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　 　 【摘要】 高脂血症性胰腺炎 （ｈｙｐｅｒｌｉｐｉｄｅｍｉｃ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ， ＨＬＰ） 是急性胰腺炎的重要病因之一， 其发病机制主要

与游离脂肪酸累积和炎症反应激活有关。 ＨＬＰ 临床表现较其他病因的急性胰腺炎症状更重、 并发症更多、 持续性器

官衰竭可能性更高、 更易复发， 其治疗需采用血浆置换或胰岛素注射等降脂治疗以达到快速降低血清甘油三酯的效

果。 评估急性胰腺炎患者是否存在高脂血症并作出及时处理， 对于 ＨＬＰ 患者的预后至关重要。 本文将对 ＨＬＰ 的流行

病学、 病因、 发病机制、 临床表现及治疗进展等进行阐述， 以期为 ＨＬＰ 的临床诊治提供借鉴和参考。
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６３８　　 　 Ｊｕｌｙ， ２０２２

　 　 急性胰腺炎 （ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ， ＡＰ） 是一种以

剧烈腹痛和胰酶升高为主要特征的消化系统疾病。 在

过去几十年间， ＡＰ 的发病率逐年增加。 胆结石和长

期酗酒是诱发 ＡＰ 的主要原因， 但近期研究发现， 高

脂血症诱发胰腺炎的发病率越来越高， 目前已超过酒

精性胰腺炎， 成为诱发 ＡＰ 的第二大常见原因［１］ 。 高

脂血症性胰腺炎 （ ｈｙｐｅｒｌｉｐｉｄｅｍｉｃ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ， ＨＬＰ）
常见于高甘油三酯血症 （ｈｙｐｅｒｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｍｉａ， ＨＴＧ）
患者， 在高胆固醇血症患者中较少见。 ＨＬＰ 较其他

原因诱发的胰腺炎更易转化为重症胰腺炎， 且急性呼

吸窘迫综合征 （ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｔｒｅｓｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＡＲＤＳ）、 急性肾损伤 （ａｃｕｔｅ ｋｉｄｎｅｙ ｉｎｊｕｒｙ， ＡＫＩ）、 深

静脉血栓和多器官功能障碍综合征 （ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｏｒｇａｎ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ， ＭＯＤＳ） 等系统并发症的发生率

更高［２］ 。 因此， 了解 ＨＬＰ 的发病机制有助于 ＨＴＧ 性

胰腺炎的预防和治疗。

１　 流行病学

ＨＴＧ 定义为空腹血清甘油三酯水平高于 １􀆰 ７
ｍｍｏｌ ／ Ｌ。 根据美国胆固醇教育计划 （Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｈｏｌｅｓ⁃
ｔｅｒｏｌ Ｅｄｕｃａｔｉｏｎ Ｐｒｏｇｒａｍ， ＮＣＥＰ）， 将甘油三酯水平分为

正常 （＜１􀆰 ７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）、 临界高 （１􀆰 ７ ～ ＜２􀆰 ３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）、
高 （２􀆰 ３ ～ ５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 和极高 （ ＞５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ［３］ 。
一般认为， 随着血清甘油三酯水平的增高， ＡＰ 的发

生风险越高。 当甘油三酯水平超过 １１􀆰 ３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 时，
ＡＰ 的发生风险约为 ５％； 而当甘油三酯水平超过

２２􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ时， ＡＰ 的发生风险上升至 １０％～２０％［４］。
在美国， 胆结石和酒精是诱发 ＡＰ 的主要原因，

但我国 ＨＬＰ 的占比明显高于其他国家和地区。 北京协

和医院的一项回顾性队列研究分析了 ２００１—２０１６ 年

４７５ 例中重度和重度 ＡＰ 患者， 其中 １０８ 例 （２２􀆰 ７％）
为 ＨＬＰ （甘油三酯＞１１􀆰 ３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）， 且在研究期间，
ＨＬＰ 占比从 １４􀆰 ３％逐步上升至 ３５􀆰 ５％， 而胆源性胰

