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Abstract
BACKGROUND
Hyperlipidemia has become the third leading cause of 
acute pancreatitis (AP), and its incidence rate is increasing 
year by year. Hyperlipidemic pancreatitis (HLAP) often 
presents with more severe inflammatory reactions, prone 
to progress to severe acute pancreatitis. Traditional treat-
ments have limited effectiveness for some patients, necessi-
tating early identification of high-risk patients to optimize 
intervention strategies. Currently, the severity assessment 
of HLAP mainly relies on clinical scores and imaging, but 
there are delays or invasiveness. Routine indicators such 
as amylase and lipase have poor correlation with disease 
severity, urgently requiring the search for more sensitive 
early predictive indicators.

AIM
To investigate the correlation between the levels of periph-
eral blood heparin-binding protein (HBP), aldosterone 
(ALD), and C-reactive protein/albumin ratio (CAR) and 
the severity and prognosis of HLAP in patients, as well as 
to analyze their predictive value for prognosis. 

METHODS
Two hundred patients with HLAP admitted to our hospi-
tal from January 2021 to December 2024 were selected as 
the study subjects. These HLAP patients were categorized 
into a poor prognosis subgroup and a good prognosis 
subgroup based on their prognosis within 28 days of ad-
mission. Peripheral blood levels of HBP, ALD, and CAR 
in each group were compared, and their correlation with 
the severity of the condition [acute physiology and chronic 
health status Ⅱ (APACHE Ⅱ) score and acute pancreati-
tis severity bedside index score (BISAP)] was analyzed. 
Multivariate logistic regression analysis was conducted 
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to identify factors influencing prognosis. The interaction 
between peripheral blood HBP, ALD, and CAR was ana-
lyzed. The predictive value of peripheral blood HBP, ALD, 
and CAR for prognosis was analyzed, and the predictive 
efficacy of HBP, ALD, and CAR in combination with tradi-
tional indicators (APACHE Ⅱ score and BISAP score) was 
also compared and analyzed. 

RESULTS
Age, time from onset to admission, APACHE Ⅱ score, BIS-
AP score, and peripheral blood TG, HBP, ALD, and CAR 
levels in the poor prognosis subgroup were all higher than 
those of the good prognosis subgroup (P < 0.05). In both 
the poor and good prognosis subgroups, the levels of HBP, 
ALD, and CAR in peripheral blood of HLAP patients were 
positively correlated with the APACHE Ⅱ score and BIS-
AP score (P < 0.05), with a stronger correlation observed 
in patients with poor prognosis, and the levels of HBP, 
ALD, and CAR in peripheral blood were independent risk 
factors for prognosis (P < 0.05). Using the mean values of 
HBP, ALD, and CAR in peripheral blood as the cutoff, the 
patients were categorized into groups with high levels (+) 
and low levels (-). Interaction analysis showed that the in-
teraction of HBP, ALD, and CAR in peripheral blood had 
a synergistic effect on the poor prognosis risk in HLAP 
patients. When all three were at high levels, their syner-
gistic effect was 1.242 times greater than the sum of their 
individual effects. The area under the curve (AUC) values 
for predicting prognosis using HBP, ALD, and CAR alone 
and in combination were 0.734, 0.758, 0.768, and 0.926, 
respectively. The AUC value of combined prediction was 
significantly higher than that of each individual indicator 
alone (P < 0.05). The AUC values for predicting prognosis 
using the traditional indicators APACHE Ⅱ score and BIS-
AP score were 0.737 and 0.749, respectively, both of which 
were lower than the AUC value of combined prediction 
using HBP, ALD, and CAR (P < 0.05). 

CONCLUSION
HLAP patients with poor prognosis exhibit elevated lev-
els of TG, HBP, ALD, and CAR in their peripheral blood, 
which are closely related to the severity of the disease and 
prognosis. Furthermore, the interaction among peripher-
al blood HBP, ALD, and CAR has a synergistic effect on 
the risk of poor prognosis in HLAP patients. The predic-
tive value of jointly detecting their levels for prognosis 
is superior to that of individual indicators, as well as the 
APACHE Ⅱ score and BISAP score.

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
高脂血症已成为急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)的
第三大病因, 且发病率逐年上升, 高脂血症型胰腺炎
(hyperlipidemic pancreatitis, HLAP)常表现为更严重的
炎症反应, 易进展为重症AP, 传统治疗对部分患者效
果有限, 需早期识别高危患者以优化干预策略. 目前
HLAP严重度评估主要依赖临床评分、影像学, 但存
在滞后性或侵入性, 淀粉酶、脂肪酶等常规指标与病
情严重度相关性差, 急需寻找更敏感的早期预测指标. 

目的
探讨HLAP患者外周血肝素结合蛋白(heparin-binding 
protein, HBP)、醛固酮(aldosterone, ALD)、C反应蛋白/
白蛋白(C-reactive protein/albumin ratio, CAR)水平与病情
程度、预后相关性, 并分析其对预后的预测价值. 

