够耐受至少 2个周期以吉

西他滨联合白蛋白结合型紫杉醇化疗方案（AG）

为主的联合治疗方案或 mFOLFIRINOX 方案化

疗； ③ 美国东部肿瘤协作组体力状况评分

（ECOG-PS）为0~2分；④ 无黄疸或黄疸已控制，

且心、肺、肝肾功能和造血功能正常，无严重合

并症。排除标准：① 缺少基线或化疗后随访腹部

增强CT检查资料、临床检查资料的患者；② 增

强CT图像质量差，无法进行评估。

本回顾性研究经复旦大学附属肿瘤医院医学伦

理委员会批准，鉴于研究的回顾性性质，豁免患者

书面知情同意，研究符合医学伦理学相关要求。

1.2　临床资料

观察RECIST 1.1版影像学疗效评估结果和化

疗后血清CA19-9水平下降程度，比较两者在预

测晚期胰腺癌患者一线化疗后总生存期（overall 

survival，OS）的差异。化疗方案：① 吉西他滨

联合白蛋白结合型紫杉醇化疗方案 （AG）；② 

AG 联 合 程 序 性 死 亡 ［ 蛋 白 ］ 配 体 -1

（programmed death ligand-1，PD-L1） 抑制剂化

疗方案 （AG+PD-L1）；③ 奥沙利铂+伊立替康

+5- 氟 尿 嘧 啶 + 亚 叶 酸 钙 化 疗 方 案

（mFOLFIRINOX）。血清CA19-9检测：化疗前及

化疗 2个周期结束后采集血液标本。采集受试者

空腹静脉血于无添加剂促凝管中，室温静置

后 2 h 内离心分离血清。血清样本于 2~8 ℃条

件下 72 h 内完成检测；如需长期保存，置于

-80 ℃冷冻储存，避免反复冻融。血清CA19-9浓

度采用电化学发光免疫分析法检测，试剂盒为德

国罗氏诊断公司Elecsys CA19-9试剂盒，仪器为

罗氏Cobas e601，严格按照说明书操作。表达水

平以推荐的<37 U/mL为正常上限。OS为从首次

化疗开始至死亡或末次随访的时间，随访截止时

间为2024年9月。

1.3　CT扫描方法

所有患者在化疗前和化疗后 2个周期行腹部

增强 CT 扫描，采用德国 Siemens 的 Somatom 

Sensation 64层CT扫描仪完成。检查前，患者需

处于静息状态并禁食至少4 h，随后口服约800~

1 000 mL温水以充盈胃及十二指肠。详细扫描参

数如下：管电压 120 kV；管电流 200 mA；层厚

3 mm，重建间隔 1 mm；进行三维断层重建。碘

对比剂 （1.5 mL/kg，碘克沙醇，320 mg I/mL；

江苏恒瑞医药股份有限公司）经肘静脉以3.0 mL/s

的流率注射，分别在 20~30 s （动脉期）及 60~70 s

（静脉期）采集图像。

1.4　疗效评估标准

参照RECIST 1.1版进行疗效标准化影像学评

估。于化疗 2个周期后评定患者疗效，肿瘤疗效

评估由 2名具有 8年以上腹部肿瘤影像诊断经验

的放射科医师采用盲法独立审查。若 2名初评者

之间出现任何分歧，则指定第 3名高年资医师裁

决。在整个图像解读过程中，所有评审医师均对

所有受试者的相关临床信息设盲。在基线图像上

为每例受试者筛选靶病灶，并遵循以下限制：每

例受试者靶病灶总数最多不超过 5个，且每个器

官不超过 2个。同时，记录每个靶病灶所在的解

剖位置或器官。对所有确定的靶病灶，计算并记

录基线期的直径总和（sum of diameter，SOD），

对于软组织病灶采用最长径，而对于淋巴结病灶

则采用短径。所有其他不符合靶病灶标准的疾病

部位均归类为非靶病灶。靶病灶的疗效评估通过

以下公式（1）确定其SOD相较于基线期的变化

百分比（Δ%SOD）：

Δ%SOD= （SOD 化疗后–SOD 基线） /SOD

基线×100%　　　　　　　　　　　　　　 （1）

完全缓解（complete response，CR）定义为
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所有软组织靶病灶消失，且所有淋巴结靶病灶的

