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芒硝外敷预防急性淋巴细胞白血病儿童二次门冬
酰胺酶相关性胰腺炎的临床观察
唐惠姣，张天遨，邓朝晖

上海交通大学医学院附属上海儿童医学中心消化内科（上海 200127）

【摘要】 目的　观察芒硝外敷预防急性淋巴细胞白血病儿童二次门冬酰胺酶（ASP）相关性胰腺炎（AAP）的临床疗效

和安全性。方法　将54例发生首次AAP后继续接受ASP治疗的急性淋巴细胞白血病患儿按照1∶2的比例随机分为治

疗组（n=18）、对照组（n=36），治疗组自ASP再暴露当日开始给予芒硝外敷，持续 2周，对照组不给予任何预防性干预措

施。观察两组二次AAP的发生情况及芒硝外敷的安全性，比较血清胰酶、炎症指标［白细胞介素（IL）-6、IL-10、C反应蛋

白（CRP）、乳酸脱氢酶（LDH）］、肝功能指标［丙氨酸转氨酶（ALT）、天冬氨酸转氨酶（AST）、总胆红素（TBil）］的变化情况；

采用多因素 logistic回归分析探讨发生二次AAP的危险因素。结果　①治疗组二次AAP发生率（11.11%）低于对照组

（44.44%），差异有统计学意义（P<0.05）。②治疗前后组内比较，治疗组LDH水平降低（P<0.05），对照组血清淀粉酶、脂肪

酶、IL-6、ALT、AST、TBil水平升高（P<0.05）；组间治疗后比较，治疗组血清淀粉酶、脂肪酶、LDH、ALT、AST、TBil水平低于

对照组（P<0.05）。③多因素 logistic回归显示，ASP再暴露后血清高水平的TBil是发生二次AAP的独立危险因素［HR=
1.322，95%CI（1.06～1.66），P<0.05］。④试验过程中，未观察到芒硝外敷相关不良反应。结论　芒硝外敷对急性淋巴细

胞白血病患儿二次 AAP具有预防作用，且操作简便，无明显不良反应，其机制可能与促进胆汁排泄有关。

【关键词】 急性淋巴细胞白血病；儿童；门冬酰胺酶；胰腺炎；芒硝；中药；临床研究

Clinical observation of external application of mirabilite in preventing second asparaginase⁃
associated pancreatitis in children with acute lymphoblastic leukemia
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Abstract： Objective　To observe the clinical efficacy and safety of external application of mirabilite in preventing second asparaginase-

associated pancreatitis （AAP） in children with acute lymphoblastic leukemia （ALL）. Methods　Fifty-four children with ALL who developed 
first-episode AAP and continued to receive ASP therapy were randomly divided into a treatment group （n=18） and a control group （n=36） at 
a 1∶2 ratio. The treatment group received external application of mirabilite starting on the day of ASP re-exposure， lasting for 2 weeks； the 
control group received no prophylactic interventions. The incidence of second AAP and safety of mirabilite external application were observed. 
Changes in serum pancreatic enzymes， inflammatory markers ［interleukin （IL）-6， IL-10， C-reactive protein （CRP）， and lactate 
dehydrogenase （LDH）］， and liver function indicators ［alanine transaminase （ALT）， aspartate transaminase （AST）， and total bilirubin 
（TBil）］ were compared. Additionally， multivariate logistic regression analysis was used to identify risk factors for the development of second 

AAP. Results　 ① The incidence of second AAP was 
significantly lower in the treatment group （11.11%） than in 
the control group （44.44%）， and the difference was 
statistically significant （P<0.05）. ② Intragroup comparisons 
showed that LDH levels decreased in the treatment group after 
treatment （P<0.05）， while serum amylase， lipase， IL-6， 
ALT， AST， and TBil levels increased in the control group 
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（P<0.05）. Post-treatment intergroup comparisons showed that the treatment group had lower levels of serum amylase， lipase， LDH， ALT， 
AST， and TBil than the control group （P<0.05）. ③Multivariate logistic regression analysis showed that high serum TBil level after ASP 
re-exposure was an independent risk factor for the development of second AAP ［HR=1.322， 95%CI （1.06-1.66）， P<0.05］. ④ No adverse 
reactions related to external application of mirabilite were observed during the trial. Conclusions　External application of mirabilite can 
prevent a second AAP in children with ALL， with easy operation and no obvious adverse reactions. Its mechanism may be associated with 
promoting bile excretion.
Keywords： acute lymphoblastic leukemia； children； asparaginase； pancreatitis； mirabilite； Chinese materia medica； clinical research

