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全胰腺切除术联合自体胰岛细胞移植治疗慢性胰腺炎的 

新进展

罗骁  综述　陈梅福  审校

（湖南师范大学第一附属医院 / 湖南省人民医院  肝胆胰脾外科，湖南 长沙 410005）
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摘   要 全胰腺切除术联合自体胰岛细胞移植（TP-IAT）治疗慢性胰腺炎可以较好地缓解慢性疼痛以减少对镇

痛药物的依赖，同时又保持了一部分胰岛功能从而减少了胰岛素的使用。TP-IAT 已逐渐成为了慢性胰

腺炎的一种理想的治疗方式，尤其是对于终末期患者。笔者就近年来 TP-IAT 治疗慢性胰腺炎的研究进

展进行综述。
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Abstract Total pancreatectomy with islet cell autotransplantation (TP-IAT) for chronic pancreatitis can effectively alleviate 

chronic pain so as to reduce the use of analgesic drugs, and maintain part of the endocrine function at the same 

time, and thereby reduce the insulin requirement. TP-IAT has become an ideal treatment method for cases of 

chronic pancreatitis, especially for those in the end-stage. The authors, in this paper, address the recent progress in 

TP-IAT therapy for chronic pancreatitis.

Key words Pancreatitis, Chronic; Pancreatectomy; Islets of Langerhans Transplantation; Review

CLC number: R657.5

�����������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������

·文献综述·doi:10.3978/j.issn.1005-6947.2016.03.023

http://dx.doi.org/10.3978/j.issn.1005-6947.2016.03.023

Chinese Journal of General Surgery, 2016, 25(3):439–442.

慢性胰腺炎（chronic �pancreatitis，CP）是一

种 引 起 顽 固 性 腹 痛 的 慢 性 消 耗 性 疾 病 ， 随 着 疾 病

的 进 展 ， 胰 腺 的 内 外 分 泌 功 能 逐 渐 丧 失 ， 慢 性 腹

痛 反 复 发 作 ， 导 致 患 者 对 胰 岛 素 的 依 赖 以 及 镇 痛

药物成瘾，生活质量低下。慢性胰腺炎亦与胰腺癌

的发生相关[1]。慢性胰腺炎的治疗一直备受关注。

1　慢性胰腺炎的特点及治疗概况

急 性 胰 腺 炎 的 反 复 发 作 、 酗 酒 、 胆 道 梗 阻 以

及 遗 传 因 素 是 慢 性 胰 腺 炎 的 常 见 病 因 ， 其 中 又 以

酗 酒 最 为 常 见 ， 相 关 流 行 病 学 调 查 提 示 近 年 酒 精

性慢性胰腺炎呈明显上升趋势[2]。慢性胰腺炎的病
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理 改 变 主 要 表 现 为 胰 腺 腺 泡 组 织 萎 缩 减 少 以 及 纤

维 化 ， 部 分 伴 有 胰 管 扩 张 及 胰 管 结 石 形 成 ， 急 性

发作期可形成假性囊肿[3]。

慢 性 胰 腺 炎 的 治 疗 包 括 非 手 术 治 疗 和 手 术 治

疗 两 个 方 面 ， 当 保 守 治 疗 不 能 缓 解 疼 痛 、 胰 管 受

压 梗 阻 扩 张 、 出 现 并 发 症 或 者 不 能 排 除 恶 变 时 ，

手 术 治 疗 是 最 佳 选 择 。 慢 性 胰 腺 炎 的 手 术 治 疗 包

括 胰 管 引 流 手 术 、 胰 腺 切 除 手 术 和 神 经 切 断 术 。

较常用的是1960年Part ington等 [4]提出了主胰管纵

行切开、胰管空肠侧侧吻合的术式。

2　全胰腺切除术（total pancreatectomy，
TP）及其在慢性胰腺炎治疗中的应用

2.1  TP 概述

1943年Rocky[5]报道了首例TP，之后陆续开展

用于胰腺肿瘤及慢性胰腺炎的治疗。1954年Ross[6]