方法
选取2021-01/2024-12绍兴市上虞人民医院200例HLAP
患者为研究对象, 依据入院28 d内预后情况将HLAP患
者分为预后不良亚组、预后良好亚组. 比较各组外周
血HBP、ALD、CAR水平, 并分析其与病情程度[急
性生理与慢性健康状况Ⅱ(acute physiology and chronic 
health status Ⅱ, APACHE Ⅱ)评分、AP严重程度床旁
指标评分(acute pancreatitis severity bedside index score, 
BISAP)]相关性. 多因素Logistic回归分析预后的影响
因素. 分析外周血HBP、ALD、CAR间交互作用. 分
析外周血HBP、ALD、CAR对预后的预测价值, 并对
比分析HBP、ALD、CAR联合预测效能与传统指标
(APACHE Ⅱ评分、BISAP评分)的预测效能. 

结果
预后不良亚组年龄、发病至入院时间、APACHE Ⅱ
评分、BISAP评分及外周血TG、HBP、ALD、CAR
水平均高于预后良好亚组(P<0.05); 预后不良亚组、

预后良好亚组HLAP患者外周血HBP、ALD、CAR水
平与APACHE Ⅱ评分、BISAP评分呈正相关(P<0.05), 
且预后不良患者相关性更高; 外周血HBP、ALD、

CAR水平为预后的独立危险因素(P<0.05); 以外周血
HBP、ALD、CAR均值为界, 分为高水平(+)与低水
平(-), 交互作用显示, 外周血HBP、ALD、CAR交互
作用对HLAP患者预后不良风险存在协同作用, 三者
均高水平时, 其协同效用为三者单独存在产生效应



之和的1.242倍; 外周血HBP、ALD、CAR单项及联
合预测预后的曲线下面积(area under the curve, AUC)
值分别为0.734、0.758、0.768、0.926, 且联合预测的
AUC值明显大于各指标单独预测(P<0.05); 传统指标
APACHE Ⅱ评分、BISAP评分预测预后的AUC值分
别为0.737、0.749, 均低于HBP、ALD、CAR联合预
测的AUC值(P<0.05). 

结论
HLAP预后不良患者外周血TG、HBP、ALD、CAR
水平升高, 其与病情程度、预后密切相关, 且外周血
HBP、ALD、CAR交互作用对HLAP患者预后不良风
险存在协同作用, 联合检测其水平对预后的预测价值
优于单项指标及APACHE Ⅱ评分、BISAP评分的预
测价值. 

© The Author(s) 2025. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 高脂血症型胰腺炎; 血肝素结合蛋白; 醛固酮; C
反应蛋白; 白蛋白; 预后; 预测 

核心提要: 血肝素结合蛋白(heparin-binding protein, HBP)
由中性粒细胞释放, 可参与血管通透性调节和炎症反应, 
在脓毒症和多器官功能障碍中已显示预测价值, 但在高

脂血症型胰腺炎(hyperlipidemic pancreatitis, HLAP)中的

研究较少;醛固酮(aldosterone, ALD)升高与肾素-血管紧张

素-醛固酮系统过度激活有关, 可加剧胰腺微循环障碍和

全身炎症, 可能与HLAP的液体复苏需求和预后相关; C反

应蛋白/白蛋白(C-reactive protein/albumin ratio, CAR)可综

合反映炎症、营养/免疫状态, 在多种炎症性疾病(如脓毒

症、癌症)中预测预后, 但HLAP中的应用尚未明确. 本研

究主要探讨HBP、ALD、CAR交互作用对HLAP患者预

后不良风险的交互作用及其对预后不良的预测价值. 

文献来源: 文献来源: 于芳芳, 吴世民, 秦利花, 孟兰兰, 蒋柯炜, 项利娟. 外周血HBP、

ALD及CAR水平对高脂血症型胰腺炎患者预后的预测价值. 世界华人消化

杂志 2025; 33(7): 553-561  

URL: https://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v33/i7/553.htm  
DOI: https://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v33.i7.553

0  引言

急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)是一种由多因素诱发胰

酶异常而造成胰腺组织自我消化、水肿的炎症性疾病, 
其中高脂血症型胰腺炎(hyperlipidemic pancreatitis, HLAP)
发病率约占所有AP患者的12%-38%, HLAP是指因血脂

升高所致胰腺血供障碍继而造成胰腺出血、坏死的AP, 
具有年轻化、重症化、易复发等特点, 且病情进展迅速, 
可引起全身多器官功能障碍, 导致预后较差[1,2]. 临床常

采用炎症指标、影像学检查、病情程度相关评分等评
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估AP患者预后及病情程度, 但存在设计指标多、检查