门冬酰胺酶（asparaginase，ASP）是联合化学疗

法（以下简称“化疗”）治疗儿童急性淋巴细胞白血

病（acute lymphoblastic leukemia，ALL）的关键药物，

其能够将血浆中的门冬酰胺分解为门冬氨酸与氨，

进而抑制肿瘤细胞的蛋白质合成，最终促使肿瘤细

胞死亡，有助于提升ALL患儿的疾病缓解率以及总

生 存 率［1-2］。 ASP 相 关 性 胰 腺 炎（asparaginase-

associated pancreatitis，AAP）是ASP重要的毒副作用

之一，发生率为 2%～18%［3-5］；首次发生胰腺炎后若

继续使用 ASP，二次 AAP 的发生率高达 44%～

63%［6-8］。二次AAP往往会引发更强烈的胰腺炎症反

应，还可能导致严重的并发症，如假性囊肿，甚至休克

死亡。基于此，业界一致认为二次AAP是停用ASP的

明确指征［9］。但停用ASP又会增加ALL复发的风险，

进而影响患儿的生存期［10-11］。因此，预防二次AAP的

发生，对于安全使用ASP、保障化疗顺利进行以及提

高ALL的治愈率而言，都起着至关重要的作用。

芒硝是一种矿物性中药，是经过加工精制而成

的结晶体，其主要成分是含水硫酸钠。在成人急性

胰腺炎甚至是重症胰腺炎的治疗中，芒硝都是常用

药物［12］。其可以通过抑制炎症介质释放及炎症细

胞活化减轻胰腺组织的炎症反应，并促进胰腺及周

围组织的血液循环，防止胰腺组织因缺血发生进一

步损伤，还具有松弛奥狄氏（Oddis）括约肌、降低胰

胆管压力等作用［13-15］。课题组前期针对芒硝外敷预

防儿童内镜下胰胆管造影术后胰腺炎（PEP）的安全

性与有效性开展了研究，结果表明术前给予芒硝外

敷能够显著降低儿童 PEP 的发生率，减轻炎症反

应，且在整个观察周期内未引发任何不良反应［16-17］。

近年来，我们将芒硝外敷应用于预防二次 AAP，观
察其预防效果及安全性。现将有关结果总结报道

如下。

1　资料与方法

1.1　病例选择　

1.1.1　诊断标准　AAP 的诊断及分级标准符合文

献［18］中的有关内容。ALL患儿接受ASP治疗后 50 d
内诊断为急性胰腺炎，至少符合以下 3条中的 2条：

①急性胰腺炎的腹痛表现；②血清脂肪酶和（或）淀

粉酶水平高于正常值上限（ULN）的 3倍以上；③腹

部超声、腹部CT或核磁共振等影像学检查提示急性

胰腺炎特征表现。

AAP分级标准：1级为轻症胰腺炎，临床表现和

胰酶指标超过 3倍 ULN，持续时间不超过 72 h；2级

为重症胰腺炎，临床表现和胰酶指标超过 3倍ULN，

持续时间超过 72 h，或出现胰腺出血坏死、胰腺脓

肿；3级为因胰腺炎死亡。

1.1.2　纳入标准　①既往有AAP发作病史（首次），

入组时病情已得到控制，且拟继续接受 ASP 治疗；

②年龄 1个月～18岁，性别不限；③自愿加入本研

究，监护人签订知情同意书。

1.1.3　排除标准　①ASP治疗前胰酶或胰腺影像学

检查异常者；②有芒硝使用禁忌证者。

1.2　样本量计算　回顾既往国内外相关研究，文献

报道的二次AAP发生率约为 63%，结合本课题组前

期芒硝外敷预防 PEP的研究成果，预测芒硝外敷有

望降低 65%的二次AAP发生风险，即芒硝外敷组发

生二次AAP的概率应控制在 22%以下。取α=0.05，
