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【摘要】目的 探讨异基因造血干细胞移植术(HSCT)后发生急性胰腺炎(AP)的发病机制、危险因素、临床特点和治疗预后，以提高临床对此病的认识。方法 回顾性
分析1例HSCT引起AP的患者的临床资料及文献复习，对本病的发病机制、危险因素、临床表现、诊断、防治策略以及预后进行分析。结果 本例患者，女
性，16岁，因急性B淋巴细胞白血病行HSCT，术后33天出现腹痛、恶心和呕吐，伴有血清淀粉酶升高，腹部CT证实了AP的诊断。患者接受了补液、预防
性抗感染、营养支持等治疗。患者在住院期间合并了胰腺坏死感染，经过抗感染和经皮置管引流(PCD)治疗后，最终成功出院。结论 AP是HSCT的罕见并
发症，临床医师应该提高对这一潜在并发症的认识和重视，并探索更有效的预防和治疗策略。
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Abstract: Objective To explore the etiology, risk factors, clinical characteristics, and treatment of acute pancreatitis (AP) after allogeneic hematopoietic stem 
cell transplantation (HSCT) to improve the understanding of this condition in clinical practice. Methods A retrospective analysis of clinical data 
of a single patient who developed AP after HSCT was conducted. Relevant literature regarding the etiology, risk factors, clinical manifestations, 
diagnosis, management strategies, and prognosis of HSCT-induced AP was reviewed and analyzed. Results The present case involved a 16-year-
old female patient who underwent HSCT for acute B-cell lymphoblastic leukemia. On postoperative day 33, she developed abdominal pain, 
nausea, and vomiting, accompanied by elevated serum amylase levels. Abdominal CT confirmed the diagnosis of AP. The patient received fluid 
resuscitation, prophylactic antibiotics, and nutritional support. During hospitalization, she also developed infected pancreatic necrosis, which 
was successfully managed with antibiotics and percutaneous drainage (PCD) treatment. The patient was eventually discharged with a favorable 
outcome. Conclusion AP is a rare complication of HSCT, and clinicians should be aware of this potential complication and explore more effective 
preventive and treatment strategies.
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　　急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)是指胰腺实质及胰周
组织的急性炎症，其临床特点是突然出现腹痛、血清淀粉酶和
/或脂肪酶活性升高 [1]。儿童或青少年AP的发生常与胆石症、
腹部创伤、胰腺或胆管结构异常、感染、药物、代谢异常、遗
传、自身免疫等因素有关[2]。造血干细胞移植(hematopoietic 
stem cell transplantation, HSCT)是多种血液系统疾病治疗的重
要手段，术后常见的并发症包括移植物抗宿主病(graft-versus-
host disease, GVHD)和感染等。然而，HSCT引起的AP是一种
罕见但致命的并发症，相关研究很少。我们报告了一例16岁女
性患者在接受HSCT后发生急性坏死性胰腺炎(acute necrotizing 
pancreatitis, ANP)，患者因胰腺坏死感染接受了抗感染和经皮穿
刺置管引流(percutaneous catheter drainage, PCD)，并最终成
功出院。本文对该患者临床资料进行分析，介绍了HSCT后AP的
临床特点、病因分析、治疗及随访情况，结合相关文献讨论，有
助于更好地理解和防治这一罕见的并发症。

1 临床资料  
　　患者，16岁女性，因“确诊急性B淋巴细胞白血病3月余”于
2017年11月10日收住我院血液科。患者3月前于南京市儿童医院
确诊急性B淋巴细胞白血病，先后在我院血液科予以“VCDLP”
方案[长春新碱(V)、环磷酰胺(C)、柔红霉素(D)、左旋门冬酰胺酶
(L)、泼尼松(P)]、“CAM”方案[环磷酰胺(C)、阿糖胞苷(A)、甲