项目较多等局限性, 限制其临床应用[3]. 因而需寻找快

速有效的指标评估HLAP病情严重程度及预测患者预

后, 这对HLAP患者治疗及改善预后有重要价值. 肝素

结合蛋白(heparin-binding protein, HBP)是由中性粒细胞

分泌, 可介导腺泡细胞炎症反应, 加快组织炎症浸润, 增
加器官损伤风险, 且与AP病情进展密切相关[4]. 醛固酮

(aldosterone, ALD)存在心脏、肾脏等多种组织中, 可调

节机体水盐代谢、激素, 引起血管内皮细胞损伤, 加剧

血管平滑肌细胞痉挛, 且与AP病情发展有关[5]. C反应

蛋白/白蛋白(C-reactive protein/albumin ratio, CAR)可评

估机体炎症状态, 且与炎症反应严重程度有关, 随着AP
病情程度加重, C型反应性蛋白(C-reactive protein, CRP)
水平随之升高, 研究表明AP患者应激状态下, 可增强蛋

白质分解代谢, 减少蛋白质摄入, 导致ALB合成减少, 而
CAR升高预示AP患者预后较差[6]. 目前外周血HBP、
ALD、CAR在HLAP中的临床价值尚缺乏相关报道, 本
研究尝试性分析HLAP患者外周血HBP、ALD、CAR
水平, 探讨其与HLAP病情严重程度、预后相关性, 并分

析其对预后的预测价值, 旨在早期识别预后不良风险, 
为早期个体化干预提供依据. 

1  材料和方法

1.1 材料 一般资料: 选取2021-01/2024-12绍兴市上虞人民

医院200例HLAP患者为研究对象. 本研究经本院伦理委

员会审核批准. 纳入标准: (1)符合HLAP诊断标准[7]: ①出

现典型上腹痛症状, 且血清淀粉酶或脂肪酶水平>正常

值上限的3倍. ②腹部影像学检查证实为胰腺炎. ③入院

时甘油三酯(triglyceride, TG)≥11.3 mmol/L或5.65 mmol/L 
≤TG<11.3 mmol/L, 且血清呈乳糜状、重度脂浊, 排除其

他可能导致胰腺炎的原因, 符合≥2项即可确诊; (2)年龄

>18岁; (3)首次发病; (4)发病时间明确; (5)发病至入院前

未经相关治疗; (6)患者及家属知情同意, 且签署知情同

意书. 排除标准: (1)病因不明; (2)既往有肝肾疾病病史; 
(3)合并消化道肿瘤等恶性肿瘤患者; (4)长期使用激素、

免疫抑制剂; (5)合并胆囊炎、其他感染性疾病; (6)酒精

等病因所致AP; (7)合并急性肠梗阻等其他消化系统疾

病; (8)精神疾病; (9)伴有明显出血倾向或凝血功能障碍; 
(10)胆源性胰腺炎、自身免疫性胰腺炎等. 对照组无胰

腺炎病史, 经体检显示无心血管疾病、慢性肝肾疾病、

恶性肿瘤、自身免疫病等, 无精神疾病或认知障碍, 且
体检前3个月内无感染、创伤、手术或住院史. 
1.2 方法

1.2.1 治疗方法与预后判定: HLAP患者予以规范治疗[8]: 
包括禁食、补液、吸氧、抗感染、抑制胰酶活性、持

续胃肠减压、纠正酸碱失衡、胃肠外营养支持治疗等

于芳芳, 等. 外周血HBP、ALD及CAR水平对高脂血症型胰腺炎患者预后的预测价值



2025-07-28|Volume 33|Issue 7|WCJD|https://www.wjgnet.com 556

综合治疗. 依据入院28 d内预后情况将HLAP患者分为预

后不良亚组、预后良好亚组(采用盲法评估预后), 预后

不良判定标准[9]: 进展为急性重症, 出现并发症(感染性

坏死、急性肾损伤、脓毒症/感染休克等)、死亡等, 符
合任意一项即为预后不良, 否则定义为预后良好. 
1.2.2 检测外周血HBP、ALD及CAR水平: 对照组体检当

日、观察组入院时分别采集外周静脉血10 mL, 其中5 mL
血液样本置于含抗凝剂枸橼酸钠的采血管内, 以3000 r/min
速率离心10 min(离心半径10 cm)分离血浆; 另外5 mL血
液样本置于不含抗凝剂的采血管内, 以3000 r/min速率离

心10 min(离心半径10 cm)分离血清. 采用免疫比浊法检

测血清HBP水平(购自山西康健恩生物), 采用化学发光

法检测血浆ALD水平(购自深圳市科润达生物), 采用免

疫比浊法检测血清CRP水平(购自上海一研生物). 采用

AU5800自动化生化分析仪(美国贝克曼公司)检测血浆

ALB水平, 并计算CAR. 
1.2.3 收集临床资料: 通过医院信息系统, 实时录入患者

诊疗数据, 并建立专用研究数据库, 以此收集HLAP患者

临床资料, 包括性别、年龄、身体质量指数、发病至入

院时间、吸烟史、饮酒史、基础疾病、急性生理与慢

性健康状况Ⅱ(acute physiology and chronic health status Ⅱ, 
APACHE Ⅱ)评分、AP严重程度床旁指标评分(bedside 
index for severity in acute pancreatitis, BISAP)及实验室指