β=0.2，按照治疗组∶对照组为 1∶2，计算得治疗组所

需样本量为 16例，对照组所需样本量为 32例，按照

10%的脱落率进行校正后，最终确定治疗组所需样

本量为 18例，对照组所需样本量为 36例。

1.3　一般资料　本研究收集的 54例病例均为 2022
年 6月至 2024年 12月上海交通大学医学院附属上

海儿童医学中心收治的ALL患儿，有AAP发作病史

（首次），且后续ASP再暴露，按照 1∶2的比例随机分

为治疗组（18例）、对照组（36例）。本研究方案经上

海交通大学医学院附属上海儿童医学中心伦理委

员会批准（批准号：SCMCIRB-YKW2021021）。

1.4　治疗方法　

1.4.1　治疗组　给予 ASP 标准化治疗（CCCG-ALL-

2020方案），自 ASP 再暴露当日起给予芒硝外敷干
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预，持续治疗 2周。将芒硝装入预先自制的芒硝袋

中，均匀地平铺于患儿胰腺体表投影区，芒硝用量

以完全覆盖胰腺体表投影区为准，每 4 h更换 1次。

试验期间若发生二次AAP，则停用ASP，并视病情给

予禁食、营养支持、抗感染、抑制胰酶分泌等急性胰

腺炎标准化治疗

1.4.2　对照组　不予芒硝外敷。ASP标准化治疗及

发生二次AAP的处理措施同治疗组。

1.5　观察项目与方法　

1.5.1　二次 AAP发生率　治疗后，根据“1.1.1”项下

的诊断标准，计算两组二次AAP的发生率。

1.5.2　血清胰酶　分别于治疗前后检测所有患儿

的血清脂肪酶、淀粉酶水平。

1.5.3　血清炎症指标　分别于治疗前后检测所有

患儿的血清白细胞介素（IL）-6、IL-10、C 反应蛋白

（CRP）、乳酸脱氢酶（LDH）水平。

1.5.4　肝功能指标　分别于治疗前后检测所有患

儿的肝功能，主要包括丙氨酸转氨酶（ALT）、天冬氨

酸转氨酶（AST）、总胆红素（TBil）水平。

1.5.5　二次 AAP 危险因素　以发生二次 AAP 为结

局指标进行分组，比较临床基本资料和ASP再暴露

后的实验室指标（4 周内的最高值），采用多因素

logistic回归分析探讨发生二次AAP的危险因素。

1.5.6　芒硝外敷不良反应　试验期间，观察芒硝外

敷相关不良反应的发生情况，如腹泻、皮疹、外敷部

位红肿等。

1.6　统计学方法　本研究数据采用 SPSS 26.0统计

软件和GraphPad Prism 9.0.0绘图软件进行处理与分

析。计量资料符合正态分布者以 x̄±s 描述，组间比

较采用独立样本 t 检验，组内比较采用重复测量方

差分析；否则以中位数（第 25百分位数，第 75百分

位数）［M（P25，P75）］描述，组间比较采用 Mann-

Whitney U非参数检验，组内比较采用Friedman秩和

检验。计数资料采用 χ2检验或 Fisher 确切概率法。

结合方差膨胀系数（VIF）的共线性诊断，纳入VIF<10
的变量，采用多因素 logistic回归确定发生二次AAP
的危险因素。以P<0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　基线资料比较　试验过程中，两组性别构成、

