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我国自身免疫性胰腺炎共识意见(草案 2012，上海)

《中华胰腺病杂志》编委会

本共识意见(草案)依据我国自身免疫性胰腺炎的最近

研究，并参考国际相关指南和研究进展，由《中华胰腺病杂

志》编委会组织消化、内镜、影像、风湿免疫、病理、检验、内分

泌、外科等多学科专家集体讨论形成。希望同道们参考并提

出宝贵意见，以期提高我国自身免疫性胰腺炎的诊治水平。

自身免疫性胰腺炎(autoimmune pancreatitis，AIP)是一种

以梗阻性黄疸、腹部不适等为主要临床表现的特殊类型的胰

腺炎。AIP由自身免疫介导，以胰腺淋巴细胞及浆细胞浸润

并发生纤维化、影像学表现胰腺肿大和胰管不规则狭窄、血

清IgG4水平升高、类固醇激素疗效显著为特征。AIP是IgG4

相关性疾病(IgG4一related disease，IgG4一RD)在胰腺的局部表

现，除胰腺受累外，还可累及胆管、泪腺、涎腺、腹膜后、肾、肺

等，受累器官也可见大量淋巴细胞、浆细胞浸润及IgG4阳性

细胞。由于AIP易被误诊为胰腺癌而导致不必要的手术，近

年来逐渐引起重视。此外，与IgG4无关的AIP亚型也渐得

到公认，据此将AIP分为1型和2型。因我国2型AIP少见，

本文如无特别说明，所述AIP均指l型AlP。

一、概述

历经几十年研究，对AIP的认识逐渐清晰。1961年

Sarles等首次报道慢性胰腺炎(chronic pancreatitis，CP)患者

合并高1一球蛋白血症，认为这种胰腺炎与自身免疫相关，

并将其称为原发性硬化性胰腺炎；上世纪70年代有研究者

报道干燥综合征(Sj{sgren’S syndrome，sis)合并的胰腺炎及胰

腺肿块经类固醇激素治疗后好转；1992年Toki等报道4例

CP患者主胰管弥漫性不规则狭窄，与一般的CP胰管扩张不

同；1995年Yoshida等正式提出AIP的命名，至今已被广泛接

受。近年来，AIP病例报道不断增多，对AIP的认识逐渐深入，

两种AIP亚型的异同更加明确(表1)，各国AIP诊断标准相

继问世，为AlP的临床诊治及基础研究提供了重要依据。

二、流行病学

AIP在全球各地区散在分布，目前日本报道AIP最多，

欧美、韩国也有较多报道。我国近年来关于AIP的报道逐渐

增多，已有300余例，大陆、台湾均见报道，香港、澳门迄今尚

无报道。AIP在全球人群的发病率尚不清楚。2007年日本

的全国调查估计其年发病率为0．9／10万。目前全球所报道

AIP以1型为主，亚洲2型AIP少见，欧美2型AIP相对多见
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表1 1、2型AlP的比较

(20％～30％)。国外报道的AIP病例数约占同期CP的

2％～10％，我国报道的这一比例为3．6％～9．7％。AIP的男

女患者比例约为2：1，多见于老年人，大部分患者初次发病年

龄超过50岁，但也可于青少年期发病。AIP易被误诊为胰腺

癌，为因疑诊胰腺癌而行手术切除最常见的良性病变，约占

所有胰十二指肠切除术的2．5％左右。

三、发病机制

AIP患者常伴血清^y一球蛋白、lgG或IgG4水平升高，组

织病理学可见胰管周围大量淋巴细胞、浆细胞浸润，激素治

疗有效，提示AIP的发生与自身免疫机制有关，但其病因及

具体发病机制尚不清楚。

(一)体液免疫

AIP患者常出现胰腺外器官受累且病理所见相似，提示

胰腺与这些器官(涎腺、胆管以及肾小管等)之间可能存在共

同抗原。基于胰腺、涎腺、胆管以及远端肾小管均有碳酸酐
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酶Ⅱ(carbonic anhydrase I／，CA一1I)及乳铁蛋白(1actoferrin，