标[总胆固醇、TG、碱性磷酸酶、天门冬氨酸氨基转移

酶、血尿素氮、血肌酐, 采用URIT-8401全自动生化分

析仪(上海聚慕医疗器械有限公司)检测患者入院时上

述实验室指标. APACHE Ⅱ评估病情严重程度[10]: 包括

急性生理学、年龄、慢性健康状况, 总分为71分, 得分

越高则病情越重. BISAP评估病情严重程度[11]: 包括年龄

(≥60岁或<60岁)、胸腔积液(有或无)、精神状态(格拉

斯哥昏迷量表评分<15分或≥15分)、尿素氮(>25 mg/dL
或≤25 mg/dL)、全身炎症反应综合征(有或无), 每项计1
分, 总分为5分, 得分越高则病情越严重. 
1.3 观察指标 (1)调查不同预后患者临床资料, 并对比

分析不同预后患者外周血HBP、ALD、CAR水平; (2)
分析不同预后患者入院时外周血HBP、ALD、CAR水
平与APACHE Ⅱ、BISAP评分相关性; (3)分析入院时外

周血HBP、ALD、CAR水平与传统指标(APACHE Ⅱ、

BISAP评分)对预后的预测价值, 并对比其预测效能. 
统计学处理 采用SPSS 25.0软件分析本研究数据, 

计量资料采用均数±标准差(mean±SD)表示, 两组间比

较采用独立样本t检验; 计数资料采用n(%)表示, 两组间

比较采用χ 2
检验; Pearson分析HBP、ALD、CAR水平与

APACHE Ⅱ、BISAP评分相关性; 多因素Logistic回归分

析HBP、ALD、CAR与预后的关系; 受试者工作特征曲

线(receiver operating characteristic, ROC)分析各指标单项

及联合检测对预后的预测价值, 不同方案间曲线下面

积(area under the curve, AUC)比较采用DeLong检验, 以
P<0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 不同预后患者临床资料及外周血HBP、ALD、

CAR水平比较 200例HLAP患者入院28 d内进展为重症

AP32例, 出现感染性坏死24例, 脓毒症或感染性休克12
例, 并发急性肾损伤需进行透析治疗3例, 持续性急性呼

吸窘迫综合征5例, 死亡2例, 占39.00%(78/200), 纳入预后

不良亚组, 其余122例纳入预后良好亚组. 预后不良患者

年龄、发病至入院时间、APACHE Ⅱ评分、BISAP评
分及外周血TG、HBP、ALD、CAR水平均高于预后良

好患者(P<0.05). 见表1. 
2.2 外周血HBP、ALD、CAR水平与病情程度的相关

性 两亚组HLAP患者外周血HBP、ALD、CAR水平与

APACHE Ⅱ评分、BISAP评分均呈正相关(P<0.05), 且预

后不良患者相关性更高. 见表2. 
2.3 外周血HBP、ALD、CAR与HLAP患者预后关系

的Logistic回归分析 以HLAP患者预后为因变量(赋值: 
预后良好 = 0, 预后不良 = 1), 采用倾向性评分匹配法调

整年龄、发病至入院时间、TG等其他混杂变量后, 其
余变量进行Logistic回归分析, 结果显示, 外周血HBP、
ALD、CAR水平为HLAP患者预后的独立危险因素

(P<0.05). 见表3. 
2.4 外周血HBP、ALD、CAR间交互作用分析 以外周

血HBP、ALD、CAR均值为界, 分为高水平(+)与低水平

(-). 交互作用显示, 外周血HBP、ALD、CAR交互作用

对HLAP患者预后不良风险存在协同作用, 三者均高水

平时, 其协同效用为三者单独存在产生效应之和的1.242
倍. 见表4. 
2.5 外周血HBP、ALD、CAR水平对HLAP患者预后

的预测价值 以预后不良亚组患者为阳性样本, 预后

良好亚组患者为阴性样本, 外周血HBP、ALD、CAR
水平为源数据, 绘制ROC曲线, 结果显示外周血HBP、
ALD、CAR水平预测HLAP患者预后的AUC值均>0.7, 
具有一定预测效能; 将外周血HBP、ALD、CAR水平

进行Logistic回归拟合, 返回预测概率Log(p), 即Log(P) = 
-0.337+0.380×HBP+0.301×ALD+0.412×CAR, 将其作

为独立检验变量, 获得联合预测AUC值, 明显大于各指

标单独预测AUC值(Z = 4.960、4.206、4.086, P<0.05), 此
时敏感度及特异度分别为83.30%、87.70%. 见图1, 表5. 
2.6 外周血HBP、ALD、CAR联合预测效能与传统指标

比较 ROC曲线显示, 传统指标APACHE Ⅱ评分、BISAP
评分预测HLAP患者预后的AUC值分别为0.737、0.749, 

于芳芳, 等. 外周血HBP、ALD及CAR水平对高脂血症型胰腺炎患者预后的预测价值
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均低于外周血HBP、ALD、CAR联合预测AUC值(Z = 
4.677、4.760, P<0.05). 见图2, 表6. 

