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摘  要 

目的：探讨妊娠期白血病的临床特点及处理，以提高该疾病的诊疗水平，改善母婴结局。方法：回顾性

分析青岛大学医学院附属医院收治的1例妊娠合并急性早幼粒细胞白血病患者的诊治过程及其预后，并

结合相关文献对该疾病进行分析。结果：本例患者32岁，于妊娠晚期发现急性早幼粒细胞白血病，给予

输注血小板、冷沉淀、红细胞改善血常规、血凝，促胎肺成熟、硫酸镁抑制宫缩、预防感染等治疗等对

症处理，术前即开始维甲酸化疗，于妊娠29周行剖宫产娩出一活女婴，术后进行常规化疗。因在孕早期

对妊娠期白血病患者化疗导致胎儿畸形和流产概率高，所以建议终止妊娠后治疗；妊娠中晚期暴露于化

疗药物会增加胎儿生长受限、早产、新生儿中性粒细胞减少和败血症的风险，但并不增加胎儿畸形的风

险，可根据孕周大小制定最佳治疗方案。结论：妊娠期间合并急性早幼粒细胞白血病发生率较低，但处

理棘手，需要临床多学科综合治疗，根据患者所处妊娠阶段、意愿及白血病状态选择最佳的治疗时机及

治疗方案以改善母婴不良结局。 
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Abstract 
Objective: To investigate the clinical features and treatment of leukemia during pregnancy, in or-
der to improve outcome of mother and child. Methods: The diagnosis and treatment process and 
prognosis of 1 case of pregnancy complicated with acute promyelocytic leukemia in affiliated hos-
pital of Qingdao University Medical College were analyzed retrospectively. Results: The patient 
was 32 years old and found acute promyelocytic leukemia in the third trimester of pregnancy. The 
patient was treated with platelet transfusion, cryoprecipitation, red blood cell improvement, he-
magglutination, fetal lung maturation, magnesium sulfate inhibition of uterine contraction, an-
ti-inflammatory and so on. Routine chemotherapy was performed after operation. The literature 
shows that the first three months of pregnancy are the stages of fetal organ formation and devel-
opment, so the risk of abortion and fetal malformation is high. Leukaemia found in early preg-
nancy should be treated with routine leukemia immediately after termination of pregnancy; ex-
posure to chemotherapeutic drugs in late pregnancy increases the risk of fetal growth restriction, 
preterm birth, neonatal neutropenia, and septicemia, but does not increase the risk of fetal mal-
formation. The best treatment plan can be developed according to week of gestation. Conclusion: 
The incidence of acute promyelocytic leukemia during pregnancy is low, but it is difficult to deal 
with. It is necessary for multidisciplinary comprehensive team cooperation to choose the best 
treatment time and plan to reduce the incidence of outcome of mother and child, according to the 
pregnancy stage, willingness and leukemia state. 
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1. 引言 

急性早幼粒细胞白血病(acute promyelocytic leukemia, APL)，是一种特殊类型的急性髓系白血病(acute 
myeloid leukemia，即 AML-M3 型)，主要表现为粒细胞的分化和成熟障碍，致使大量早幼粒细胞聚集在

骨髓组织和外周血中。妊娠合并急性白血病的发病率约 1/10 万~1/7.5 万[1]，其中急性髓细胞白血病(AML)
更为常见，其次为急性淋巴细胞白血病(acute lymphoblastic leukemia, ALL) [2]。有报道指出妊娠合并 APL
在孕晚期发病占所有妊娠合并急性白血病的 40% [3]。青岛大学医学院附属医院(我院)收治 1 例妊娠合并

急性早幼粒细胞白血病的患者，通过对该临床病历资料分析并文献复习，探讨该病的临床特征，以提高

对该疾病的诊治水平，改善母婴预后。 

2. 临床病例资料 

患者女，32 岁。因“停经 28 周 3 天，下腹痛 4 天，加重 1 天”入院。2019-07-01 因子宫肌瘤较前增
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大明显于外院就诊，查血凝常规提示低纤维蛋白原，予低分子肝素 1 支皮下注射 Qd 治疗。妊娠 28 周无

明显诱因出现下腹阵痛，就诊于当地医院未做处理。妊娠 28 周 3 天自觉腹痛较前加重，外院查超声提示：

子宫前壁见低回声团块，大小 5.5 × 3.7 cm，考虑子宫肌瘤变性，因患者低纤维蛋白原血症，全血细胞减

少，建议上级医院就诊，我院急症收入院。查体：T：36.9℃ P：94 次/分 R：22 次/分 BP：122/70 mmHg。
神志清楚，皮肤粘膜无黄染、瘀斑，浅表淋巴结无肿大。腹部膨隆，有压痛、反跳痛。肝脾肋下未触及。