报 道 并 提 倡 T P 用 于 胰 腺 癌 治 疗 ， 认 为 T P 的 根 治

性 程 度 较 W h i p p l e 术 更 好 ， 但 当 时 并 未 得 到 广 泛

的认同与开展。20世纪70年代，随着胰腺癌扩大

淋 巴 清 扫 与 神 经 切 除 理 念 的 提 出 ， 许 多 学 者 主 张

扩大根治术以期获得更好的治疗效果，TP曾风行

一时。但是随后人们发现，TP除了手术损伤大之

外，其所引起的术后代谢障碍问题不容忽视。Gall

等 [7]对117例接受TP的患者的观察显示，约50%的

术 后 晚 期 死 亡 继 发 于 低 血 糖 发 作 。 随 后 几 个 中 心

的回顾性研究显示 [8-9]，TP相比于传统的Whipple

术 式 没 有 明 显 延 长 胰 腺 癌 患 者 的 生 存 期 。 此 后 ，

TP的开展逐渐减少。近年随着手术技术及围手术

期处理的改进，TP治疗胰腺肿瘤的效果得到了提

高。海德堡大学医学中心对434例接受TP的胰腺及

壶腹周围肿瘤患者进行回顾，5年生存率27.8%，

其中良性肿瘤为93.8%，术后长期随访生活质量评

分与正常健康人无明显差异 [10]。TP的价值正在被

人们重新认识。

2.2  TP 用于慢性胰腺炎治疗

在慢性胰腺炎的手术治疗中，TP主要适用于

弥 漫 性 胰 腺 病 变 、 顽 固 性 腹 痛 术 后 复 发 以 及 遗 传

慢性胰腺炎恶变不排的患者。1966年Warren等 [11]

报道了8例接受TP治疗的慢性胰腺炎患者，无手术

相关死亡，其中5例腹痛明显缓解，但8例患者术

后 均 出 现 不 同 程 度 的 脂 肪 泻 和 糖 尿 病 。 当 时 ， 由

于手术创伤较大，术后并发症不易控制，TP仅在

部分医疗中心展开。1980年之前较大的病例报告

仅见Brassch等 [12]收集的53例。自体胰岛细胞移植

（islet � cel l � autotransplantat ion，IAT）技术开展

之后，TP的开展逐渐增多。

3　TP 联合 IAT（TP-IAT）

3.1  IAT 概述

IAT是指从自身胰腺组织中分离出胰岛细胞，

将 其 植 入 体 内 以 保 持 其 内 分 泌 功 能 的 一 种 治 疗 方

法 。 I A T 可 以 减 少 全 胰 腺 切 除 患 者 对 胰 岛 素 的 依

赖 ， 甚 至 长 期 保 持 血 糖 稳 定 ， 同 时 又 避 免 了 异

种、同种异体胰腺移植的免疫排斥反应。

3.2  IAT 技术的发展历程

早 在 1 8 9 0 年 O s k a r 等 就 在 动 物 实 验 中 发 现 切

除 狗 的 胰 腺 后 将 出 现 糖 尿 病 改 变 ， 随 后 开 展 了 胰

腺 移 植 治 疗 糖 尿 病 的 相 关 研 究 。 直 到 1 9 7 2 年 ，  

Ballinger等 [13]对糖尿病大鼠进行了胰岛细胞腹腔内

及 大 腿 肌 肉 内 移 植 实 验 ， 有 效 地 降 低 了 血 糖 。 随

后在1977年，明尼苏达大学完成了首例IAT。20世

纪80年代多个中心相继报道了同种异体胰岛细胞

移植治疗1型糖尿病的治疗结果 [7 , � 14-16]，多数患者

移 植 效 果 不 理 想 ， 门 脉 高 压 及 弥 漫 性 血 管 内 凝 血

等并发症亦不可忽视。2000年，Shapiro等 [17]在新

英 格 兰 杂 志 上 报 道 了 里 程 碑 式 的 同 种 异 体 移 植 的

Edmonton方案，7例患者术后随访1年效果良好，

该 方 案 得 到 了 广 泛 的 运 用 。 目 前 ， 全 球 有 超 过 2 0 个

医疗中心开展TP-IAT治疗慢性胰腺炎。

3.3  术前评估及手术方式

为 了 确 保 术 中 能 够 获 取 足 够 数 量 及 功 能 的 胰

岛 细 胞 ， 术 前 应 对 患 者 的 血 糖 控 制 情 况 及 胰 岛 功

能进行常规评估 [  18 ]。包括胰腺外科、消化内科、

内 分 泌 科 、 疼 痛 专 科 等 在 内 的 多 学 科 讨 论 对 于 决

定是否进行手术是必要的。患者既往腹部手术情况

及胰腺炎症轻重对于手术难度有较大影响，决定手

术方案时应当予以全面考虑。目前多数观点认为，

胰腺切除的关键在于保持脾动脉、脾静脉及胃十二

指肠动脉的血流，尽量减少胰腺的热缺血时间，从

而最大限度地保护胰岛细胞 [18-20]。因此，手术过程

中要保持胰腺的完整性，并在分离标本前的最后一

步才结扎离断上述血管。早期的手术往往将脾脏与

胰腺一同切除，随着近年对脾脏功能的重新认识，

保留脾脏的全胰腺切除渐渐成为常规。

3.4  自体胰岛细胞的分离与植入
胰 岛 细 胞 的 获 取 流 程 在 几 个 较 大 的 中 心 已 经
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较为成熟 [19, � 21 ]。胰腺组织离体之后迅速被放置到