腺炎的占比则逐年下降［５］ 。 国内 ＡＰ 患者中 ＨＬＰ 的

占比逐年增长， 可能与国人生活方式发生变化以及代

谢综合征患病率增长有关。
ＨＬＰ 患者与其他原因诱发的 ＡＰ 患者存在显著的

人口统计学差异。 一项针对 ４００ 例 ＡＰ 患者的前瞻性

研究显示， 相较于甘油三酯水平正常的患者， ＨＬＰ
患者的年龄更小， 且男性、 肥胖的比例及糖尿病的发

病率均更高［６］ 。 Ｊｏ 等［７］ 的研究也证实了这一点， 在

３２６ 例重度 ＨＴＧ （甘油三酯＞１１􀆰 ３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 患者中，
未发生 ＡＰ 的患者平均年龄为 ５４􀆰 ２ 岁， 而 ＨＬＰ 患者

的平均年龄为 ４６􀆰 ７ 岁。 同样， 一项针对 １２４ 例重度

ＨＴＧ （其中 ６２ 例为 ＨＬＰ） 患者的回顾性病例对照研

究显示， 糖尿病和年龄较小是发生 ＨＬＰ 的独立危险

因素［８］ 。

２　 病因

ＨＬＰ 的病因大致可分为原发性 （遗传性） 脂蛋

白代谢紊乱和继发性脂蛋白代谢紊乱。 原发性脂蛋白

代谢紊乱又称原发性高脂蛋白血症， 分为 ５ 种表型，
其中Ⅰ、 Ⅳ和Ⅴ型表现为显著的 ＨＴＧ［９］ ， 而Ⅱ和Ⅲ
型主要表现为高胆固醇血症或混合型高脂血症， 尚无

诱发 ＡＰ 的相关报道。 继发性脂蛋白代谢紊乱常与全

身系统性疾病相关， 如肥胖、 糖尿病、 妊娠、 饮酒、
甲状腺功能减退、 终末期肾病、 长期使用某些药物

等。 一般来说， ＨＬＰ 患者的饮食结构与 ＡＰ 的患病率

密切相关， 与其他原因诱发的 ＡＰ 相比， ＨＬＰ 患者具

有较高的脂肪摄入量［１０］ 。
２􀆰 １　 原发性高脂蛋白血症

除Ⅰ型高脂蛋白血症外， 原发性高脂蛋白血症导

致 ＡＰ 的严重程度一般取决于患者是否合并某些继发

性因素。 Ⅰ型高脂蛋白血症又称家族性高乳糜微粒血

症 （ｆａｍｉｌｉａｌ ｃｈｙｌｏｍｉｃｒｏｎｅｍｉａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ， ＦＣＳ）， 是一种

罕见的脂蛋白脂肪酶 （ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｌｉｐａｓｅ， ＬＰＬ） 缺乏

常染色体隐性单基因遗传病， 患者表现为极高的空腹

血清甘油三酯水平 （ ＞１０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）。 基因测序发现，
约 ８０％～９０％的 ＦＣＳ 患者 ＬＰＬ 基因存在双等位基因突

变； 其余 １０％～２０％的患者则在编码与 ＬＰＬ 相互作用

的辅因子或蛋白的 ４ 个基因之一存在双等位基因突

变， 包括载脂蛋白 （ ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ， Ａｐｏ） Ｃ２、 糖基

化磷脂酰肌醇锚定高密度脂蛋白结合蛋白 １ （ ｇｌｙｃｏ⁃
ｓｙｌｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ⁃ａｎｃｈｏｒｅｄ ｈｉｇｈ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ⁃
ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ １， ＧＰＩＨＢＰ１）、 ＡｐｏＡ５ 和脂肪酶成熟

因子 （ｌｉｐａｓｅ ｍａｔｕｒａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ １， ＬＭＦ１）， 目前与此 ４
个基因相关的双等位基因突变报道较少［１１］ 。 ＦＣＳ 患

者体内乳糜微粒清除功能严重受损， 其症状严重程度

主要与饮食中的脂肪含量有关。 因此， ＦＣＳ 患者的

ＡＰ 患病率高达 ６０％ ～ ８８％， 且常自幼年期疾病即反

复发作， 可在无任何继发因素情况下发作［１２］ 。
Ⅳ型高脂蛋白血症， 又称家族性高甘油三酯血症

（ｆａｍｉｌｉａｌ ｈｙｐｅｒｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｍｉａ， ＦＨＴＧ）， 是一种常染色