3  讨论

AP发病机制可能为胰腺组织自我破坏, 可促使炎症细胞

释放大量炎症因子, 加重胰腺损伤, 引发全身系统炎症反

应, 导致胰蛋白酶原过度激活、胰腺自身消化; 脂蛋白代

谢异常可增加血液黏稠度、血管通透性, 促进血栓形成, 
促使脂肪微粒栓塞胰腺毛细血管, 诱导乳糜颗粒、游离脂

肪酸聚集于胰腺, 这可促使胰腺血液循环受阻, 引起胰腺

血供障碍, 破坏胰腺细胞结构、功能, 导致HLAP发生[12-14]. 
HBP具有趋化特性, 可激活单核细胞、巨噬细胞, 增

     

表  2  外周血HBP、ALD、CAR水平与病情程度的相关性

组别
HBP ALD CAR

r P 值 r P 值 r P 值

预后不良

   APACHE Ⅱ评分 0.578 <0.001 0.537 <0.001 0.604 <0.001

   BISAP评分 0.561 <0.001 0.531 <0.001 0.598 <0.001

预后良好

   APACHE Ⅱ评分 0.559 <0.001 0.528 <0.001 0.572 <0.001

   BISAP评分 0.547 <0.001 0.519 <0.001 0.565 <0.001

ALD: 醛固酮; HBP: 血肝素结合蛋白; CAR: C反应蛋白/白蛋白; APACHE Ⅱ: 急性生理与慢性健康状况Ⅱ; BISAP: 急性胰腺炎严重程度床旁指标评分.

     

表  1  不同预后患者临床资料及外周血HBP、ALD、CAR水平比较[(mean±SD), n (%)]

资料 预后不良(n  = 78) 预后良好(n  = 122)   t/χ 2   P值

性别   0.486   0.486

   男 48(61.54) 69(56.56)

   女 30(38.46) 53(43.44)

年龄(岁) 44.17±4.22 39.25±4.06   8.231 <0.001

BMI(kg/m2) 23.34±1.79 22.87±2.02   1.676   0.095

发病至入院时间(h) 24.19±5.14 21.57±3.07   4.513   0.000

吸烟史 23(29.49) 32(26.23)   0.253   0.615

饮酒史 27(34.62) 39(31.97)   0.151   0.698

基础疾病

   糖尿病 48(61.54) 71(58.20)   0.220   0.639

   高血压 16(20.51) 22(18.03)   0.190   0.663

   脂肪肝 36(46.15) 42(34.43)   2.751   0.097

病情程度评分

   APACHE Ⅱ评分   7.25±1.12   6.74±0.92   3.509   0.001

   BISAP评分   1.97±0.41   1.25±0.32 13.884 <0.001

实验室指标

   TC(mmol/L)   8.74±1.02   8.94±1.25   1.183   0.238

   TG(mmol/L) 19.22±3.14 12.05±2.41 18.201 <0.001

   ALP(U/L) 190.41±20.41 188.37±17.69   0.749   0.455

   AST(U/L)   83.37±12.49   80.22±10.78   1.893   0.060

   BUN(mmol/L)   5.72±1.34   5.41±1.03   1.843   0.067

   Scr(μmol/L) 75.94±9.22 74.39±7.14   1.334   0.184

   HBP(μg/L) 32.47±6.33 21.84±4.92 13.304 <0.001

   ALD(pg/L) 174.36±15.22 142.33±12.94 15.928 <0.001

   CAR   2.78±0.62   1.92±0.47 11.122 <0.001

ALD: 醛固酮; HBP: 血肝素结合蛋白; CAR: C反应蛋白/白蛋白; APACHE Ⅱ: 急性生理与慢性健康状况Ⅱ; BISAP: 急性胰腺炎严重程度床旁指标评分; 

TC: 总胆固醇; TG: 甘油三酯; ALP: 碱性磷酸酶; AST: 天门冬氨酸氨基转移酶; BUN: 血尿素氮; Scr: 血肌酐.