确诊 AAP 年龄、ASP 再暴露年龄、首次 AAP 程度分

级、ALL 危险度分层、免疫分型，ASP 再暴露与首次

AAP间隔时间、ASP累积剂量，以及再暴露时使用的

ASP制剂类型等一般资料比较，差异无统计学意义

（P>0.05），具有可比性。见表 1。
表 1　两组基线资料比较［x̄±s/M（P25，P75）］

确诊AAP年龄/岁
ASP再暴露年龄/岁
ASP再暴露与首次AAP间隔时间/d
ASP累积剂量/（U/m2）

性别（例，%）

　男

　女

体质量指数/（kg/m2）

再暴露时ASP制剂（例，%）

　培门冬酶

　左旋门冬酰胺酶

　欧文门冬酰胺酶

基础疾病（例，%）

　ALL
　MPAL
首次AAP发生时的化疗阶段（例，%）

　诱导缓解治疗

　继续治疗

ALL染色体数目异常（例，%）

　有

　无

7.12±2.98
7.39±2.97

79.00（60.75，133.50）
5 000.00（3 000.00，7 000.00）

13（72.22）
5（27.78）

14.62（13.37，16.12）

18（100.00）
0

0

18（100.00）
0

15（83.33）
3（16.67）

3（16.67）
15（83.33）

8.08±3.68
8.48±3.65

108.50（60.00，181.75）
6 000.00（4 000.00，11 500.00）

22（61.11）
14（38.89）

15.64（14.89，16.99）

29（80.56）
4（11.11）
3（8.33）

35（97.22）
1（2.78）

28（77.78）
8（22.22）

10（27.78）
26（72.22）

0.343
0.277
0.081
0.156
0.420

0.163
0.227

1.000

0.905

0.574

项目        治疗组（n=18） 对照组（n=36） P
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ALL融合基因（例，%）

　有

　无

ALL免疫分型（例，%）

　B系

　T系

ALL危险度分层（例，%）

　LR
　IR
　未明确

首次AAP程度分级（例，%）

　1级

　2级

　3级

5（27.78）
13（72.22）

9（50.00）
9（50.00）

3（16.67）
15（83.33）

0

8（44.44）
10（55.56）

0

9（25.00）
27（75.00）

26（72.22）
10（27.78）

8（22.22）
27（75.00）
1（2.78）

10（27.78）
26（72.22）

0

1.000

0.123

0.820

0.221

表1（续）

项目        治疗组（n=18） 对照组（n=36） P

注：ASP为门冬酰胺酶，AAP为ASP相关性胰腺炎，ALL为急性淋巴细胞白血病，MPAL为急性混合细胞白血病，LR为低危，IR为中危。

2.2　二次 AAP发生率比较　治疗组、对照组发生二
次 AAP 的病例数分别为 2例、16例，发生率分别为
11.11%、44.44%，差异有统计学意义（P<0.05）。18
例发生二次 AAP的患儿中，严重程度分级为 1级者
16例，2级者仅 2例（治疗组、对照组各 1例）。
2.3　血清胰酶水平变化情况　治疗前后组内比较，
对照组血清淀粉酶、脂肪酶水平升高（P<0.05）；组间
治疗后比较，治疗组血清淀粉酶、脂肪酶水平低于
对照组（P<0.05）。见表 2。
2.4　血清炎症指标变化情况　治疗前后组内比较，
治疗组 LDH水平降低（P<0.05），对照组 IL-6水平升
高（P<0.05）；组间治疗后比较，治疗组 LDH 水平低
于对照组（P<0.05）。见表 3。
2.5　肝功能指标变化情况　治疗前后组内比较，对
照组 ALT、AST、TBil 水平升高（P<0.05）；组间治疗
后比较，治疗组 ALT、AST 和 TBil 水平低于对照组