体显性遗传病， 此类患者仅极低密度脂蛋白 （ ｖｅｒｙ
ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ， ＶＬＤＬ） 升高而乳糜微粒无明

显升高［１３］ 。 由于 ＶＬＤＬ 中甘油三酯含量比乳糜微粒



高脂血症性胰腺炎研究进展

Ｖｏｌ􀆰 １３ Ｎｏ􀆰 ４　 ６３９　　

少， ＦＨＴＧ 患者的甘油三酯水平常为轻至中度升高。
因此， 与Ⅳ型高脂蛋白血症相关的 ＨＬＰ 通常出现于

成年期， 并与继发性因素相互作用而致病。 在无继发

性因素的情况下， ＦＨＴＧ 患者的甘油三酯水平不足以

诱发 ＡＰ ［１４］ 。 ＦＨＴＧ 具有明显的家族聚集性特征， 但

其遗传机制尚不明确， 可能为多基因相互作用的

结果。
Ⅴ型高脂蛋白血症， 又称原发性混合型高脂血

症， 是一种较为常见的脂质代谢紊乱。 患者可能出现

胆固醇升高、 甘油三酯升高或二者均升高， ＡｐｏＢ 升

高是此类患者的特征性表现。 类似于Ⅰ型高脂蛋白血

症， Ⅴ型高脂蛋白血症患者 ＡＰ 的患病风险亦较高，
但一般在成年后才发作， 表现为 ＶＬＤＬ 和乳糜微粒均

明显升高［１５］ 。 尽管具有较强的家族倾向性， 但此种

疾病的遗传基础尚不确定。 目前有报道称， 载脂蛋白

Ａ１ ／ Ｃ３ ／ Ａ４ ／ Ａ５ 基因簇和上游集落刺激因子 １ 的基因

突变与Ⅴ型高脂蛋白血症相关， 应为多基因共同作用

的结果［１６］ 。
此外， 有研究表明， 可能存在与 ＨＬＰ 相关的特

异性基因。 Ｃｈａｎｇ 等［１７］ 对 １２６ 例 ＨＴＧ 患者进行基因

分析发现， 在患有 ＨＬＰ 的 ４６ 例患者中， 囊性纤维化

跨膜调节因子 （ ｃｙｓｔｉｃ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅ ｃｏｎｄｕｃ⁃
ｔａｎｃｅ ｒｅｇｕｌａｔｏｒ， ＣＦＴＲ） 的基因突变率为 ２６􀆰 １％； 而

在未发生 ＨＬＰ 的 ＨＴＧ 患者中， ＣＦＴＲ 的基因突变率

仅为 １􀆰 ３％。 Ｉｖａｎｏｖａ 等［１８］研究发现， ＡｐｏＥ 的 ε４ 等位

基因突变在 ＨＬＰ 患者中更为常见。 这些研究均提示

ＨＬＰ 的发生可能与多基因遗传因素相关。
２􀆰 ２　 继发性高脂蛋白血症

继发性高脂蛋白血症可见于多种情况， 如糖尿病

控制不佳、 妊娠、 甲状腺功能减退、 酗酒或长期服用

某些药物等。 肥胖、 糖尿病可伴随血清甘油三酯、 乳

糜微粒和 ＶＬＤＬ 浓度升高， 从而引发 ＨＬＰ ［１４］ 。 其中，
甲状腺功能减退通常与低密度脂蛋白 （ ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ， ＬＤＬ） 升高有关， 在部分情况下甘油三酯