短径均小于 10 mm。部分缓解（partial response，

PR）定义为靶病灶的直径总和减少至少30%。疾

病进展 （progressive disease，PD） 定义为 SOD

相对增加 20% 或以上，且绝对增加值不小于

5 mm。此外，根据RECIST 1.1版标准，出现新

发灶或非靶病灶明确恶化也判定为 PD。其余则

判定为疾病稳定（stable disease，SD）。生化缓解

定义为CA19-9水平较基线下降≥50%［11-12］。

根据影像学及生化反应将患者分为 3组：① 

双指标响应组，影像学非 PD （即 CR+PR+SD）

且生化缓解；② 单一指标响应组，影像学或生化

单一指标缓解；③ 双指标无响应组，影像学PD

且生化非缓解。

1.5　统计学处理

采用SPSS 23.0版软件完成所有统计学分析。

连续变量以 x̄x̄ ±s或M（P25，P75）表示，组间比较

采用Student t检验或Mann-Whitney U检验。采用

Kaplan-Meier 法结合 log-rank 检验评估不同预后

因素对患者 OS 的影响。应用单因素与多因素

Cox 比例风险回归模型筛选影响患者 OS 的独立

预后因素。将单因素分析中P<0.05的变量纳入多

因素分析，纳入前采用方差膨胀因子（VIF）检

验变量间共线性，以 VIF<5 判定为无明显共线

性，排除存在多重共线性的冗余变量后构建多因

素回归模型。双侧P<0.05为差异有统计学意义。

样本量估算：本研究主要终点为OS，样本量

估算基于3组生存分析设计，设定预期风险比（HR）

为0.5，双侧检验水准α=0.05，检验效能为80%。

结合本研究实际入组比例与事件发生情况，经统计

学估算，满足上述参数所需最小总样本量为50~60

例。本研究实际共纳入69例患者，其中发生终点事

件46例，实际纳入样本量满足样本量计算需求，研

究具有充分的统计学效能，结果可靠。

2　结 果

2.1　临床资料

本研究共纳入经病理学检查确诊的晚期胰腺

癌患者69例，其中男性47例（68.12%），女性22

例 （31.88%），平均年龄为 （58.04±10.21） 岁

（图 1）。肿瘤位于胰头/颈部者 30 例（43.48%），

位于胰体/尾部者39例（56.52%）。全组患者治疗

前平均体重指数 （body mass index，BMI） 为

（23.32±3.30） kg/m²。化疗前，患者基线血清

CA19-9水平为495（125，1 000）U/mL，基线靶

病灶总径为 76.60 （52.65，114.00） mm。完

成2个周期化疗后复查，血清CA19-9水平下降至

166.00（16.61，857.50）U/mL，靶病灶总径缩小

至 63.50 （43.95，90.85） mm。与基线相比，靶

病灶总径的中位变化率 （Δ%SOD） 为-15.54%

（-33.02%，0.12%），血清 CA19-9 的中位变化率

（Δ%CA19-9） 为-65.69% （-80.35%，0）。所有

患者的基本特征汇总见表1。

2.2　基于RECIST 1.1版的疗效与预后

依据 RECIST 1.1 版对 69 例患者进行疗效评

价 ， 其 中 PR 19 例 （27.54%）， SD 43 例

（62.32%），PD 7例（10.14%）。影像学客观缓解

率 （objective response rate， ORR） 为 27.54%，

疾 病 控 制 率 （disease control rate， DCR） 为

89.86%。各组靶病灶总径的变化率 （Δ%SOD）

与疗效分组标准相符：PR 组靶病灶缩小最为显

著 ， 中 位 变 化 率 为 -42.09% （ -48.86%，

-35.36%）；SD 组整体呈现轻度缩小，中位变化

率为-13.68%（-22.28%，-0.62%）；PD组显示肿

瘤明显增大，中位变化率为 41.96% （31.52%，

60.33%）。生存分析结果显示，PR、SD、PD 组

OS 分别为 408 d （95% CI 287~651 d）、 326 d

（95% CI 219~674 d）和 188 d （95% CI 75~383 d）。生

存曲线（图2A）显示，PR组与SD组的生存曲线