（P<0.05）。见表 4。
2.6　二次AAP的危险因素分析　根据是否发生二次

AAP将患儿分为复发组（n=18）和未复发组（n=36），

比较两组患儿的临床基本资料和 ASP 再暴露后的

实验室指标，结果显示两组在芒硝外敷、AST、TBil
方面的差异有统计学意义（P<0.05）。见表 5。

表 2　两组血清胰酶水平变化情况比较

［M（P25，P75），U/L］
组别

治疗组
（n=18）

对照组
（n=36）

时点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

淀粉酶

55.00（46.50，89.50）
65.50（48.50，85.75）#

57.50（41.75，77.50）
118.00（71.00，395.25）*

脂肪酶

108.50（51.00，212.25）
78.50（60.25，128.75）#

75.00（30.00，192.00）
200.00（63.00，2 000.00）*

注：与本组治疗前比较，*P<0.05；与对照组治疗后比较，#P<0.05。

表 3　两组血清炎症指标变化情况比较［M（P25，P75）］

组别

治疗组
（n=18）

对照组
（n=36）

时点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

CRP/（mg/L）
8.00（4.05，14.65）
4.20（1.15，13.30）
2.50（1.00，9.50）
8.70（1.00，40.15）

LDH/（U/L）
342.50（111.50，422.75）
116.50（53.25，167.00）*#

209.50（119.50，999.25）
394.50（183.25，455.00）

IL-6/（ng/L）
3.38（2.44，11.54）
2.44（2.44，14.16）
2.44（2.44，16.24）

13.37（2.51，27.41）*

IL-10/（ng/L）
2.44（2.44，2.44）
2.44（2.44，2.44）
4.60（2.44，14.38）
2.44（2.44，15.96）

注：CRP为C反应蛋白，LDH为乳酸脱氢酶，IL为白细胞介素。与本组治疗前比较，*P<0.05；与对照组治疗后比较，#P<0.05。
表 4　两组肝功能指标变化情况比较［M（P25，P75）］

组别

治疗组
（n=18）

对照组
（n=36）

时点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

ALT/（U/L）
30.00（24.00，38.50）
26.00（18.50，35.00）#

41.00（22.00，58.00）
48.00（35.00，123.00）*

AST/（U/L）
30.00（21.00，35.00）
34.00（26.50，42.50）#

34.00（28.00，49.75）
62.00（35.50，87.25）*

TBil/（μmol/L）
9.30（5.05，12.30）

10.10（5.85，14.70）#

8.80（6.00，13.08）
12.95（9.53，20.45）*

注：ALT为丙氨酸转氨酶，AST为天冬氨酸转氨酶，TBil为总胆红素。与本组治疗前比较，*P<0.05；与对照组治疗后比较，#P<0.05。
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进一步将芒硝外敷、AST、TBil 纳入多因素

logistic 回归分析，在对 ASP 再暴露年龄、再暴露时

ASP 制剂、基础疾病相关信息、首次 AAP 程度分级

等可能对二次 AAP 的发生产生影响的混杂因素进

行调整后，结果显示 ASP 再暴露后血清高水平的

TBil 是发生二次 AAP 的独立危险因素［HR=1.322，
95%CI（1.06～1.66），P<0.05］。见表 6。

2.7　芒硝外敷不良反应发生情况　试验过程中，使

用芒硝外敷的患儿均未出现皮疹、红肿、腹泻等不

良反应。

3　讨论

目前，低脂饮食和奥曲肽注射是AAP的主要预

防措施［19-20］，对于儿童群体而言，低脂饮食的依从性

较差，奥曲肽则需通过注射给药，注射部位疼痛、红

肿等不适同样会影响治疗依从性。除低脂饮食和

奥曲肽注射以外，近期提出采用补充维生素 A以及

口服半乳糖和丙酮酸等预防措施，但均处于研究探

索阶段，具体的预防效果、适用人群以及最佳补充

剂量等关键问题仍待明确［21-22］。相较而言，本研究

表 5　二次AAP危险因素的单因素分析［x̄±s/M（P25，P75）］

项目

ASP再暴露年龄/岁
体质量指数/（kg/m2）

再暴露时ASP制剂（例，%）

　培门冬酶

　左旋门冬酰胺酶

　欧文门冬酰胺酶

芒硝外敷（例，%）

　否

　是

首次AAP发生时的化疗阶段（例，%）

　诱导缓解治疗

　继续治疗

ALL免疫分型（例，%）

　B系

　T系

ALL危险度分层（例，%）

　LR
　IR
　未明确

实验室指标

　CRP/（mg/L）
　ALT/（U/L）
　AST/（U/L）
　TBil/（μmol/L）
　LDH/（U/L）
　IL-6/（ng/L）
　IL-10/（ng/L）
首次AAP程度分级（例，%）