氨蝶呤(M)]、大剂量甲氨蝶呤(MTX)+培门冬酶方案、“DVLP”方
案[柔红霉素(D)+长春新碱(V)+左旋门冬酰胺酶(L)+泼尼松(P)]、
MTX+长春地辛(VDS)+阿糖胞苷+依托泊苷(VP-16)方案、大剂量
MTX＋左旋门冬酰胺酶(L-ASP)方案化疗。患者病情反复，2017
年11月10日再次入我院血液科，拟行异基因HSCT。
　　2017年11月18日行移植前马利兰/环磷酰胺(Bu/Cy) +兔抗胸
腺细胞球蛋白(ATG)预处理方案预处理，并予以加强GVHD预防方
案。2017-11-28日患者回输异基因造血干细胞，供者为骨髓库无
关全相合供者，血型O+男性。其后予米卡芬净、比阿培南、万古
霉素抗感染，环孢素、骁悉、MTX控制GVHD，以及升白细胞、
升血小板、保肝利胆护胃等治疗。患者于2017年12月21日出现上
腹痛，伴有恶心呕吐，腹部平扫CT示：胰腺肿大伴周围渗出、左
侧肾周筋膜增厚，考虑AP可能(图1A)。查血清淀粉酶1007.4IU/
L。患者AP诊断明确，予禁食、补液、护胃、预防性抗感染、抑
酸等治疗。2018年3月2日复查腹部增强CT提示胰腺周围大量包
裹性积液(图1B)。结合患者近一周间断发热，体温最高39℃，考
虑胰腺坏死合并感染可能性大，遂于2018年3月5日行CT导引下
胰周积液穿刺置管引流术，置入12F猪尾导管1根(图2A)，引流出
深棕色脓性液体。2018年3月7日复查胸腹部CT示胰腺炎治疗后
复查，胰周积液穿刺引流术后改变，包裹性积液量较前2018年3
月2日相仿。左侧胸腔积液合并周围肺组织膨胀不全，较前稍增
多。遂转我科进一步治疗。入科后患者腹腔穿刺置管引流液培养
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结果提示多重耐药的肺炎克雷伯菌，予联合抗感染、更换引流管
并间断冲洗、营养支持、免疫球蛋白提高免疫力等治疗。经治疗
后，患者体温逐渐恢复正常。2018年5月18日复查CT提示胰尾周
围包裹性积液明显减少(图2B)，而2018年6月11日查CT提示胰周
积液进一步减少。考虑患者体温血象正常，普通饮食中，营养状

况明显改善，腹腔引流管每日引流量稳定在30~50mL，于2018年
6月28日予以带管出院。出院1月后门诊随访患者一般情况良好，
复查CT后予拔除腹腔引流管(图3A)。出院3月后门诊随访患者状
况良好，复查CT提示胰周积液基本吸收(图3B)。患者定期于血液
科门诊随访。

图1 腹部CT 1A 胰腺肿大伴周围明显渗出，左侧肾周筋膜增厚；1B 胰周大量包裹性坏死(黄色箭头所示)。图2 腹部CT 2A 胰腺周围大量包
裹性坏死，红色箭头所示的白色高密度区域为置入的猪尾导管末端；2B 穿刺置管引流后胰周坏死物明显减少，黄色箭头所示为更换的腹腔
引流管。图3 3A 出院1月后门诊复查腹部CT提示胰周积液明显减少，予拔除腹腔引流管；3B 出院三月后门诊复查CT提示胰腺周围积液基本
消失。

1A 1B 2A

2B 3A 3B

2  讨　论
HSCT是治疗儿童血液恶性肿瘤的重要手段[3]。近年来，随着

移植技术的不断改进和临床经验的积累，HSCT的应用范围不断
扩大。尽管该领域已经取得了较大进展，但接受HSCT患者仍面
临多种移植并发症的困扰，包括出血/血栓、感染、GVHD、肾损
伤以及其他多种长期并发症等[4-5]，很多接受HSCT的患者无法实
现理想的生活质量和长期生存。

AP是HSCT的一种罕见并发症，其临床表现范围从自限性
病程到多器官功能障碍不等。HSCT后发生AP的时间差异较大。
Sajiki等[6]研究报告中位发病时间为80天，最短为29天，最长为
2426天。其他研究也表明，AP可在HSCT后当天发生，提示AP
是HSCT后的短期和长期并发症[7]。HSCT患者AP的发生率差异明
显。研究显示，儿童接受HSCT后AP的发生率为1-5.3%[8-9]，明显
高于成人的0.61~0.76%[10-11]。