双下肢无浮肿。宫高：30 cm，胎心率：147 次/分。入院诊断：腹痛原因待诊：子宫肌瘤变性？孕 28 周

3 天 G3P1 低纤维蛋白原血症全血细胞减少原因待诊妊娠合并会阴瘢痕羊水过多。 
入院后考虑腹痛原因为子宫肌瘤变性，遂给予硫酸镁抑制宫缩、抗生素预防感染、地塞米松促胎肺

成熟等治疗。入院后完善血常规，结果提示三系进行性下降，2019-07-18 血常规：白细胞 2.31 × 109/L、
中性粒细胞 1.13 × 109/L、红细胞计数 2.26 × 1012/L、血红蛋白 77 g/L、血小板 44 × 109/L，血凝常规：纤

维蛋白原 1.04 g/l、凝血酶时间 19.4 sec、TT 比值 1.49 R、D-二聚体 16,090 ng/ml，给予输注 2 个治疗量

血小板、400 U 冷沉淀、600 ml 血浆。输注血液制品后血常规及血凝常规较前明显好转。2019-7-19 骨穿

报告：符合急性髓系白血病-急性早幼粒白血病(AML-M3a)骨髓象特征。2019-07-22 骨髓染色体提示：46，
XX，t(15; 17) (q22; q21)，融合基因提示：PML-RARα融合基因阳性，其他融合基因阴性或低于检测灵敏

度。 
患者经确诊为妊娠合并急性早幼粒细胞白血病后，因病情进展迅速，请血液科会诊，建议尽快使用

维甲酸治疗，并适时终止妊娠。向患者及家属交代病情及风险，给予口服维甲酸 1 天后于 2019-7-19 17:00
剖宫产一女婴，1 min Apgar 评分 7 分，5 min Apgar 评分 6 分，出生体重 1240 g，转新生儿科。患者术中

输红细胞 5.5 单位，血浆 400 ml，冷沉淀 720 单位，血小板 2 个治疗量。术后给予维甲酸 + 三氧化二砷 
+ 蒽环类药物联合化疗，并予碱化尿液、水化、止吐、护肝、利尿、营养等治疗。患者化疗期间并发了

肺部感染、维 A 酸分化综合征，积极治疗后好转。为预防中枢神经系统白血病，给予鞘内注射阿糖胞苷、

甲氨蝶呤、地塞米松。患者 2019-12-30 骨髓象已达完全缓解(CR)。随访患者至 2020-08-23 情况良好。新

生儿住院 80 天于 2019-10-7 后出院，体重达 4.73 Kg，至今健康。 

3. 讨论 

APL 通常有 t(15; 17)染色体易位，然后产生早幼粒细胞白血病一维甲酸受体 a (promyelocytic leuke-
mia/retinoic acid receptor alpha, PML-RARa)融合基因和相关蛋白，从而抑制早幼粒细胞的分化和成熟[4]。
APL 患者本身容易出血，出血发生率在 72%到 94%之间，通常表现为弥散性血管内凝血(DIC)，尤其是在