较为接近，在随访早期（约 250 d前）两条曲线

几乎重叠，250 d 后 PR 组显示出轻微的生存优

势，但差异无统计学意义（P=0.88）；而PD组的

生存曲线始终低于其他两组（分别为P=0.04，P=

0.03），且下降趋势更为陡峭。当合并PR组与SD

组为非PD组时，其生存情况明显优于PD组（P=

0.04，图 2B）。生存曲线的具体生存概率详

见表2。
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2.3　血清CA19-9水平与患者预后的关系

根据化疗2个周期后血清CA19-9水平较基线

的下降幅度，将 69例患者分为两组：CA19-9下

降≥50% 定义为生化缓解组 （43 例，62.32%），

CA19-9 下降<50% 定义为生化非缓解组（26 例，

37.68%）。两组患者血清CA19-9的变化率呈现显

著差异（表 3）：生化缓解组的中位下降幅度达

-78.53%（-91.07%，-67.38%），而非缓解组则表

现为CA19-9水平未见明显下降甚至升高，中位

变化率为 16.49% （0，151.3%）。生存分析结果

显示，生化缓解组患者具有更长的生存期，中位

OS为 404 d （95% CI 255~674 d）；而非缓解组的

患者中位OS为 296.5 d （95% CI 164.0~494.3 d）。

生存曲线（图 3A）显示，在整个随访期间，生

化缓解组的生存概率始终高于非缓解组 （P=

0.01）。在随访早期（约100 d前），两组生存曲线

即出现分离，且随着随访时间延长，两组间的生

存差异持续存在。随访至 250 d时，生化缓解组

的生存概率约为 55%，而非缓解组已降至约

30%；随访至 500 d 时，生化缓解组仍有约 20%

的患者存活，而非缓解组存活比例已接近0。

图1　患者纳入排除流程图

Fig.1　Flow chart of patient inclusion and exclusion

表1　所有患者的基本特征

Tab.1　Baseline characteristics of included patients

n（%）或x̄x̄ ±s或M（P25，P75）

特征

性别

　男性

　女性

年龄/岁

肿瘤部位

　头/颈

　体/尾

BMI/（kg·m-2）

CA19-9/（U·mL-1）

　基线

　2个周期后随访

靶病灶最长径总和/mm

　基线

　2个周期后随访

Δ% SOD

Δ% CA19-9

数值

47（68.12）             

22（31.88）             

58.04±10.21             

30（43.48）             

39（56.52）             

23.32±3.30               

495（125，1 000）      

  166.00（16.61，857.50）

    76.60（52.65，114.00）

  63.50（43.95，90.85）

-15.54（-33.02，0.12）

-65.69（-80.35，0）    

表2　根据RECIST 1.1版不同疗效组的生存期

Tab.2　Prognosis of patients in different groups per RECIST v1.1

组别

PR

SD

PD

n（%）

19（27.54）

43（62.32）

  7（10.14）

Δ% SOD

 -42.09（-48.86，-35.36）

-13.68（-22.28，-0.62）

41.96（31.52，60.33）

OS

408（287，651）

326（219，674）

188  （75，383）

图2　基于RECIST 1.1版的影像学疗效与预后的关系

Fig.2　Association between radiological treatment response based on RECIST v1.1 and prognosis
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2.4　双指标分层模型的预后预测价值