LF)分布，且抗碳酸酐酶Ⅱ抗体(ACA—II)和抗乳铁蛋白抗体

(ALF)在AIP患者中阳性率较高，有研究者认为CA．Ⅱ及LF

是AIP可能的靶抗原。此外，部分患者抗核抗体(ANA)、类

风湿因子(RF)等自身免疫抗体阳性，也提示AIP发病机制

与体液免疫相关。

尽管AIP患者血清IgG4水平常升高且受累器官可见大

量IgG4阳性浆细胞浸润，但IgG4在AlP发病中的意义仍不

清楚。现在普遍认为，持续、大量的IgG4阳性浆细胞浸润可

能是机体对AIP未知触发因素的一种继发性反应。

(二)细胞免疫

尽管AlP的效应细胞尚不清楚，但与酒精性CP及胆源

性胰腺炎相比，AIP患者胰腺组织以及外周血中激活的、携

带HL～·DR的CD。+及CD8+T细胞显著增加。CD。+T细胞

根据其分泌的细胞因子又可分为Thl及Th2细胞。Thl细胞

分泌IL-2、TNF—d、1干扰素以介导细胞免疫、巨噬细胞活化、

细胞毒性及辅助B细胞产生补体；Th2细胞产生IL．4、5、6、10

以促进体液免疫和过敏反应。在sis和原发性硬化性胆管炎

(primary sclerosing cholangitis，PSC)中，主要的浸润细胞为

CD。+HLA—DR+Thl细胞，而CD。+T细胞及B细胞较少，而

某些AIP中的CD。+Thl细胞与sjs中发现的浸润细胞类似，

提示可能是由Thl细胞产生的细胞因子参与诱发AIP的发

病和(或)疾病状态的维持，而Th2细胞产生的细胞因子则与

病程进展有关。一项动物实验用CA—II或LF免疫切除胸腺

的BALB／c小鼠，结果发现CD4+Thl细胞在AlP的早期发病

中起主要作用。

最近，Seleznik等报道了淋巴毒素(1ymphotoxin，LT)B受

体信号通路在AIP发病中的作用。与对照组相比，AIP患者

胰腺组织中LTd和B的mRNA水平升高，胰腺和血清标本

的趋化因子表达(CXCLl3、CCLl9、CCL21、CCLl和B细胞活

化因子)增加，应用激素治疗没有影响上述因子的表达上调。

腺泡特异性的过表达ETal3导致小鼠(Elal．LTab)胰腺呈

AIP表现，并伴有系统性自身免疫疾病表现。淋巴细胞缺陷

小鼠(Elal-LTab／Ragl一／一)未表现腺泡特异性的LTotl3过

表达；缺乏促炎单核细胞(Elal—LTab／Ccr2一／一)不能阻止

AIP发生，但可避免早期胰腺组织损伤。使用激素可降低胰

腺炎症程度，但不影响自身抗体的产生(如Elal—LTab小鼠分

泌型胰蛋白酶抑制物抗体)。相反，抑制LTl3R信号通路可

减少趋化因子表达、肾脏免疫复合物沉积以及Elal-LTab小

鼠的AIP表现。因此，研究者认为腺泡特异性地过表达

ETal3是AlP发病机制中的促进因素，中和LTl3R配体可作

为AIP潜在的治疗方法。

(三)遗传因素

目前有证据支持AIP与遗传因素相关。有研究报道，主

要组织相容性复合体Ⅱ抗原与人类的AIP易感性相关。AIP

易感因素在不同种族、不同地域之间有所不同，这种多样性

提示可能存在某种内在抗原触发了AIP易感者的发病。

Kawa等报道了人类白细胞抗原HLA DRBI％0405一DQBl

t 0401单倍体基因型是日本人群AIP的易感基因。Umemura

等报道Fc受体样3基因(FCRL3)的多态性与日本人群的

AlP发病有关。

(四)微生物感染

Guameri等报道，幽门螺旋杆菌(脚)感染可触发AIP易

感者的发病。该研究发现，人类CA-Ⅱ和坳在胃内赖以生

存及增殖的重要酶仅一CA在分子结构上具有高度同源性，且

两者的同源片段均包含DRBI％0405的结合位点，提示跏

可能通过对宿主CA一Ⅱ结构的分子模拟，诱导宿主免疫细胞

发生旁观者激活，从而导致易感者发生AIP。

(五)补体系统

Muraki等发现活动期AIP患者血清中循环免疫复合物

水平增高，经过激素治疗后可显著降低。这些AIP患者循环

免疫复合物水平的增高与血清IgGl水平升高、补体C3及C4

水平降低显著相关，提示AIP患者高水平的循环免疫复合物

可能通过激活补体系统而导致组织器官损伤。

四、组织病理学

(一)大体特征

肉眼观察AIP胰腺肿胀增大、切面呈灰黄色、质硬，疾病

后期由于胰腺实质广泛纤维化从而导致胰腺萎缩和硬化。

根据胰腺病变范围可分为弥漫性增大与局灶性肿块两种

(图1)。弥漫性增大较常见，一般无钙化或囊性病变；局灶

性AIP肿块多位于胰头部，也可位于体尾部。切面呈灰黄色

或黄白色，正常小叶结构消失，纤维化明显，病变处胰管狭窄

或阻塞。主胰管可呈弥漫性或节段性不规则狭窄，管腔横断

面呈星形或不规则形。病程后期导管周围显著纤维化从而

使管壁增厚、管腔狭窄甚至闭塞。如炎症累及胆总管胰腺

段，则可见此段胆总管壁纤维化，大量淋巴细胞、浆细胞浸润

使管壁增厚、管腔狭窄，上段胆总管扩张。与一般的CP不

同，AlP少有胰腺钙化、结石、假性囊肿及胰管扩张。少数病

程较长患者可形成胰管结石，可能与主胰管不规则狭窄导致

胰液积聚有关。

图l a：弥漫性AlP，全胰弥漫性增大；b：胰头部局灶性AlP，箭头示

狭窄胰管(Krasinskas AM，et a1．Gastroenterol Clin Noah Am，2007：

Klt；ppel G，et a1．Pancreas，2003)