成人中发生AP的发生率低于儿童，提示年龄较小可能是
HSCT 后AP的危险因素。然而，目前难以准确统计儿童AP的发生
率。由于电离辐射对儿童的潜在影响，医生常不愿进行CT检查。
因此，部分儿童可能仅为药物引起的血胰酶升高，或由其他腹部
疾病如肠炎引起的胰酶升高，从而被误诊为AP。另外，HSCT后
AP也可能被漏诊。Ko等[12]报告，在184名接受HSCT后死亡并进
行尸检的儿科患者中，51名(28%)的病理结果为AP，其中22例
为重度，4例为中度，25例为轻度。临床AP的发生率低于病理性
AP的发现，表明轻至中度AP可能被忽视或误诊，因为其症状如
腹痛、恶心和呕吐与肠道GVHD或预处理方案毒性副作用相似。
对于某些患者，可以通过上腹部急性疼痛推测AP的存在，但在
一些患者，尤其是幼儿中，难以准确描述腹痛的部位和性质。
Kawakami等[13]研究也显示，部分HSCT后AP患者症状不明显，
导致漏诊。及时准确识别HSCT后AP具有一定挑战性。

AP的误诊和漏诊可能是导致上述发病率差异较大的原因之
一，但不同报告发病率的差异更可能与HSCT预处理方案、既往
化疗、合并症和GVHD发生的差异有关。在未来，仍需要进行更
大规模的前瞻性研究，以探索HSCT患者AP的发生率。本例患者
在HSCT后33天表现出典型的上腹痛和血胰酶升高，最终通过腹
部CT确诊为AP。

HSCT后AP的发生机制尚不清楚。近期病例报告显示，移植
过程中一些因素可能与AP发生相关，包括使用已知引起胰腺炎
的药物，如皮质类固醇、L-天冬酰胺酶[14]、环孢素[15]以及阿糖胞
苷[16]等。放射治疗会导致胆泥增多以及胆管树异常，从而导致
AP[17]。此外，HSCT后AP可能与GVHD有关[6, 8]。然而，GVHD患
者中的胰腺受累可能由多种因素引起，很难区分GVHD本身还是
GVHD治疗增加了发生AP的风险。例如，常用于治疗严重GVHD
的大剂量皮质类固醇和其他免疫抑制药物可能导致AP的发生[18]。
此外，胰腺也可能被移植的免疫细胞视为“外来物”并进行攻
击，从而引发炎症和组织损伤。

由于HSCT患者常出现严重的免疫抑制，易受感染，如巨细胞
病毒、水痘带状疱疹病毒以及腺病毒的急性呼吸道感染，可能会
在免疫功能低下的个体中引起AP[19-22]。Wang等[10]研究指出，胆结
石是成人HSCT患者发生AP的危险因素。大多数HSCT患者可观察
到胆泥淤积，这可能与肠外营养使用有关[23-24]。相比之下，Sajiki
等的研究中，只有一例儿童在HSCT后六年发生了由胆结石引发的
AP[9]。这种差异可能是因为儿童罹患胆结石的患病率较低，因此
需要更多的研究探讨儿童HSCT患者胆结石与AP的关联。

在Thavamani等[8]的研究中，与儿童相比，成人HSCT后AP
患者既存胆结石的患病率较高(17.5%vs0.8%)。成人HSCT患者
AP发生的危险因素还包括其他因素，如饮酒、高甘油三酯血症、
肥胖以及同时使用其他可能引起AP的药物。但有趣的是，HSCT
后发生AP在儿童中更为常见。Wang等[10]研究发现，年龄较小是
HSCT后AP的独立危险因素。该研究建立了一个风险评估模型，
用于预测AP的发生，有助于及时诊断和管理高风险患者。本例患
者在移植手术期有多种引起AP的危险因素，其中包括年龄小和药
物使用(如皮质醇、环磷酰胺、阿糖胞苷、培门冬酶以及左旋门冬
酰胺酶等)。

HSCT后AP存在复发的风险。Sajiki研究中观察到所有13例
儿童患者中有4例(31%)发生了AP复发[9]。Takeyama等[25]研究报
告，在一个成年日本队列中，20.3%的患者出现了AP复发，酒
精性胰腺炎、胆源性胰腺炎、特发性胰腺炎和其他病因的胰腺炎
患者中，AP的复发率分别为32.4%、7.4%、17.9%和10.7%。
Sajiki研究中AP复发率高于Takeyama等报告的成年队列，且所
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有4名复发患者在第二次复发时均患有慢性GVHD，3人接受了
GVHD治疗。这提示慢性GVHD可能与AP的发展相关，类似于急
性GVHD对AP的影响。