也可能升高， 在极少数情况下甘油三酯极度升高可引

起 ＨＬＰ ［１５］ 。
饮酒与甘油三酯升高密切相关， 主要与血清

ＶＬＤＬ 生成增多有关。 研究表明， 饮酒可使某些单基

因或多基因遗传的原发性高脂蛋白血症患者诱发

ＡＰ ［１４］ ， 但对于饮酒直接导致 ＡＰ 还是加剧潜在的原

发性血脂紊乱导致 ＡＰ， 目前尚无明确研究。
在妊娠晚期， 血浆甘油三酯水平可能升高 ３ 倍，

这种生理性甘油三酯升高几乎对孕妇和胎儿无明显影

响。 但当孕妇本身存在脂蛋白代谢异常， 如 ＬＰＬ 活

性受损时， 其妊娠期间将患严重的 ＨＴＧ， 从而诱发

ＡＰ ［１９］ 。 调查显示， 在妊娠期 ＡＰ 病例中， 约 ５６％的

患者为 ＨＬＰ ［２０］ 。

３　 发病机制

ＨＬＰ 的发病机制主要与游离脂肪酸 （ ｆｒｅｅ ｆａｔｔｙ
ａｃｉｄ， ＦＦＡ） 累积和炎症反应激活有关。 甘油三酯自

身对胰腺无毒性， 但胰脂肪酶可将甘油三酯分解为

ＦＦＡ， 从而产生脂毒性。 ＨＬＰ 患者体内过多的甘油三

酯被胰腺腺泡细胞中的脂肪酶水解， 产生 ＦＦＡ。 ＦＦＡ
对胰腺腺泡和血管内皮细胞产生直接的细胞毒性作

用。 高浓度 ＦＦＡ 可引发炎症反应， 释放细胞内钙离

子， 导致腺泡坏死。 高水平的 ＦＦＡ 聚合可使胰腺内

血液黏滞性升高， 致使胰腺组织缺血并引发胰腺内

酸碱失衡， 导致酸中毒， 从而激活腺泡内的胰蛋白

酶原形成具有活性的胰蛋白酶， 导致胰腺自身消

化［２１］ 。 ＦＦＡ 引起胰腺炎症反应后， 可增加炎症介质

的释放， 如肿瘤坏死因子⁃α、 白细胞介素 （ ｉｎｔｅｒｌｅｕ⁃
ｋｉｎ， ＩＬ） ⁃６ 和 ＩＬ⁃ １０， 这些炎症细胞因子在 ＨＬＰ 发

生中发挥重要作用。 此外， 胰腺微循环障碍也是 ＨＬＰ
的发病因素之一。 循环中的高甘油三酯水平导致血管

收缩因子血栓素 Ａ２ 大量释放， 血管扩张因子前列腺

素 ２ 分泌减少， 毛细血管床过度收缩， 导致胰腺微循

环障碍。 因此， ＨＬＰ 患者胰腺炎的严重程度取决于

炎症反应和脂毒性对胰腺损伤的严重程度。
最新一项前瞻性队列研究结果表明， 肠道菌群与

ＨＬＰ 之间存在潜在的病理生理关联， ＨＬＰ 患者与非

ＨＬＰ 患者的肠道菌群组成和功能存在显著性差异，
且肠道菌群改变与 ＨＬＰ 患者的症状和预后相关， 包

括疾病严重程度、 局部和全身并发症、 ＩＣＵ 入院率和

死亡率［２２］ 。 据报道， 肠道菌群丰度低与肥胖、 胰岛

素抵抗、 血脂紊乱和炎症状态相关［２３］ 。 因此， 推测

ＨＬＰ 患者 ＡＰ 发作引起肠道微生态紊乱可能在患者病

情恶化和预后中发挥重要作用， 但 ＨＬＰ 患者的肠道

菌群改变与 ＡＰ 炎症状态的因果关系仍需研究进一步

验证和探索。

４　 临床特点

ＨＬＰ 的诊断标准为： （１） 符合 ＡＰ 的诊断标准；
（２） 合并 静 脉 乳 糜 状 血 或 血 清 甘 油 三 酯 ＞ １１􀆰 ３
ｍｍｏｌ ／ Ｌ［２４］ 。 其中， ＡＰ 的诊断需满足以下标准中的 ２
个： （１） 上腹部疼痛 （可辐射至背部）； （２） 血清脂
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肪酶和 ／ 或淀粉酶升高， 超过正常上限的 ３ 倍； （３） 影