双指标分层结果（表 4）：双指标响应组 43

例（62.32%），单一指标响应组 19例（27.54%），

双指标无响应组 7 例（10.14%）。从影像学和血

清学变化来看，双指标响应组靶病灶缩小显著，

中位 Δ% SOD 为-25.28% （-35.98%，11.63%），

同时 CA19-9 下降最为明显，中位 Δ%CA19-9 为

-78.53%（-91.07%，-67.38%）。单一指标响应组

表现为单一指标改善，靶病灶变化轻微（中位

Δ%SOD为-7.93%）或CA19-9未见显著下降（中

位Δ%CA19-9为8.28%）。双指标无响应组则表现

为靶病灶增大 （中位 Δ% SOD 为 41.96%） 且

CA19-9 水平升高 （中位 Δ%CA19-9 为 24.7%）。

生存分析结果显示，3 组中位 OS 呈现出梯度差

异：双指标响应组（404 d，95% CI 255~674 d）

>单一指标响应组（326 d，95% CI 189~591 d） >

双指标无响应组（188 d，95% CI 75~383 d），组

间两两比较差异有统计学意义（P<0.05）。生存

曲线（图 3B）进一步验证了这一分层模型的预

后判别能力。在整个随访期间，3条生存曲线保

持良好的分离状态，双指标响应组生存情况

最优。

对比单一指标分层结果（表 2、3），双指标

联合分层模型展现出更优的预后判别效能。在

RECIST 1.1版单一分层中，PR组与SD组的生存

曲线存在重叠，两组间生存差异不显著；而通过

引入 CA19-9 生化反应构建的双指标分层模型，

能够从RECIST 1.1版定义的部分SD患者中进一

步区分出真正获益的人群（即生化缓解者），并

将其归入预后更好的双指标响应组，从而实现了

更精准的预后分层。

2.5　亚组分析

分别评估 RECIST 1.1 版、CA19-9 及双指标

联合模型在不同治疗背景下的预后预测效能，亚

组分析结果见图4。

在接受mFOLFIRINOX方案化疗的患者（n=

19）中（图4A~C），RECIST 1.1版标准显示出一

定的预后判别能力：非PD组的生存期显著优于

PD 组，两组间差异有统计学意义 （P=0.01）。

CA19-9 生化反应在该亚组中同样与预后相关，

表3　血清CA19-9水平下降幅度不同的疗效组的生存期

Tab.3　Prognosis of patients in different groups per change of 

serum CA19-9 levels

组别

下降≥50%

下降<50%

n（%）

43（62.32）

26（37.68）

Δ% CA19-9

-78.53（-91.07，-67.38）

16.49（0，151.3）        

OS

404（255，674）     

296.5（164，494.3）

图3　基于血清CA19-9水平及其联合RECIST 1.1版的疗效与预后的关系

Fig.3　Association between treatment response based on serum CA19-9 levels combined with RECIST v1.1 and prognosis

表4　根据血清CA19-9水平下降联合RECIST 1.1版分层的不同疗效组的生存期

Tab.4　Prognosis of patients in different groups strtified by serum CA19-9 level change and RECIST v1.1

组别

双指标响应

单一指标响应

双指标无响应

n（%）

43（62.32）

19（27.54）

  7（10.14）

Δ% SOD

 -25.28（-35.98，-11.63）

-7.93（-22.28，0.85）

  41.96（31.52，-60.33）

Δ% CA19-9

    -78.53（-91.07，-67.38）

8.28（0，74.44）

24.7（0，699.4）   

OS

  404（255，674）

  326（189，591）

188（75，383）
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CA19-9 缓解组生存优于无缓解组，但组间差异

无统计学意义（P=0.23）。双指标联合分层模型

在该亚组中展现出良好的梯度分层效果：双指标

响应组生存曲线最优，单一指标响应组居中，双

指标无响应组最差。组间两两比较显示，双指标

响应组与双指标无响应组及单一指标响应组之间

差异均有统计学意义（P=0.01，P=0.04）。

在接受AG方案化疗的患者（n=21）中（图

4D~F），CA19-9生化反应展现出较好的预后预测

价值，差异有统计学意义（P=0.01）。双指标联

合分层模型中，双指标响应组与单一指标响应组

之间差异有统计学意义（P=0.02）。然而，其余

组间比较的差异均无统计学意义（P=0.08，P=0.71）。

而在接受AG方案联合PD-L1抑制剂治疗的

患者（n=29）中（图 4G~I），无论是单一指标还

是双指标联合模型均未展现出显著的预后预测价

值，提示免疫治疗的加入可能改变了传统的疗效

响应模式。

3　讨 论

本研究构建的 RECIST 1.1 版联合 CA19-9 双

指标分层模型，可将接受一线化疗的晚期胰腺癌

患者区分为预后差异显著的 3个亚群：双指标响

应组风险分层能力优于单一指标响应组及双指标

无响应组。亚组分析进一步表明，上述模型在不

同化疗方案中的预测效能存在差异：在接受

mFOLFIRINOX化疗方案的患者中，RECIST 1.1

图4　亚组分析：不同治疗方案下基于血清CA19-9水平及其联合RECIST 1.1版的疗效与预后的关系

Fig.4　Subgroup analysis：association between treatment response based on serum CA19-9 levels and RECIST v1.1 with prognosis under 

different chemotherapeutic regimens
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版具有较好的预后预测能力；而在接受AG化疗