(二)组织学特征

根据组织病理学镜下特征将AlP分为1、2两型：(1)1

型AIP，其病理特征为不伴有粒细胞性上皮损害(granulocyte

epithelial lesion，GEL)的淋巴浆细胞硬化性胰腺炎
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(1ymphoplasmacytic sclerosing pancreatitis，LPSP)；(2)2型

AIP，其病理特征为伴有GEL的特发性导管中心性胰腺炎

(idiopathic duct-centric pancreatitis，IDCP)。这两种亚型均有

胰腺导管周围淋巴细胞、浆细胞浸润及纤维化，但又存在不

同之处。LPSP的特征性表现包括以下4条(图2)：(1)胰管

周围弥漫性淋巴细胞、浆细胞浸润，无粒细胞浸润，炎症细胞

浸润于导管上皮下，导管上皮未受浸润及损害；(2)胰管及静

脉周围弥漫性席纹状纤维化(storiform fibrosis)，尤其是胰周

脂肪组织纤维化显著；(3)静脉周围大量淋巴细胞、浆细胞浸

润导致闭塞性静脉炎；(4)免疫组化显示大量IgG4阳性浆细

胞(>10个／高倍视野)。1型AIP在病程后期胰腺实质显著

纤维化，小叶结构破坏，腺泡萎缩，偶尔可见残存的腺泡；小

叶间隔增厚，受累胰腺导管狭窄或闭塞。1型AIP常可累及

胆管、泪腺、涎腺、肺、肾等胰腺外器官，这些受累器官表现出

与胰腺相似的炎症改变，如显著淋巴细胞及浆细胞浸润、弥

漫性纤维化、有大量IgG4阳性浆细胞等。与LPSP相比，

IDCP的席纹状纤维化和闭塞性静脉炎少见，IDCP的特征性

表现包括以下2条(图3)：(1)存在GEL，即中、小胰管的管

腔及导管上皮内有大量粒细胞浸润，导致导管上皮毁损、管

腔闭塞，有时可见小叶内导管有微脓肿形成，腺泡内也可有

粒细胞浸润；(2)免疫组化显示没有或仅有少量IgG4阳性浆

细胞(≤10个／高倍视野)。2型AIP部分合并炎症性肠病，

一般不累及胰腺外器官。

鬻糕冀襄鋈鏊?≯攀：鬻羹攀辫
图2 1型AIP典型的组织病理学所见a：低倍镜下示LPSP改变：

胰腺导管周围显著淋巴细胞、浆细胞浸润(圆圈所示)，伴席纹样纤维

化和闭塞性静脉炎(箭头所示)；b：席纹样纤维化表现：较短的胶原

纤维在各个方向随机分布，填充炎性细胞和成纤维细胞；e：闭塞性静

脉炎(圆圈所示)，而附近的动脉没有受累(箭头所示)；d：免疫组化

显示导管周围大量IgG4阳性浆细胞(>30个／高倍视野)(Chari ST，

et a1．Pancreas．2010)

五、临床表现

1型和2型AIP的临床表现既有相似之处，也存在不同。

1型AIP多见于中老年男性，平均发病年龄60岁，起病

隐匿，临床表现多样，包括胰腺表现及胰腺外表现。

图3 2型AIP典型的胰腺组织病理学所见a：低倍镜下显示导管

周围淋巴细胞、浆细胞和中性粒细胞浸润，伴有上皮内炎症和小导管

破坏(实箭头)以及小叶内的淋巴细胞、浆细胞和中性粒细胞浸润

(虚箭头)，未见LPSP中显著的席纹样纤维化表现；b：粒细胞性上皮

损害(GEL)，导管周围和上皮内中性粒细胞浸润，破坏导管上皮，常

形成微脓肿(Chari ST，et a1．Pancreas，2010)