于芳芳, 等. 外周血HBP、ALD及CAR水平对高脂血症型胰腺炎患者预后的预测价值
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加血管通透性, 增强机体炎症反应, 参与脓毒症、AP等
发生发展过程[15,16]. HBP可激活磷脂酰肌醇-3-激酶/蛋白

激酶B、Wnt/β-连环蛋白信号通路, 刺激炎症因子释放, 
并可结合糖胺聚糖, 引起血管内皮损伤, 诱导钙进入细

胞, 激活钙依赖性细胞骨架重排, 促使细胞间隙形成, 导

致血管渗漏, 还可激活氧化应激反应, 破坏腺泡细胞结

构, 诱导腺泡细胞凋亡, 加快胰腺炎病情进展[17-19]. 苏岚

等[20]研究表明重症AP预后不良患者血清HBP水平升高. 
本研究发现外周血HBP水平与APACHE Ⅱ评分、BISAP
评分呈正相关, 且为预后的独立危险因素. 分析其原因可

     

表  6  外周血HBP、ALD、CAR联合预测效能与传统指标比较

指标 AUC 95%CI 约登指数 敏感度(%) 特异度(%) P 值

APACHE Ⅱ评分 0.737 0.671-0.797 0.405 69.23 71.31 <0.001

BISAP评分 0.749 0.683-0.807 0.381 69.23 68.85 <0.001

HBP+ALD+CAR 0.926 0.880-0.958 0.710 83.30 87.70 <0.001

HBP: 血肝素结合蛋白; ALD: 醛固酮; CAR: C反应蛋白/白蛋白; AUC: 曲线下面积; APACHE Ⅱ: 急性生理与慢性健康状况Ⅱ; BISAP: 急性胰腺炎严重

程度床旁指标评分.

     

表  3  HBP、ALD、CAR与HLAP患者预后关系的Logistic回归分析

自变量   β SE Wald χ 2 OR 95%CI P 值

HBP   0.380 0.112 11.528 1.463 1.074-1.992 <0.001

ALD   0.301 0.092 10.680 1.351 1.025-1.780 <0.001

CAR   0.412 0.117 12.397 1.510 1.119-2.037 <0.001

常数项 -0.337 0.209 25.691 - - <0.001

HBP: 血肝素结合蛋白; ALD: 醛固酮; CAR: C反应蛋白/白蛋白.

     

表  5  HBP、ALD、CAR水平对HLAP患者预后的预测价值

指标 截断值 AUC 95%CI 约登指数 敏感度(%) 特异度(%) P 值

HBP 30.49 μg/L 0.734 0.667-0.794 0.391 62.82 76.23 <0.001

ALD 160.19 pg/L 0.758 0.693-0.816 0.3.84 76.92 61.48 <0.001

CAR 2.56 0.768 0.703-0.825 0.476 70.51 77.05 <0.001

联合预测 - 0.926 0.880-0.958 0.710 83.30 87.70 <0.001

HBP: 血肝素结合蛋白; ALD: 醛固酮; CAR: C反应蛋白/白蛋白; AUC: 曲线下面积.

于芳芳, 等. 外周血HBP、ALD及CAR水平对高脂血症型胰腺炎患者预后的预测价值

     

表  4  外周血HBP、ALD、CAR间交互作用分析

HBP/ALD/CAR
预后

OR 95%CI RERI AP SI
不良 良好

-/-/- 2 39 1 7.750 0.127 1.242

-/-/+ 7 19 1.616 1.074-2.433

-/+/- 6 23 1.593 1.105-2.296

+/-/- 6 23 1.628 1.098-2.413

-/+/+ 11 5 17.380   9.842-30.693

+/-/+ 12 6 15.971   8.977-28.415

+/+/- 12 5 17.547   9.024-34.119

+/+/+ 20 2 61.229   27.603-138.406

HBP: 血肝素结合蛋白; ALD: 醛固酮; CAR: C反应蛋白/白蛋白; RERI: 相对超危险度比; AP: 归因比; SI: 交互作用指数.
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能为激活内皮细胞、单核细胞, 促进炎症因子释放, 招募

更多中性粒细胞至炎症部位, 放大炎症反应, 破坏内皮细

胞连接, 导致微循环渗漏、组织水肿, 并可增加血管内皮

通透性, 引起胰腺微循环障碍, 加重缺血和坏死, 从而参

与HLAP发生过程; HBP水平升高可增加血管通透性, 刺
激中性粒细胞释放炎症介质, 引发全身炎症反应, 破坏血

管内皮屏障, 加剧氧化应激反应, 并可诱发重要器官的

灌注不足, 加重胰腺组织损伤程度, 还可引起胰腺微循

环障碍, 促使腺泡细胞坏死, 导致预后不良风险增加. 肾
素-血管紧张素-醛固酮系统(renin-angiotensin-aldosterone 
system, RAAS)过度激活可促使肾素活性(plasma renin 
activity, PRA)释放量增加, PRA又可促进ALD分泌, 而
ALD可结合盐皮质激素受体, 激活细胞核因子κB信号通