方案的患者中，CA19-9 变化的预测效能更优；

然而，在接受AG方案联合PD-L1抑制剂治疗的

患者中，上述指标均未显示出显著的预后预测价

值。该结果可能受亚组样本量较小的限制，今后

需扩大样本量进一步验证。

本研究发现，单纯依据RECIST 1.1版标准划

分的PR组与SD组间生存差异不显著，其生存曲

线在随访早期存在重叠，这可能与胰腺癌化疗后

常出现肿瘤细胞活性抑制早于形态学缩小，导致

部分实际治疗有效的患者被误判为SD有关［13-14］。

此外，治疗后肿瘤坏死、炎性反应或纤维组织重

构也可能引起影像学上的“假性进展”［15］，从而

使得单纯依赖形态学评估难以真实反映肿瘤负荷

的动态变化。CA19-9 作为反映肿瘤生物学活性

的功能学指标，在一定程度上弥补了上述不足。

本研究中CA19-9显著下降的患者生存预后更优，

与既往研究［6］中报道的“影像稳定但标志物下

降”提示治疗有效的现象相符。本研究构建的双

指标联合模型通过整合影像形态学（RECIST 1.1

版）与功能学（CA19-9）信息，实现了更精准的

预后判别，尤其有助于从 RECIST 1.1 版定义的

SD患者中，进一步辨识出真正治疗获益的亚群。

亚组分析提示，mFOLFIRINOX方案亚组中

RECIST 1.1 版显示出较好的预后判别能力 （P=

0.01），可能与该方案强效的细胞毒性作用，导致

肿瘤体积明显缩小有关［16］；而AG方案中CA19-

9的变化预测价值更为突出，或许与该方案主要

通过影响肿瘤微环境发挥作用，其疗效可能更早

地体现在肿瘤标志物变化有关［17］。这一结果显

示，在临床实践中应根据具体化疗方案选择更具

针对性的疗效监测指标，或采用双指标联合策略

以提高评估的全面性。在AG联合PD-L1抑制剂

亚组中，3种分层模型均未有效预测患者的总生

存情况，这可能与免疫治疗独特的应答模式有

关，其抗肿瘤机制以调控机体免疫微环境发挥抑

瘤作用为主，肿瘤大小与标志物水平的动态变化

可能与免疫应答存在“时间差”，甚至可能出现

“假性进展”现象，导致传统评估指标与实际疗

效不一致［18-19］。比如，Zhang等［20］学者 2024年

的重要研究成果阐释了CA19-9不仅是肿瘤负荷

标志物，还可主动参与胰腺癌免疫微环境的调

控，提示在免疫治疗时代急需探索新的疗效评价

模式。

本研究存在以下局限性：首先，作为单中心

回顾性研究，样本量相对有限（尤其 PD 组仅 7

例），可能存在选择偏倚，较小的样本量可能导

致统计分析出现Ⅱ类错误（假阴性），尤其影响

亚组分析结果的统计学效能，需前瞻性、多中

心、大样本研究进一步验证。其次，CA19-9 下

降≥50%的生化缓解阈值，为基于既往经典研究

共识结果确定［11-12］，但是否为最佳阈值尚存争

议，未来可通过时间依赖性 ROC 曲线等方法进

一步优化。最后，本研究仅评估了化疗 2个周期

后的早期反应，该时间点是否为预测晚期胰腺癌

患者长期预后的最佳观测窗口，仍需后续研究继

续探讨［21］。

综上所述，RECIST 1.1 版联合 CA19-9 双指

标分层模型简便易行，能有效区分晚期胰腺癌化

疗患者的预后风险，双指标响应组死亡风险降低

46% （HR=0.54， 95% CI 0.36~0.85，P=0.009），

并较单一指标具有增量价值，有望为临床个体化

治疗决策提供依据。
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