(一)胰腺表现

约3／4患者出现梗阻性黄疸，多为轻中度，也可为重度，

可呈进行性或间歇性；约1／3患者有体重减轻；约1／2患者

可有糖尿病；约2／5患者有非特异性的轻度上腹痛或上腹不

适，可向背部放射。这些临床表现与胰腺癌相似。还有部分

患者(约15％)表现为腹痛甚至是急性胰腺炎，或因体检时

发现胰腺肿大来就诊。另外，患者可伴有腹泻以及全身不

适、乏力、恶心、呕吐等非特异性症状，症状可持续数周至数

月。体格检查可有皮肤、巩膜黄染，部分有上腹部轻压痛，也

可无阳性体征。

(二)胰腺外表现

AIP的胰腺外表现可与胰腺病变程度不平行，可在胰腺

表现之前、同时或之后出现，患者可出现相应体征，体格检查

应予以重视。

1．硬化性胆管炎：即IgG4相关性胆管炎(IsG4．associated

cholangitis，IAC)。胆管是最易受累的胰腺外器官，约60％～

74％AIP患者伴有IAC，可出现梗阻性黄疸。胆总管胰腺段

受累时，易被误诊为胰腺癌；肝门及肝内胆管受累时易被误

诊为PSC。

2．涎腺炎和泪腺炎：亚洲人多见，可表现为涎腺或泪腺

肿大，临床症状与干燥综合征相似。与干燥综合征不同的

是，AIP累及的涎腺或泪腺表现为大量IgG4阳性浆细胞浸

润，且很少出现血清抗SSA／SSB阳性，提示二者的发病机制

不同。

3．腹膜后纤维化：AIP伴发腹膜后纤维化的比例为8％一

16％。患者多无明显临床症状，少数患者因纤维组织压迫大

血管和输尿管导致下肢水肿或肾积水。

4．淋巴结病：AIP可伴有腹腔、肺门及颈部等淋巴结肿

大，表现为淋巴滤泡增生、免疫母细胞及浆细胞浸润，I如+／
IgG+比例高于其他原因引起的淋巴结肿大，但无典型的席纹

状纤维化及静脉炎。该类患者血清血管紧张素转化酶正常，

没有结节病的典型表现，大多数激素治疗有效。

5．其他：AIP还可伴有间质性肺炎、肾小管间质性肾炎、

眶周肿物、肝脏炎性假瘤等，表现相应临床症状，激素疗效

明显。
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与1型AIP相比，2型AIP发病年龄更年轻(平均50岁

左右)、男女比例无差异、腹痛及急性胰腺炎比例较高、胰腺

外器官很少受累。20％～30％的2型AlP患者合并炎症性

肠病，尤其是溃疡性结肠炎。

六、影像学

影像学检查是诊断AIP的重要依据，常用检查包括腹部

超声、计算机断层扫描(CT)、核磁共振成像(MRI)、超声内

镜(EUS)、内镜下逆行性胰胆管造影术(ERCP)、正电子发射

断层显像(PET)等。

(一)腹部超声

弥漫性AIP的腹部超声征象为胰腺弥漫性增大，呈“腊

肠样”，回声减低，伴有散在斑点状高回声，胰腺周边可伴有

低回声“包膜样边缘(capsule—like rim)”。局灶性AlP的腹部

超声征象为局部低回声团块，易与胰腺癌混淆。腹部超声可

作为AIP的初筛检查，但诊断的敏感性不高。

(二)CT

弥漫性AIP的CT典型征象为胰腺弥漫性增大呈“腊肠

样”；胰腺实质密度降低，动态增强扫描可见均匀、延迟强化；

部分患者胰周出现界限清晰、平整的低密度包膜样边缘，是

AIP的特征性表现。局灶性AIP的典型征象为低密度肿块，

易与胰腺癌混淆；动态增强后肿块可出现延迟、均质强化，有

助于与胰腺癌鉴别。AIP少见胰管扩张、胰管结石和假性囊

肿等一般CP的CT征象(图4)。

k叠盐捌简
图4 AIP在CT征象a、b：胰腺弥漫性增大，呈腊肠样改变，增强早

期仅轻度强化(a)，延迟期明显强化(b)，胰周有低密度包膜样边缘；

e、d：局灶性AlP表现为胰头低密度肿块，在增强早期仅轻度强化

(e)，延迟期明显强化(d)；e：胆总管扩张，管壁明显增厚；f：两肾皮质

多发楔形低强化病灶，为AIP合并肾小管问质性肾炎表现(Takahashi

N，et a1．Radiology，2007；Sahani DV，et a1．Radiology，2009)

(三)MRI和MRCP

MRI T1加权显示胰腺弥漫增大或局灶性肿块，呈略低

信号，他加权呈稍高信号，可见胰周低信号包膜样边缘；MRI

动态增强扫描动脉期无强化或轻度强化，门脉期或延迟期出

现强化(图5)。典型MRCP征象为主胰管较长、多发的不规

则狭窄，可伴有胆管狭窄，呈硬化性胆管炎表现。MRCP对

胰管成像的准确性尚不及ERCP。有研究认为，MRI与CT对

AIP胰腺形态改变具有同等价值，但对早期灌注降低、胰周

·413·

包膜样边缘、胰管不规则狭窄、胆管受累等征象，MRI优于

CT。

|◆
『◆|◆
图5 AlP的MRI征象atTI加权见腊肠样胰腺，较肝脏、脾脏呈低

信号，正常小叶结构消失；b：T2加权见胰腺较肝脏高信号，与脾脏等

信号；e、d：动态增强MRI显示胰腺实质延迟增强(Manfredi R，et a1．

201 1，Radiology)