　1级

　2级

　3级

复发组（n=18）

8.22±3.56
15.12（14.12，15.82）

15（83.33）
2（11.11）
1（5.56）

16（88.89）
2（11.11）

15（83.33）
3（16.67）

11（61.11）
7（38.89）

1（5.56）
17（94.44）

0

9.40（2.50，48.70）
38.00（28.75，75.50）
61.00（35.50，84.50）
19.65（13.00，27.73）

214.50（92.25，498.25）
7.97（2.47，32.56）
2.44（2.44，2.44）

7（38.89）
11（61.11）

0

未复发组（n=36）

8.07±3.44
15.51（14.02，16.66）

33（91.67）
2（5.56）
1（2.78）

20（55.56）
16（44.44）

28（77.78）
8（22.22）

23（63.89）
13（36.11）

10（27.78）
25（69.44）
1（2.78）

3.70（1.00，21.75）
39.00（25.25，97.75）
38.50（28.50，55.75）
10.10（7.25，12.95）

156.00（89.50，397.75）
2.44（2.44，22.31）
2.44（2.44，2.95）

11（30.56）
25（69.44）

0

P

0.886
0.457
0.499

0.014

0.905

0.741

0.098

0.142

0.735
0.027

<0.001
0.699
0.061
0.708
0.540

注：ASP为门冬酰胺酶，AAP为ASP相关性胰腺炎，ALL为急性淋巴细胞白血病，LR为低危，IR为中危，CRP为C反应蛋白，ALT为丙氨酸转

氨酶，AST为天冬氨酸转氨酶，TBil为总胆红素，LDH为乳酸脱氢酶，IL为白细胞介素。
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使用的芒硝外敷治疗方法具有一定优势，该药物是
一种被广泛认可的治疗胰腺炎的药物，安全性好，
操作简便，患儿的接受度较高。

研究［23］显示，芒硝可能通过核因子-κB（NF-κB）
通路下调 IL-6、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、IL-1β 等
促炎性细胞因子表达，上调抗炎细胞因子 IL-10表
达，从而抑制炎症因子介导的级联反应，进而保护
胰腺细胞，发挥抗炎止痛作用。方怡等［24］ 观察芒硝
外敷对胰腺炎的疗效，结果显示芒硝组患者的腹痛
消除时间、腹腔积液消失时间及住院时间均较对照
组缩短。Zhang 等［25］探讨了中药大承气汤联合芒硝
外敷的保守疗法对腹腔间室综合征（ACS）的治疗效
果，结果表明该疗法可缩短腹痛时长、减少腹水量，
对 ACS 具有预防和治疗作用。方红雪等［26］研究发
现，芒硝外敷联合血必净不仅能有效缓解急性胰腺
炎患者的临床症状、缩短治疗时间，还可预防病情
进展为重症胰腺炎。

本课题组前期研究［27］数据显示，二次 AAP 发作
时间与末次用药的间隔天数平均为（10.10±7.39）d，
因此，我们将预防观察期设定为 ASP 使用后的两
周。本研究结果显示，治疗组二次 AAP 的发生率
为 11.11%，显著低于对照组的 44.44%；此外，治疗
组胰酶水平在使用 ASP 前后无明显变化，而对照组
在使用 ASP 后胰酶水平升高，提示芒硝外敷对预防
二次 AAP 的发生具有积极作用。本研究进一步分
析了发生二次 AAP 的危险因素，单因素分析结果显
示，发生二次 AAP 与未发生二次 AAP 的患儿在芒硝
外敷、AST、TBil方面的差异有统计学意义（P<0.05），
多因素 logistic 回归分析则表明，TBil 是急性淋巴细
胞白血病患儿发生二次 AAP 的独立危险因素。