像学 （增强 ＣＴ、 ＭＲＩ 或腹部超声） 显示 ＡＰ 的特征性

表现。
ＨＬＰ 的临床表现与其他原因引起的 ＡＰ 相似，

主要表现为剧烈腹痛。 然而， 较多证据表明 ＨＬＰ 较

其他病因引起的 ＡＰ 临床表现更严重。 Ｃａｒｒ 等［２５］ 针

对 ３４ 项研究进行了系统综述， 其中 ７ 项研究直接将

ＨＬＰ 与其他病因引起的 ＡＰ 严重程度进行比较，
２ 项研究证实 ＨＬＰ 与其他病因引起的 ＡＰ 在严重程

度方面无显著差异， ５ 项研究显示 ＨＬＰ 的临床表现

更严重。 通过比较 ５ 个国家 （中国、 日本、 墨西

哥、 英国和美国） 的 １５６４ 例 ＨＬＰ 患者和 ５７２１ 例其

他原因引起的 ＡＰ 患者的预后情况发现， ＨＬＰ 患者

的全身炎症反应综合征、 器官衰竭、 持续性多器官

衰竭和死亡率更高［２６］ 。
此外， 甘油三酯水平升高与 ＡＰ 严重程度之间存

在相关性。 何文华等［２７］对 ３５５８ 例 ＡＰ 患者进行分析，
结果显示 ＨＬＰ 患者相较于其他原因引起的 ＡＰ 患者，
其胰腺坏死、 胰腺感染、 器官衰竭和持续性多器官衰