(四)EUS及IDUS

EUS可较好地观察胰腺实质和胰、胆管，并可获取细胞

学或组织学标本，对AIP的诊断和鉴别诊断具有重要价值。

EUS主要征象为胰腺弥漫性增大或局部肿块，多呈低回声伴

内部高回声光点，边缘呈波浪样改变，可见“导管穿透征”；胆

管受累者呈管壁增厚、回声减低，可有内外高回声、中间低回

声的“三明治状”征象；部分患者可见胰周淋巴结肿大(图

6)。近年来，造影增强EUS的应用逐渐广泛，AIP患者注射

声学造影剂后可见胰腺肿块均匀的血流信号增强，具有一定

的诊断价值。EUS—FNA细胞学检查有助于AIP与胰腺癌的

鉴别诊断，但FNA所得标本量少，难以做出AIP的组织病理

学诊断。Trueut针穿刺更有助于组织病理学诊断。IDUS主

要征象为受累胆管壁呈均匀的、同心圆性增厚，外层光滑。

图6 AIP的典型EUS征象a：长箭头显示胰头低回声肿块，短箭头

显示主胰管穿透肿块；b：长箭头显示胰腺低回声肿块，短箭头显示增

厚的胆总管；c：增厚的胆总管呈内外高回声、中间低回声的“三明治

状”(Ohtsubo K，et a1．J Pancreas，2008；Busearini E，et a1．Dig Liver

Dis，2010)

(五)ERCP

ERCP典型征象为胰管纤细和狭窄(>1／3全长)、狭窄

胰管的近端(upstream)无显著扩张(<5 mm)、胰管可呈多处
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狭窄、狭窄段可见分支胰管等(图7)。累及胆管者可见胆管

不同水平狭窄，少数患者呈PSC样表现。

图7 AIP在ERCP下的表现a：显示典型的主胰管弥漫性、不规则

狭窄；b：显示主胰管多发性、节段性狭窄；c：显示主胰管局灶性狭窄；

d：显示主胰管弥漫性狭窄及胆总管下段狭窄；e：胆总管中下段狭窄；

f：粗箭头显示肝门部胆管狭窄，细箭头显示肝内胆管多发节段性狭

窄(Okazaki K，et a1．J Gastroenterol，2010；Buscarini E，et a1．Dig

Liver Dis，2010；Law R，et a1．Cleve Clin J Med，2009．)

(六)PET

PET能够反映病变器官的代谢情况，对AIP的诊断价值

日益受到重视。Alp的典型代谢表现为胰腺弥漫性摄取增

高(图8)，部分患者可见涎腺、下颌下腺、肾脏等胰腺外摄取

增高病灶，有助于与胰腺癌鉴别。激素治疗后，胰腺及胰腺

外病灶的摄取程度显著降低，与临床症状和其他影像学表现

一致。

。ob、I ’

I吣．轰+。∥
睦兰兰兰兰三

图8 1型AIP的PET及PET-CT征象a、b：可见胰腺弥漫性摄取增

加；C、d：可见纵隔多发淋巴结摄取增高(上海长海医院提供)