路, 促进炎症因子释放, 引起胰腺组织炎症损伤, 并可激

活胰腺星状细胞, 促使细胞外基质沉积、胰腺纤维化, 破
坏腺泡细胞线粒体功能, 诱发细胞凋亡或坏死, 增加活

性氧生成量, 诱导胰腺腺泡细胞氧化损伤[21-23]. 汤伟胜等
[24]研究表明重症AP患者血浆ALD水平升高. 本研究发现

预后不良患者外周血ALD水平升高, 其与APACHE Ⅱ评

分、BISAP评分呈正相关, 且为预后不良的独立危险因

素. 原因可能为ALD水平升高可引起胰腺微循环障碍, 
激活胰腺局部RAAS, 促进炎症因子释放, 增加活性氧生

成, 加重胰腺损伤, 并可收缩胰腺微血管, 减少血流灌注, 
引起缺血-再灌注损伤, 加重胰腺组织氧化损伤, 从而参

与HLAP发生过程; ALD可介导炎症、氧化应激反应, 引
起微血管内皮功能障碍, 诱发线粒体功能障碍, 加重胰腺

缺血程度, 破坏胰腺功能, 从而促进预后不良发生. 
CRP水平升高时伴随ALB水平降低, CAR可反映机

体炎症状态, 评估AP病情严重程度, 其中CRP可募集中

性粒细胞浸润胰腺组织, 增强白细胞-内皮黏附, 抑制内

皮细胞一氧化氮合成, 促进血管收缩、血栓形成, 导致微

循环阻塞; ALB具有抗凝血、抗炎、抗凋亡等作用, 可反

映机体营养状态, 保护微循环系统, 减轻血管通透性[25,26]. 
本研究显示预后不良患者外周血CAR水平升高. 马那琦

等[27]研究表明重症AP预后不良患者CAR升高. 同时本研

究发现CAR与APACHE Ⅱ评分、BISAP评分呈正相关. 
究其原因可能为CAR升高表明机体内炎症反应加剧, 而
随着CRP水平升高导致ALB水平降低, 其中CRP可诱导

单核巨噬细胞聚集于胰腺组织受损部位, 加重胰腺组织

水肿程度, 影响胰腺组织血液灌注, 从而加重HLAP病情

严重程度. 本研究进一步分析显示外周血CAR水平为预

后的独立危险因素, 推测其原因可能为CRP水平升高、

ALB水平降低可增加血管通透性, 促进血栓形成, 引起微

循环阻塞, 加重腺泡细胞损伤程度, 诱导胰腺及其他组织

器官损伤, 从而增加预后不良发生风险. 同时本研究以外

周血HBP、ALD、CAR均值为界, 分为高水平(+)与低水

平(-). 交互作用显示, 外周血HBP、ALD、CAR交互作用

对HLAP患者预后不良风险存在协同作用, 三者均高水

平时, 其协同效用为三者单独存在产生效应之和的1.242
倍, 提示外周血HBP、ALD、CAR交互作用可共同促进

预后不良发生. 既往研究表明APACHE Ⅱ评分、BISAP
评分在评估HLAP患者病情及预后中具有一定应用价

图  1  HBP、ALD、CAR单独及联合预测HLAP患者预后的ROC曲线. 
HBP: 血肝素结合蛋白; ALD: 醛固酮; CAR: C反应蛋白/白蛋白; 

HLAP: 高脂血症型胰腺炎; AUC: 曲线下面积.
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HBP cut-off = 30.49 μg/L, AUC = 0.734
ALD cut-off = 160.19 pg/L, AUC = 0.758
CAR cut-off = 2.56, AUC = 0.768
联合预测 AUC = 0.926

图  2  外周血HBP、ALD、CAR联合预测及传统指标预测HLAP患者
预后的ROC曲线. HBP: 血肝素结合蛋白; ALD: 醛固酮; CAR: C反应

蛋白/白蛋白; AUC: 曲线下面积; APACHE Ⅱ: 急性生理与慢性健

康状况Ⅱ; BISAP: 急性胰腺炎严重程度床旁指标评分; HLAP: 高脂

血症型胰腺炎.
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APACHE Ⅱ评分 cut-off = 6.71分, AUC = 0.737
BISAP评分 cut-off = 1.83分, AUC = 0.749
HBP+ALD+CAR AUC = 0.926

于芳芳, 等. 外周血HBP、ALD及CAR水平对高脂血症型胰腺炎患者预后的预测价值
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值, 但涉及内容过多、操作较为复杂, 且缺少时限性, 不
利于早期快速评估病情及预后; 影像学检查难以量化评

估病情; 血清学指标具有快速、经济等优点, 可通过动

态监测血清指标实时评估病情发展及预测预后[28-30]. 李
宇等[31]研究表明HBP预测AP合并感染的AUC值为0.835. 
王巧芳等[32]研究表明CAR预测HLAP患者预后的AUC为
0.781. 本研究发现外周血HBP、ALD、CAR预测预后的

AUC值分别为0.734、0.758、0.768, 且联合预测的AUC
值明显大于各指标单独预测, 表明HBP、ALD、CAR
对预后具有一定预测效能. 同时本研究对比分析HBP、
ALD、CAR联合预测效能与传统指标APACHE Ⅱ评

分、BISAP评分的预测效能, 这也是本研究创新之处, 结
果发现APACHE Ⅱ评分、BISAP评分预测预后的AUC
值分别为0.737、0.749, 均低于HBP、ALD、CAR联合预

测的AUC值, 提示HBP、ALD、CAR可能作为临床早期

预测HLAP患者预后的潜在指标. 这可能是因为HBP、
ALD、CAR在临床中更易获得, 且操作简单、预测价值

较高, 这对临床具有一定指导意义. 