竭的发生率更高， 死亡率更高， ＩＣＵ 住院时间也更

长。 Ｐａｓｃｕａｌ 等［２８］对 １４５７ 例 ＡＰ 患者进行回顾性分析

发现， 甘油三酯水平升高与 ＡＰ 病情的严重程度独立

相关， 且器官衰竭、 持续性多器官衰竭、 胰腺坏死和

急性液体积聚均随 ＨＴＧ 严重程度增加而显著增加。
同样， 一项针对 ４００ 例 ＡＰ 患者 （其中 ２１１ 例于发病

７２ ｈ 内测定甘油三酯） 的前瞻性研究发现， ＨＬＰ 患

者持续性器官衰竭的发生率高于甘油三酯水平正常的

患者， 持续性器官衰竭的发生率随着 ＨＴＧ 严重程度

的增加而增加， ＨＬＰ 患者的 ＩＣＵ 入院率更高且住院

时间更长［６］ 。 上述研究均证实甘油三酯水平与 ＨＬＰ
疾病严重程度呈正相关。

甘油三酯水平升高与 ＡＰ 死亡率的相关性在不同

研究中存在较大差异。 Ｎａｗａｚ 等［６］对 ２１１ 例 ＨＬＰ 患者

的研究显示， ＨＬＰ 患者的死亡率和胰腺坏死率与其

他原因引起的 ＡＰ 患者之间不存在统计学差异。 一项

针对 ２３０ 例南非住院患者的研究结果显示， ＨＬＰ 患者

与甘油三酯水平正常患者的死亡率相近［２９］ 。 然而，
近两年国内一项针对 １２３３ 例 ＨＬＰ 患者的队列研究显

示， 随着甘油三酯水平的升高， 患者的死亡率、 器官

衰竭率和胰腺坏死率均显著升高［３０］ 。
ＡＰ 的复发风险亦与甘油三酯水平存在相关。 当

甘油三酯峰值＞ ３３􀆰 ９ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 时， ＡＰ 的复发风险最

高［２０］ 。 Ｚａｆｒｉｒ 等［３１］针对 １７１ 例 ＨＬＰ 患者的研究显示，
ＡＰ 的总复发率为 １６％， 基线甘油三酯水平升高可增

加其复发风险。 Ｗｕ 等［３２］针对 １５１ 例基线甘油三酯水

平≥５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 的 ＡＰ 患者进行研究发现， ２９􀆰 ８％的

患者至少存在 １ 次 ＡＰ 复发， １６􀆰 ６％的患者存在多次

ＡＰ 复发； 在甘油三酯水平高 （２􀆰 ３ ～ ５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 和

极高 （＞５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 患者中， ＡＰ 患者的再入院率

分别增加了 ５ 倍和 ８ 倍。 此外， ＨＴＧ 患者诱发 ＡＰ 后

可发展为慢性胰腺炎。 Ｖｉｐｐｅｒｌａ 等［３３］ 对 １２１ 例 ＨＬＰ
患者开展的队列研究发现， 慢性胰腺炎的患病率达

１６􀆰 ５％， 其中 ９％为新发慢性胰腺炎。

５　 治疗

５􀆰 １　 早期治疗

目前， 原发性和继发性 ＨＬＰ 患者的诊断和治疗

基本一致， 仅在长期治疗降低血清甘油三酯水平方面

稍有差异［１４］ 。 除常规治疗 （包括液体复苏、 镇痛和

营养支持等支持性治疗） 与其他病因引起的 ＡＰ 相同

外， 针对 ＨＬＰ 患者较重要的治疗方式是快速降低甘

油三酯水平。 目前， 针对 ＨＬＰ 患者早期治疗较为有

效的降脂手段为采用小剂量低分子肝素、 胰岛素、 血

浆置换及抗 ＨＴＧ 药物［３４］ 。
血浆置换可从患者循环系统中去除甘油三酯和

乳糜微粒， 显著降低甘油三酯水平并减少炎症细胞

因子。 据报道， 一次血浆置换可使甘油三酯水平下

降 ５０％ ～ ８０％ ［３５］ 。 较多病例报道证实了血浆置换在

ＨＬＰ 治疗中的作用［３５］ 。 然而， 仅 １ 项血浆置换的

前瞻性试验研究显示， 接受血浆置换的 ＨＬＰ 患者与

未接受血浆置换的对照组在死亡率及全身或局部并

发症方面无统计学差异， 可能与血浆置换进行时间

较晚有关［３６］ 。 但一项针对 １１１ 例接受血浆置换治疗

的 ＨＬＰ 患者的回顾性研究否定了这一说法， 该研究

证实了早期与晚期应用血浆置换对患者的死亡率影

响无明显差异［３７］ 。 此外， Ｂｅｒｂｅｒｉｃｈ 等［３８］ 对 ２２ 例

ＨＬＰ 患者的甘油三酯水平变化曲线进行分析发现，
即使未血浆置换， 患者的甘油三酯水平也在 ４８ ｈ 内

平均下降了 ６９􀆰 ８％。 血浆置换经常用于血清甘油三

酯显著升高或伴有酸中毒和多器官衰竭的重症胰腺

炎患者， 对于 ＬＰＬ 活性明显降低的患者， 如 ＦＣＳ 或

血液具有高黏滞性特征的患者， 也可考虑进行血浆

置换。
胰岛素可逆转由于 ＡＰ 应激导致的脂肪细胞释放

脂肪酸并激活 ＬＰＬ， 加速乳糜微粒降解， 促进胰岛素

敏感细胞的脂肪酸代谢， 因此也可用于降低甘油三酯

水平， 但目前尚无研究评估胰岛素与保守治疗的效果
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差异。 有研究表明， 胰岛素可在 ２～３ ｄ 内将甘油三酯