七、实验室检查

AlP的实验室检查主要包括以下几方面

(一)高_y一球蛋白血症及高IgG4血症

1型AIP患者常有血清．y一球蛋白、总IgG尤其是IgG4水

平升高。血清IgG4升高是AIP患者的特征性表现，不同研

究报道IgG4敏感性为50％一90％；以IgG4高于正常值上限

2倍作为Alp诊断依据，其准确性>95％。但值得注意的是，

IgG4升高并非Alp特有，约7％一10％胰腺癌患者和>10％

胆管癌患者血清IgG4水平也可升高；且由于AlP发病率远

低于胰腺癌，血清IgG4对诊断AIP的阳性预测值很低，仅有

血清IgG4水平升高不足以诊断AIP。

(二)自身抗体阳性

40％一50％的1型AIP患者自身抗体阳性，主要为抗转

铁蛋白抗体(ALF)、抗碳酸酐酶Ⅱ抗体(ACA．1I)。这两种

抗体被认为具有一定的器官特异性，前者来源于胰腺腺泡细

胞，后者来源于导管上皮，两者诊断AlP的敏感性均超过

50％，但目前尚未广泛应用于临床。此外，还可有抗核抗体

(ANA)、类风湿因子(RF)阳性，而抗线粒体抗体(AMA)、抗

ss—A抗体、抗ss．B抗体、抗平滑肌抗体(ASMA)等阳性率则

很低。2型Alp患者自身免疫抗体多为阴性。

(三)肝功能异常

胰腺肿大压迫胆管或伴有IAC时，可出现以直接胆红素

为主的血清总胆红素升高，伴不同程度的转氨酶升高。

(四)血清胰腺酶学改变

有报道66％患者血清脂肪酶升高，多为轻度，18．7％患

者血淀粉酶一过性升高。

(五)胰腺内、外分泌功能异常

有报道18．6％AIP患者在发病前血糖升高，28．7％在发

病时升高；72％患者BT—PABA降低。

(六)其他

部分患者出现血沉增快或CRP、IgE、CAl9—9等指标升

高，CAl9-9甚至可高于1000 U／ml。激素治疗后通常可下降。

八、诊断

Alp无特异性临床表现，需与胰腺癌、CP鉴别，应结合影

像学、实验室检查、胰腺外器官受累、病理学和激素疗效做出

诊断。2002年，日本胰腺学会首先提出AIP诊断标准，此后

韩国、美国等也相继推出诊断标准。2010年，国际胰腺学会

整合各国对AIP的诊断意见，发布Alp诊断标准国际共识。

诊断标准的变化反映了对AIP认识和研究的演变史，也为

AIP的I临床诊治提供了更为明确的依据。

Alp诊断标准国际共识中，诊断依据包括影像学(细分

为胰腺实质影像学和胰管影像学)、血清学、胰腺外器官受

累、组织病理学和诊断胜激素治疗等5个方面。这一共识最

突出的特点是强调了胰腺实质影像学检查(CT／MRI)在AlP

诊断中的首要地位，其次是对各诊断依据进行分级和组合

(诊断性激素治疗除外)。该共识中实验室检查指标仅有

IgG4一项，与之前部分指南有所区别；评价诊断性激素治疗

效果的指标主要依靠影像学，实验室检查指标不再作为监测

指标(表2、3)。
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表2国际共识中1型AlP诊断证据分级

415·

标准 1级(高度提示) 2级(支持)

P 胰腺实质(parenchymal)影像学

D 胰管(ductal)影像学

S 血清学(serology)

00I其他脏器受累

H胰腺组织学(histology)

Rt+ 激素治疗效果

(response to therapy)

典型表现：弥漫性增大伴有延迟强化(部分伴有

包膜样边缘)

主胰管较长(>1／3全长)或多发的狭窄，且近段

无明显扩张

lgC-4水平大于2倍正常上限

a或b

a．胰腺外器官组织病理学表现包括以下任意3

条：(1)淋巴细胞、浆细胞显著浸润，无粒细胞浸

润；(2)席纹状纤维化；(3)闭塞性静脉炎；(4)大

量IgCA阳性细胞(>10个／高倍视野)

b．典型的影像学表现(至少1条)：(1)节段性／

多发的肝门部／肝内胆管狭窄、或远近段胆管狭

窄；(2)腹膜后纤维化

穿刺或手术标本示淋巴细胞浆细胞硬化性胰腺

炎(LPSP)至少包括以下3条：(1)导管周围淋巴

细胞、浆细胞浸润，无粒细胞浸润；(2)席纹状纤

维化；(3)闭塞性静脉炎；(4)大量IgG4阳性细

胞(>10个／高倍视野)

不确定(包括不典型。)表现：节段性或局灶性增

大伴有延迟强化

节段性或局灶性狭窄且近段无明显扩张(胰管<5

mm)

IgG4水平在1～2倍正常上限之间

a或b

a，胰腺外器官(包括内镜下胆管活检+)组织病

理学表现包括以下2条：(1)淋巴细胞、浆细胞显

著浸润，无粒细胞浸润；(2)大量IgG4阳性细胞

(>10个／高倍视野)

b．体格检查或影像学表现(至少1条)：(1)涎

腺／泪腺对称性增大；(2)影像学提示与AIP相关

的肾脏受累

穿刺标本示LPSP包括以下任意2条：(1)导管周

围淋巴细胞、浆细胞浸润，无粒细胞浸润；(2)席

纹状纤维化；(3)闭塞性静脉炎；(4)大量IgG4

阳性细胞(>10个／高倍视野)

诊断性激素治疗

胰腺／胰腺外受累的影像学表现迅速(<2周)缓解或改善

注：+：诊断性激素治疗必须在包括EUS-FNA等手段除外胰腺癌的前提下谨慎实施；☆：部分AIP患者表现有低密度占位、胰管扩张或胰腺

远端萎缩，梗阻性黄疸和(或)胰腺占位患者有上述不典型表现高度提示胰腺癌，应先按照胰腺癌处理，除非有强烈提示AIP的其他征象并完

全排除胰腺癌；★：内镜下十二指肠乳头活检有一定诊断价值，壶腹常在AIP时受累

表3国际共识中1型AIP的诊断标准

诊断 主要诊断基础影像学证据 支持证据

确诊1型AIP组织病理学 典型／不确定

影像学 典型

不确定

激素治疗反应 不确定

组织病理学诊断为LPSP

(1级H)

任一1级或2级证据(D

除外)

至少2项I级证据(2级

D亦可)