4  结论

综上所述, HLAP预后不良患者外周血TG、HBP、
ALD、CAR水平明显升高, 其与APACHE Ⅱ评分、

BISAP评分呈正相关, 其为HLAP患者预后的独立危险因

素, 且外周血HBP、ALD、CAR交互作用对HLAP患者

预后不良风险存在协同作用, 联合检测其水平预测预后

具有临床应用价值. 但外周血指标检测时间点较为单一, 
未动态追踪治疗过程中的关键指标变化, 在一定程度上

限制研究结果的泛化, 有待日后临床基于本研究结果开

展前瞻性研究纳入外周血指标的动态监测数据, 同时关

于HBP、ALD、CAR在HLAP中的价值仍需进一步研究. 

文章亮点

实验背景

急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)是一种由多因素诱发

胰酶异常而造成胰腺组织自我消化、水肿的炎症性疾

病, 其中高脂血症型胰腺炎(hyperlipidemic pancreatitis, 
HLAP)发病率约占所有AP患者的12%-38%, HLAP是指

因血脂升高所致胰腺血供障碍继而造成胰腺出血、坏

死的AP, 具有年轻化、重症化、易复发等特点, 且病情

进展迅速, 可引起全身多器官功能障碍, 导致预后较差.

实验动机

目前外周血血肝素结合蛋白(heparin-binding protein, 
HBP)、醛固酮(aldosterone, ALD)、C反应蛋白/白蛋白

(C-reactive protein/albumin ratio, CAR)在HLAP中的临床价

值尚缺乏相关报道, 本研究尝试性分析HLAP患者外周血

HBP、ALD、CAR水平, 探讨其与HLAP病情严重程度、

预后相关性, 并分析其对预后的预测价值, 旨在早期识别

预后不良风险, 为早期个体化干预提供依据.

实验目标

探讨高脂血症型胰腺炎患者外周血肝素结合蛋白、醛

固酮、C反应蛋白/白蛋白水平与病情程度、预后相关

性, 并分析其对预后的预测价值. 

实验方法

选取2021-01/2024-12绍兴市上虞人民医院200例HLAP患
者为研究对象, 依据入院28 d内预后情况将HLAP患者分

为预后不良亚组、预后良好亚组. 比较各组外周血HBP、
ALD、CAR水平, 并分析其与病情程度急性生理与慢性

健康状况Ⅱ评分、AP严重程度床旁指标评分相关性. 多
因素Logistic回归分析预后的影响因素. 分析外周血HBP、
ALD、CAR间交互作用. 分析外周血HBP、ALD、CAR
对预后的预测价值, 并对比分析HBP、ALD、CAR联合

预测效能与传统指标[急性生理与慢性健康状况Ⅱ(acute 
physiology and chronic health status Ⅱ, APACHE Ⅱ)评分、急

性胰腺炎严重程度床旁指标评分(acute pancreatitis severity 
bedside index score, BISAP)评分]的预测效能.

实验结果

HBP由中性粒细胞释放, 可参与血管通透性调节和炎

症反应, 在脓毒症和多器官功能障碍中已显示预测价

值, 但在HLAP中的研究较少; ALD升高与肾素-血管紧

张素-醛固酮系统(Renin-Angiotensin-Aldosterone System, 
RAAS)过度激活有关, 可加剧胰腺微循环障碍和全身炎

症, 可能与HLAP的液体复苏需求和预后相关; CAR可综

合反映炎症、营养/免疫状态, 在多种炎症性疾病(如脓

毒症、癌症)中预测预后, 但HLAP中的应用尚未明确.

实验结论

HLAP预后不良患者外周血TG、HBP、ALD、CAR水
平升高, 其与病情程度、预后密切相关, 且外周血HBP、
ALD、CAR交互作用对HLAP患者预后不良风险存在协

同作用, 联合检测其水平对预后的预测价值优于单项指

标及APACHE Ⅱ评分、BISAP评分的预测价值. 

展望前景

联合检测其水平预测预后具有临床应用价值. 但外周血

指标检测时间点较为单一, 未动态追踪治疗过程中的

关键指标变化, 在一定程度上限制研究结果的泛化, 有
待日后临床基于本研究结果开展前瞻性研究纳入外周

血指标的动态监测数据, 同时关于HBP、ALD、CAR在
HLAP中的价值仍需进一步研究. 

 文章亮点

于芳芳, 等. 外周血HBP、ALD及CAR水平对高脂血症型胰腺炎患者预后的预测价值
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