高 TBil 的常见原因是胆汁淤积［28-29］，当胆汁淤
积时胆汁酸会反流进入胰腺，激活腺泡细胞内病理
性钙信号并由细胞顶部向基底部蔓延，导致腺泡细
胞内钙超载，进而诱发急性胰腺炎［30］。本研究观察

到，治疗前后组内比较，治疗组 LDH 水平降低（P<
0.05），对照组血清淀粉酶、脂肪酶、IL-6、ALT、AST、
TBil水平升高（P<0.05）；组间治疗后比较，治疗组血

清淀粉酶、脂肪酶、LDH、ALT、AST、TBil水平低于对

照组（P<0.05）。肝脏是急性胰腺炎发展过程中最先

遭受细胞因子攻击的脏器，肝损伤与急性胰腺炎的

进展及预后关系密切，在急性胰腺炎继发多脏器损

伤的过程中起到桥梁作用。因此，我们推测芒硝或

可通过促进胆汁排泄保护肝脏功能，减轻对胰腺的

损害，从而实现预防二次 AAP 发生的效果。

CRP、IL-6、IL-10是重要的炎症标志物，其动态

变化与急性胰腺炎的严重程度和预后评估密切相

关。CRP 作为一种急性期反应物，被推荐用于预测

重症急性胰腺炎［31］；IL-6是机体免疫与炎症反应中

关键的促炎性细胞因子，当组织遭遇损伤或受到感

染时，巨噬细胞、单核细胞等多种细胞会迅速将其

释放至血液中以调节急性期反应，其水平与急性

胰腺炎的严重程度密切相关，是判断病情进展以

及多系统受累的关键指标［32］；IL-10 则是一种重要

的抗炎细胞因子，主要通过抑制促炎性细胞因子

（如 TNF-α、IL-6）的生成与释放，减轻过度炎症反

应［33］。本研究中， 仅对照组 IL-6水平较治疗前升高

（P<0.05），分析其原因，可能是本研究中二次 AAP 
以 1 级居多，程度较轻，未引发强烈的炎症反应。

本研究结果提示，芒硝外敷对 ALL 患儿二次 
AAP具有预防作用，且操作简便，无明显不良反应，

有临床推广价值。本研究存在一定局限性，一方

面，本研究属于单中心研究，且纳入的受试者数量

较少，限制了统计结果的全面性与可靠性，所得结

论仍需通过多中心、大规模的研究进一步验证；另

一方面，虽然本研究发现芒硝对二次AAP有预防作

用，但未能明确其具体靶点，需进一步开展相关基

础研究，以深入探究其作用机制。

表 6　二次AAP危险因素的 logistic回归分析

因素

ASP再暴露年龄

再暴露时ASP制剂

ALL染色体数目异常

ALL融合基因

ALL危险度分层

首次AAP程度分级

芒硝外敷

AST
TBil

VIF

1.209
1.128
1.149
1.073
1.209
1.094
1.631
1.780
1.139

b

-0.074
-0.596
-1.465
1.36
1.095

-2.147
-2.704
-0.018
0.279

Sb

0.131
1.289
1.163
1.182
1.408
1.192
1.341
0.022
0.115

Wald χ2

0.320
0.213
1.585
1.323
0.605
3.242
4.065
0.660
5.902

P

0.572
0.644
0.208
0.250
0.437
0.072
0.044
0.417
0.015

HR

0.929
0.551
0.231
3.896
2.989
0.117
0.067
0.982
1.322

95%CI

0.72～1.20
0.04～6.90
0.02～2.26
0.38～39.55
0.19～47.17
0.01～1.21
0.01～0.93
0.94～1.03
1.06～1.66

注：ASP为门冬酰胺酶，AAP为ASP相关性胰腺炎，ALL为急性淋巴细胞白血病，AST为天冬氨酸转氨酶，TBil为总胆红素。
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