化疗期间 DIC 会加重，导致致命性出血和患者早期死亡[5]。APL 治疗的 5 年总生存率为 90% [6]。有研

究发现妊娠期 APL 发病中位年龄为 31 岁[7]。在本例中孕妇的发病年龄为 32 岁，在咨询时她的胎龄为

28 周，这与文献报道基本相符。 

3.1. 临床表现与诊断 

妊娠状态会掩盖妊娠期白血病的临床表现，例如乏力、淋巴结肿大等，致使他们忽略就医。妊娠期

白血病患者的血常规主要表现为白细胞异常，血红蛋白减少和血小板大幅降低，这使孕妇出血和感染的

风险增加。 
骨髓涂片中 30%以上的早幼粒细胞是支持 APL 诊断的基本证据。其他方法，例如分子分析，外周血

显微镜检查和流式细胞术，为 APL 诊断提供了支持依据。该患者骨髓象异常早幼粒增生占 70%，符合诊

断标准。产检时应特别注意无法解释的中度贫血，尤其是血小板短时间内显著减少，或有出血倾向、胸

骨压痛、淋巴结肿大等情况下，在排除妊娠期血小板减少的其他疾病(如妊娠期血小板减少症，重度子痫

https://doi.org/10.12677/acm.2020.1011400


高洁 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2020.1011400 2636 临床医学进展 
 

前期，HELLP 综合征，免疫系统疾病等)后，应考虑血液系统疾病，并应及时咨询相关科室，必要时行

骨髓穿刺明确诊断，尽早治疗，从而使患者实现长期生存。 

3.2. APL 对母儿的影响 

妊娠合并 APL 是一种罕见疾病，胎儿自然流产，早产，胎儿宫内死亡和胎儿生长受限的风险是正常

妊娠的 3~4 倍[8]。目前，普遍认为白血病本身对胎儿的影响极小的原因可能是天然胎盘屏障功能或免疫

清除[9]。本例病例中，分娩活婴随访至今，仍健康存活，并且没有遭受血液及相关恶性肿瘤的折磨，这

支持以上观点。本病例中，该孕妇在终止妊娠后出现严重并发症(DIC、肺部感染)，这可能与孕妇体内 17-
羟基皮质酮和孕酮对其保护作用的消失，分娩时的创伤性刺激以及血液系统本身的高危状态有关。 

3.3. 妊娠期 APL 终止妊娠时机与方法 

妊娠合并 APL 终止妊娠的时机及终止妊娠方式是临床的难点，目前尚无定论。2015 年，英国血液标

准委员会建议，妊娠的前三个月是胎儿器官形成和发育的阶段，在妊娠早期诊断出 APL 时，应有选择性

地终止妊娠，并在术后进行化疗，如果病情危重，可以先进行化疗，然后等病情得到缓解后终止妊娠；

妊娠 24~28 周，与早产相关的胎儿风险非常高，并且由于化疗对胎儿的风险似乎非常低，通常不建议分

娩，并且不应该延误治疗；妊娠 > 28 周时，胎儿存活率较高，而致残率较低，应充分告知患者早产的风

险和胎儿化疗暴露的风险，推荐终止妊娠后开始化疗[10]。 
APL 是 AML 最具侵袭性的类型，且本身易出血，专家建议阴道分娩为妊娠的首选，以免增加出血

的风险，但是当血小板状况允许时，也可以选择剖宫产来终止妊娠[11]。初发急性白血病患者常有血小板

减少症，大多数低于 50 × 109/L，存在术中和术后出血风险的问题，血小板输注可用于预防手术前的出血，

术中决定基于术中情况是否需输注血小板，血浆和红细胞等。在本例病例中，孕妇的病情迅速进展，在

解释了化疗的风险和胎儿早产的风险之后，患者和家属要求剖宫产终止妊娠，现胎儿健康、无产科并发

症。 

3.4. 妊娠期 APL 的治疗 

APL 的治疗可分为诱导、巩固和维持治疗。APL 诱导治疗常用的药物有维甲酸(ATRA)、蒽环类药物、

及三氧化二砷(ATO)。有文献报道在妊娠初期，ATRA 致畸率高达 85%，主要表现为胎儿骨骼畸形，所

以在孕早期应避免使用 ATRA [12]。蒽环类药物的毒性相对较小，因此在孕早期单独使用蒽环类药物，

并将 ATRA 推迟到孕晚期是 APL 的孕妇拒绝终止妊娠的一种治疗方案[13]。妊娠中晚期 ATRA 治疗虽然

与胎儿心脏毒性有关，例如可逆性心律失常[14]，却很少引起先天性畸形，但早产、低出生体重儿、新生

儿中性粒细胞减少和败血症的风险会增加[15] [16]。另外使用 ATRA 单药治疗，可增加 APL 分化综合征

发生率[17]，如果白细胞计数低于 10 × 109/L，推荐 ATRA 单药或联合蒽环类药物，如果白细胞高于 10 × 
109/L，则推荐单独应用蒽环类药物，以降低发生 APL 分化综合征的风险。Valappil 等[18]研究中，27 例

在妊娠期间使用 ATRA 治疗的孕妇分娩的新生儿均无先天性畸形，这为在妊娠中晚期使用 ATRA 治疗的

安全性提供了证据支持。 

4. 结论 

综上所述，妊娠合并急性早幼粒细胞白血病发生率较低，临床少见，处理棘手，需要临床多学科综

合治疗，做到早发现、早诊断，根据患者所处妊娠阶段、意愿及白血病状态选择最佳的治疗时机及治疗

方案以降低母婴不良结局的发生风险。 
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