水平降低 ５０％ ～ ７５％ ［３９］ 。 此外， 胰岛素还可抑制脂

肪细胞中激素敏感性脂肪酶， 减少储存于甘油三酯中

ＦＦＡ 的释放。 一项评估胰岛素治疗对于重症 ＡＰ 预后

的 Ｍｅｔａ 分析结果显示， 胰岛素治疗可降低患者 ７２ ｈ
后的急性生理与慢性健康评分Ⅱ， 并有效缩短住院

时间［４０］ 。
肝素可促进循环中的 ＬＰＬ 增加， 通过分解甘油

三酯降低其水平。 一项比较 ＨＬＰ 患者采用胰岛素联

合肝素治疗与血浆置换治疗效果的回顾性研究发

现， 胰岛素联合肝素治疗作为一种微创、 经济的治

疗方法可快速降低 ＨＬＰ 患者的甘油三酯水平， 且与

血浆置换效果相当［４１］ 。 因此， 胰岛素联合肝素治

疗 ＨＬＰ 安全且有效。 然而， 单独使用肝素治疗 ＨＬＰ
目前仍存在争议， 随着肝脏对 ＬＰＬ 的降解， 血浆中

ＬＰＬ 的储存被消耗， 最终导致循环中乳糜微粒增加

和反跳性 ＨＴＧ， 且肝素增加了 ＡＰ 患者出血的风险。
除公认的降脂治疗外， 血液滤过作为一种有争议

的治疗方式亦被认为可用于 ＨＬＰ 患者的治疗。 血液

滤过可去除血液中的淀粉酶和尿素氮， 还可降低血浆

中的细胞因子水平， 从而降低患者全身炎症反应。
Ｈｅ 等［４２］针对 ６６ 例 ＨＬＰ 患者开展随机对照试验， 比

较血液滤过与胰岛素联合肝素输注的紧急降脂治疗效

果， 结果显示血液滤过组治疗 ９ ｈ 可将患者的甘油三

酯水平降至 ５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 以下， 而胰岛素联合肝素组

则需 ４８ ｈ 以上； 然而， 两组患者的预后比较差异无

统计学意义， 包括局部胰腺并发症、 是否需手术干

预、 死亡率和住院时间； 血液滤过组患者持续性器官

衰竭的发生率较高。
５􀆰 ２　 长期治疗

ＨＬＰ 的长期治疗强调降低血清甘油三酯水平，
防止 ＡＰ 复发。 目前， 甘油三酯水平＜５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 是

常规降脂目标［２１］ ， 但根据住院后基线甘油三酯水平

预测 ＡＰ 复发风险的最新数据表明， ＨＬＰ 患者的甘油

三酯水平可能需 ＜ ２􀆰 ３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 才能预防 ＡＰ 的复

发［３２］ 。 ＨＬＰ 的长期治疗包括改变生活方式和药物治

疗。 改变生活方式包括减重、 限制碳水化合物和脂肪

的摄入、 控制糖尿病等继发因素， 以及避免服用可能

升高甘油三酯水平的药物。
规律服用降脂药物也是避免 ＡＰ 复发的重要手

段。 其中， 贝特类药物一直是治疗 ＨＴＧ 的一线药物，
当患者单用贝特类药物不能完全控制甘油三酯水平

时， 应考虑联合应用他汀类和贝特类药物。 目前， 降

低甘油三酯的靶向药物已成为 ＨＴＧ （特别是原发性

ＨＴＧ） 患者降脂的有效药物， 包括血管生成素样蛋白

３ （ ａｎｇｉｏｐｏｉｅｔｉｎ⁃ｌｉｋｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ３， ＡＮＧＰＴＬ３ ） 抑 制 剂、
ＡｐｏＣ３ 抑制剂和培马贝特。 此外， 通过腺病毒载体

（ＡＡＶ１⁃ＬＰＬＳ４４７Ｘ） 治疗脂蛋白脂肪酶缺乏症的基因

疗法亦被证明可有效降低Ⅰ型 ＨＴＧ 患者的甘油三酯

水平［１４］ 。 这些新兴药物对于 ＨＴＧ 患者的降脂效果虽

已明确， 但对于 ＨＬＰ 及其复发的治疗干预效果尚待

更多临床研究证实。

６　 小结与展望

近年来， ＨＴＧ 在 ＡＰ 患者中的比例逐年增高，
ＨＬＰ 较其他原因引起的 ＡＰ 症状更重、 并发症更多、
更易转为慢性胰腺炎， 临床处理较为棘手。 因此， 对

于被诊断为 ＡＰ 的患者均应明确其血清甘油三酯水

平， 发现患者为 ＨＬＰ 时应立即进行早期支持治疗和

充分液体复苏， 并及早开始静脉输注胰岛素， 每小时

监测血糖， 每 １２ 小时监测甘油三酯， 可根据需要使

用葡萄糖溶液。 当甘油三酯水平低于 ５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 时，
可停止静脉输注胰岛素。 对于重度 ＨＬＰ 患者， 应及

早评估是否需进行血浆置换。
研究表明， ＨＴＧ 患者的甘油三酯水平与 ＡＰ 的发

生率具有显著相关性， 即患者需具备较高的甘油三酯

水平方可诱发 ＡＰ。 因此， 降脂是治疗 ＨＬＰ 并预防其

复发的关键。 患者应在住院期间开始控制甘油三酯的

药物治疗， 以确保其水平维持在 ５􀆰 ６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 以下

（２􀆰 ３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 以下最佳）， 并嘱患者出院后密切进行

门诊随访， 督促其减重、 改变饮食习惯， 从而维持适

宜的甘油三酯水平。 如发现患者为家族遗传因素引起

的 ＨＴＧ， 应同时对其家系成员进行基因筛查。 对于

遗传性 ＨＬＰ 患者， 其甘油三酯水平难以控制， 目前

尚无有效的降脂方式， 需针对基因突变行进一步研

究， 以预防和控制此类患者 ＡＰ 的发生及发展。
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