l级S／OOI+融或1级

D+2级S／00L／H+Rt

拟诊1型AlP 不确定 2级S／OOI／H+Rt

根据AIP诊断标准国际共识，对AIP的诊断应从影像学

检查开始。如患者有典型的影像学征象，且有实验室检查或

胰腺外受累证据，即可诊断为AIP，可行激素治疗。如影像学

不典型，需除外胰腺癌，再结合实验室检查、组织病理学证据

做出诊断。如行诊断性激素治疗，必须除外胰腺癌，疗程不

长于2周；复查影像学提示胰腺或胰腺外病变明显好转者支

持AIP诊断。诊断流程如图9所示。

通过以F任、。途径诊断AIP
1．胰腺粗针穿刺

2．手术切除标本
3．诊断性激素治疗
———————1■—■—————一

l来确渗

熏新考虑AIP渗断

进。步除外胂瘸

图9 AIP诊断国际共识的诊断流程

莘
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九、鉴别诊断

(一)胰腺癌

AIP(尤其是局灶性AIP)与胰腺癌的临床表现相似，均

可出现梗阻性黄疸、体重下降、轻度腹部不适等，且AIP发病

率远低于胰腺癌，因此临床诊断AIP需首先排除胰腺癌。两

者的鉴别需结合影像学、实验室检查、病理学及激素疗效等。

AIP可伴有胰腺外表现，如硬化性胆管炎、涎腺炎、泪腺炎

等；AIP的CT和MRI典型征象为胰腺边缘光滑、可有包膜样

边缘，而胰腺癌一般轮廓不规则，无包膜样边缘；AlP的动态

增强CT显示胰腺病变延迟、均匀强化，而胰腺癌动态增强后

多表现为不均匀、低强化肿块；AIP的ERCP典型征象为主胰

管弥漫性、节段性或局灶性纤细和狭窄，管壁不规则，狭窄段

近端胰管无显著扩张，而胰腺癌则表现为主胰管突然截断伴

近端胰管扩张；AIP血清IgG4水平的升高较胰腺癌更常见，

尤其是IgG4高于正常上限2倍时。影像学表现不典型的患

者，应考虑EUS—FNA等方法获取病理学标本进一步鉴别。

美国Mayo医学中心提出AIP与胰腺癌的鉴别诊断流程(图

10)，可作为两种疾病临床鉴别的参考。

第3tit：高度提示胰腺癌

相关检鸯排除胂瓶

喙外器堕鐾墨!：!l
——一除非有胰腺外器
I宫受累证据，否

I则按胰腺痛处理

军甲I复青影像学检务 I———广
t T

F术切除

肢躲外器
亩受鬃()

图10美国Mayo医院AIP与胰腺癌鉴别诊断策略

(二)PSC

AlP伴发的IAC影像学表现与PSC相似，但PSC较常见

胆管带状、串珠样或截枝样狭窄，而IAC较常见末端胆管狭

窄、节段性、长型狭窄合并近段胆管扩张。且IAC患者一般

年龄较大，激素治疗效果好。

(三)胆管癌

部分AIP伴发的IAC需与胆管癌鉴别。胆管内超声

(intraductal ultrasonography，IDUS)在两者的鉴别中具有重要

作用，IAC的典型征象为胆管壁呈均匀、同心圆性增厚，而胆

管癌则呈不均匀低回声团块。血清IgG4、自身抗体及肿瘤标

记物检测也有助于鉴别。

(四)酒精性慢性胰腺炎(alcohol chronic pancreatitis，

ACP)

ACP患者一般年龄较轻，临床症状较重，主胰管明显扩

张、胰腺实质萎缩，常伴胰腺钙化、结石、假性囊肿，自身抗体

多阴性，血清球蛋白、IgG4多正常。

(五)胰腺炎性假瘤

多发生于胰头部，表现为胰头部局灶性包块，需与局灶

性AIP相鉴别。炎性假瘤多见于中年男性，多有典型的胰腺

炎症状，自身抗体阴性，cT常可发现假性囊肿或胰周渗出。

十、治疗

AIP的治疗以口服激素为主。如激素疗效不佳，首先需

要考虑诊断是否正确，然后可换用或联用免疫调节剂乃至利

妥昔单抗。对胰腺内、外分泌功能不全者应给予相应治疗。

已经确诊的AIP患者无需常规进行ERCP，对诊断不明确或

黄疸较重患者可考虑内镜介入治疗。

(一)口服激素治疗

尽管有少部分AIP患者可自行缓解，但目前仍公认1：3服

糖皮质激素是AIP的首选治疗方法。激素治疗可进一步证

实诊断、缓解梗阻性黄疸等症状、改善组织结构异常、在急性

期改善胰腺内外分泌功能。一般采取口服泼尼松30—40

mg／d，或按照0．6 mg·kg～·d“选择剂量。起始剂量治疗

2～4周后，应结合临床症状、影像学和实验室检查进行综合

评价，如效果较好可逐渐减量，以每1～2周减少5 mg为宜，

再根据临床表现采用5 mg／d剂量维持或停药。小剂量激素

维持治疗可减少复发，但不能避免复发，有报道在维持治疗

或停药后复发率为17％～24％。美国Mayo医学中心对AIP

激素治疗后复发的处理流程见图11。

(二)免疫调节剂和利妥昔单抗

硫唑嘌呤(AZA)、6一巯基嘌呤(6-MP)或霉酚酸酯

(MMF)等免疫调节剂可用于激素治疗无效的患者。初步研

究表明，利妥昔单抗(RTX)对激素和免疫调节剂抵抗的AIP

患者效果良好。

(三)熊去氧胆酸

国内外有研究报道给予熊去氧胆酸治疗AIP患者，并发

的糖尿病、肝功能损害明显改善，胰腺体积减小。但其治疗

机制尚不明确，且临床应用报道尚少，其价值需进一步研究。
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图11 美国Mayo医院对AIP激素治疗后复发的处理原则