接受HSCT的患者发生AP可能与不良临床结局和医疗支出增加
相关。Thavamani等[11]研究发现，HSCT后合并AP的患者住院期间
死亡风险是无AP患者的四倍，且病情严重程度、器官损伤发生率
和脓毒症发生率明显增加，干预措施(如机械通气)的需求也较高。
此外，发生AP患者的住院时间和费用显著高于无AP患者。最近一
项美国研究表明，接受HSCT的儿童若发生AP，会出现不良后果，
包括院内死亡率增加、终末器官损伤、住院时间延长和住院费用增
加[8]。值得注意的是，不同人群中接受HSCT后发生AP的死亡率差
异较大。HSCT后AP的儿童死亡率显著高于成人患者。Thavamani
等[11]和Werlin等[26]报告的儿童人群死亡率分别为14.9%和42.9%，
明显高于成人HSCT后AP患者的7.5%[10]。这些研究中的死亡率远
高于Thavamani等在同一研究期间报告的儿童AP患者整体死亡率
0.15%[27]，也高于一般人群AP的死亡率1%~6%[28]。

HSCT后AP是一种严重的并发症，但其确切的发病机制尚
不清楚。胆结石可能是HSCT后AP的独立危险因素，对稳定的患
者，胆囊切除术有助于预防胆源性胰腺炎的发展，降低并发症发
生率和死亡率。某些药物可能会增加HSCT围手术期发生AP的风
险，包括抑制移植后免疫反应的一些药物。医生应慎重选择和监
控药物的应用。应及早识别和处理GVHD，因为这些并发症可能
会增加AP的风险。控制过多的脂肪和糖的摄入，可能有助于降低
这种风险。医生应密切关注HSCT患者的临床症状，如典型的上
腹痛、恶心和呕吐等。如果出现这些症状，可能需要进一步检查
以确定是否为AP。然而，由于部分患者年龄较小，无法准确表达
临床症状，因此，对于HSCT患者，建议在围手术期常规检测血
清淀粉酶/脂肪酶，并在必要时进行超声、CT或MRI等影像学检
查，帮助早期发现AP。

当HSCT患者合并AP时，如果怀疑可能与某种药物有关，应
立即停用该药物，并寻找替代的治疗方案。识别和处理GVHD也
是防止HSCT后AP的一个重要方法。其他治疗措施包括充分的补
液、镇痛和营养支持。对于重症患者，可能需要在重症医学科
进行治疗。一般情况下不需要对AP预防性抗感染。然而，对于
存在免疫缺陷或接受了HSCT的AP患者，情况可能有所不同。由
于HSCT后的患者免疫功能受损，更容易发生感染。对于这些患
者，是否需要预防性抗感染仍存在争议。对于已明确感染的患
者，需要根据病原学结果和药敏试验进行抗感染治疗，必要时按
“step-up”策略进行外科干预。本例患者胰周坏死体积较大，
且合并了多重耐药的肺炎克雷伯菌感染，最终通过抗生素联合应
用以及PCD成功治愈。

目前关于HSCT后AP存在以下亟待解决的问题：(1)HSCT
引起AP的确切原因和发病机制仍不清楚，需要进一步的研究；
(2)HSCT后AP的发病率差异巨大，既往的报告可能存在漏诊或
误诊，因此需要更准确的诊断方法来确定发病率；(3)如何预防
HSCT引起的AP是一个重要问题，未来需要制定更有效的预防策
略，以降低AP的发生风险；(4)HSCT引起的AP是否需要预防性抗
感染仍存在争议；(5)目前有关HSCT引起AP的报告多为小样本的
回顾性研究，缺乏大规模、前瞻性、多中心的研究。

 综上所述，HSCT后AP是一种较为罕见的并发症，但其与死
亡率显著增加有关。目前对于HSCT引起AP的病理生理机制尚不清
楚，可能与多种因素密切相关，包括患者个体差异、预处理方案和
GVHD等。未来的研究需要进一步探索HSCT引起AP的具体机制，
并建立准确的风险评估模型来预测AP的发生。这有助于对高风险
患者早期诊断，并及时制定相应的管理策略。此外，还需要寻找更
准确的诊断方法和防治方案，以提高患者的生存率和生活质量。
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