低 温 容 器 中 ， 去 除 十 二 指 肠 及 脾 脏 组 织 ， 对 主 胰

管及主要动脉进行插管并使用静态保存液（stat ic�

prese rva t i on � so lu t i on，SPS -1）进行冲洗，之后

经 主 胰 管 注 入 胶 原 酶 、 蛋 白 酶 等 对 胰 腺 组 织 进 行

消 化 ， 注 射 之 后 将 胰 腺 切 碎 为 小 块 组 织 ， 与 含 酶

的溶液一同放置到37 � ℃的容器中，并通过振动促

进 其 消 化 过 程 。 消 化 获 得 的 胰 岛 细 胞 经 过 离 心 、

冲 洗 、 纯 化 等 过 程 最 终 与 人 血 清 蛋 白 及 肝 素 混 合

以备用。胰岛细胞植入有多种途径 [22-24]：⑴ � 门静

脉、肠系膜静脉；⑵ �肾包膜下；⑶ �脐静脉；⑷ �肝

穿刺；⑸ �网膜；⑹ �皮下组织、肌肉组织。经门静

脉 注 入 胰 岛 细 胞 使 之 定 植 于 肝 脏 是 最 为 常 用 的 途

径 ， 主 要 的 并 发 症 是 门 静 脉 高 压 、 血 栓 栓 塞 ， 为

了 防 止 并 发 症 发 生 ， 术 中 需 监 测 门 静 脉 压 力 并 适

量使用肝素。

4　TP-IAT 治疗慢性胰腺炎的现况 

4.1  TP-IAT 的明尼苏达标准

通常认为TP是慢性胰腺炎治疗的最后选择，

由 于 手 术 损 伤 大 ， 术 后 内 外 分 泌 功 能 受 损 ， 进 行

TP - IAT治疗尤其需要严格把握指征。疾病定义：

慢性腹痛持续超过6个月的慢性胰腺炎，并且有客

观 证 据 证 明 其 持 续 炎 症 发 作 ； 6 个 月 内 复 发 超 过�

3 次 的 持 续 复 发 性 急 性 胰 腺 炎 ， 排 除 胆 石 症 及 其

他 可 纠 正 的 病 因 ； 有 记 录 可 查 的 遗 传 性 胰 腺 炎 ，

伴 有 发 作 症 状 。 T P - I A T 治 疗 指 征 ： 慢 性 胰 腺 炎

或 者 复 发 性 急 性 胰 腺 炎 伴 随 严 重 腹 痛 导 致 如 下 结

果：⑴ � 每日需要麻醉剂治疗超过3个月；⑵ � 生活

质 量 受 影 响 （ 无 法 正 常 工 作 、 学 习 ， 频 繁 住 院 治

疗等）；⑶ � 全面评估病情未发现可逆性的病因；�

⑷ �最大剂量药物治疗及内镜治疗无效；⑸ �胰岛功

能良好（C肽正常，无糖尿病或者无需胰岛素治疗

的糖尿病）。禁忌证：6个月内酗酒史；6个月内

使 用 非 法 药 物 ； 胰 腺 癌 ； 终 末 期 肺 病 、 肝 硬 化 、

严 重 冠 心 病 ； 未 得 到 良 好 控 制 的 精 神 疾 病 ； 无 法

遵从术后治疗方案；未参加临床试验的IPMN患者

不得接受IAT。

4.2  TP-IAT 的多个中心治疗效果回顾  

多个较大中心TP - IAT治疗慢性胰腺炎的回顾

性研究结果如表1所示。

5　展望及小结

在 过 去 的 1 0 余 年 中 ， T P - I A T 的 开 展 日 益 增

多 ， 取 得 了 令 人 鼓 舞 的 效 果 ， 获 得 了 越 来 越 多

的 关 注 ， 大 量 研 究 结 果 证 明 了 该 治 疗 方 式 的 安 全

性 ， 并 在 一 定 程 度 上 减 少 了 患 者 对 胰 岛 素 及 镇 痛

药 物 的 依 赖 ， 生 活 质 量 得 到 改 善 。 严 格 把 握 治 疗

指 征 是 非 常 重 要 的 ， 应 当 谨 慎 评 估 患 者 能 否 从 该

治 疗 中 受 益 。 目 前 我 国 开 展 该 治 疗 的 报 道 尚 不 多

见 ， 随 着 该 技 术 的 推 广 以 及 基 础 研 究 的 进 展 ， 相

信 会 有 越 来 越 多 的 慢 性 胰 腺 炎 患 者 通 过 该 治 疗 摆

脱疾病的困扰。
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