(四)内镜介入治疗

已经确诊的AIP患者无需常规进行ERCP。诊断不明确

或黄疸较重患者可考虑内镜介入治疗；也有观点认为激素可

迅速降低黄疸，无需积极行ERCP干预。对激素治疗风险较

大的患者，可首先行内镜介入治疗缓解黄疸。

(五)外科治疗

AIP患者不建议手术治疗，当临床难以排除恶性肿瘤时

可考虑手术。

十一、随访与预后

对AlP患者的随访应关注其临床症状和影像学变化以

及药物不良反应。长期服用激素和联用免疫调节剂者需监

测血常规、血糖和肝功能。

1型AIP复发率较高，约20％～40％的患者初次激素治

疗停药后可能复发，复发后仍可给予激素或联用／换用免疫

调节剂和单抗类药物。2型AlP少有复发。部分AIP病程可

呈自限性，病程反复者可形成结石。虽有进展或合并胰腺癌

的个案报道，但AIP与胰腺癌之间的相关性还不明确。建议

对病程较长的AIP患者按时随访。
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糖尿病酮症并高脂血症和急性胰腺炎一例

邓建新何永红方雨龙朱钧

患者男，41岁。主诉“饮酒后阵发性中上腹及脐周疼痛

伴恶心、呕吐1 d”入院。既往有2型糖尿病病史2年，曾接

受胰岛素治疗。入院前口服二甲双胍0．5 g，3次／d。体检：

体重指数27．14 kg／m2，体温37．3℃，精神萎靡，心肺正常，腹

平软，右上腹及脐周压痛，无肌卫及反跳痛。实验室检查：白

细胞11．7×109／L，N 86％，血淀粉酶142 U／L。考虑为急性

胰腺炎(AP)，2型糖尿病。人院后实验室检查：血淀粉酶

347 U／L，血糖22．9 mmol／L，血钾、钠、氯正常，总胆固醇

20．24 mmol／L，TG 31．88 mmol／L，HDL 0．56 mmol／L，LDL

1．56 mmol／L；糖基化血红蛋白13．3％，肾功能正常；尿酮体

++，尿糖+++，尿淀粉酶844 U／L。上腹部CT示胰头部体

积略增大，边界略模糊。给予禁食，生长抑素抑制胰腺分泌胰

液，抗感染，抑制胃酸分泌，充分补液纠正糖尿病酮症，同时监

测血糖并给予胰岛素控制等综合治疗。第4天患者症状缓

解，尿酮体++，尿糖+++，血淀粉酶35 U／L。继续生长抑素

维持至第7天，并予以胰岛素强化治疗7 d(优泌林R早中晚

各10 u，优泌林N10 U餐前30 min，皮下注射)，并逐渐调整为

中长效胰岛素(优泌林70／30早20 u晚16 U餐前30 min，皮

下注射)。第8天复查血淀粉酶49 U／L，尿淀粉酶70 U／L，总

胆固醇7．26 mmol／L，TG 3．3 mmol／L，HDL 0．38 mmol／L．LDL

3．91 mmoL／L，血糖10．5 mmol／L。15 d后治愈出院。

讨论 糖尿病是由于机体胰岛素绝对缺乏或胰岛素作

用不足而引起血糖异常升高的疾病，不仅存在糖代谢紊乱，

同时伴有脂质代谢紊乱’1。。2型糖尿病时胰岛素分泌相对

不足，激素敏感脂酶(HSL)活性增强而脂蛋白脂酶(LPL)活性

分院

DOI：10．3760／cma．j．issn．1674—1935．2012．06．018

作者单位：201411 上海，上海市奉贤区奉城医院交大九院奉城

通信作者：邓建新，Email：liumeihoul 8@sohu．com

·病例报告·

降低，脂肪组织分解释放大量游离脂肪酸，在肝脏合成

VLDL、TG，而CM、VLDL的分解减少，出现以高TG、高

VLDL、高LDL和低HDL血症为特征的脂质代谢紊乱。2。5。

TG被胰腺脂肪酶分解生成游离脂肪酸，对胰腺腺泡和毛细

血管内皮细胞产生毒性作用；同时，高TG血症致血液黏稠度

增加，胰腺血液循环障碍，可导致AP发生2{。

本患者有2型糖尿病，它引起的高脂血症为AP的病因。

该患者未用降脂药，TG及胆固醇均下降至正常，也间接证实

患者发病初的高血脂可能为上述原因导致。值得提出的一

点是高脂血症AP患者的血、尿淀粉酶可无明显升高。3，其

原因可能是血浆中存在一种抑制血淀粉酶活性的因子，该因

子还能通过肾脏进入尿液，抑制尿淀粉酶的活性。纠正酮症

后血脂自然下降。

总之，2型糖尿病可致脂类代谢异常，形成高脂血症；而

高脂血症诱发急性胰腺炎发作；同时AP急性发病时进一步

导致血糖、血脂升高，形成恶性循环。故对2型糖尿病合并

AP患者应积极祛除病因，三者并重，综合治疗。
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