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  摘 要:目的 探讨急性胆囊炎患者血清内脏脂肪素(Visfatin)、正五聚蛋白3(PTX3)、糖类抗原19-9
(CA19-9)水平与病情预后的关系。方法 选取2020年9月至2023年9月该院收治的228例急性胆囊炎患者

作为研究对象,依据患者的病情严重程度将228例患者分为轻度组(n=81)、中度组(n=102)、重度组(n=45),
依据患者预后情况将患者分为预后良好组(n=186)及预后不良组(n=42)。收集患者一般资料,采用酶联免疫

吸附试验法检测患者血清Visfatin、PTX3水平,采用化学发光免疫分析法测定血清CA19-9水平。对急性胆囊

炎患者预后影响因素进行单因素及多因素分析,以及绘制受试者工作特征曲线分析血清 Visfatin、PTX3、
CA19-9水平对急性胆囊炎患者预后不良的诊断价值。结果 中度组、重度组血清Visfatin、PTX3、CA19-9与

轻度组比较,差异有统计学意义(P<0.05);重度组血清Visfatin、PTX3、CA19-9与中度组比较,差异有统计学

意义(P<0.05)。预后不良组胆囊厚度、胆囊长径、胆囊短径及血清Visfatin、PTX3、CA19-9水平与预后良好

组比较,差异有统计学意义(P<0.05)。多因素Logistic回归分析显示血清Visfatin、PTX3、CA19-9水平是患

者预后不良的影响因素(P<0.05)。血清Visfatin、PTX3、CA19-9水平联合诊断的曲线下面积显著大于Visfa-
tin单独诊断的曲线下面积(Z=4.577,P<0.001)和PTX3单独诊断的曲线下面积(Z=3.132,P=0.002)及

CA19-9单独诊断的曲线下面积(Z=2.766,P=0.006)。结论 急性胆囊炎患者血清Visfatin、PTX3、CA19-9
升高,且与患者病情有关,三者联合诊断患者预后不良的价值较好。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

relationship
 

between
 

serum
 

Visfatin,pentraxin
 

3
 

(PTX3),and
 

carbo-
hydrate

 

antigen
 

19-9
 

(CA19-9)
 

levels
 

and
 

prognosis
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

cholecystitis.Methods A
 

total
 

of
 

228
 

patients
 

with
 

acute
 

cholecystitis
 

admitted
 

to
 

a
 

hospital
 

from
 

September
 

2020
 

to
 

September
 

2023
 

were
 

se-
lected

 

as
 

the
 

study
 

objects.According
 

to
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

patients,228
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

mild
 

group
 

(n=81),moderate
 

group
 

(n=102)
 

and
 

severe
 

group
 

(n=45).The
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

good
 

prognosis
 

group
 

(n=186)
 

and
 

bad
 

prognosis
 

group
 

(n=42).General
 

data
 

of
 

patients
 

were
 

collected,serum
 

Visfatin
 

and
 

PTX3
 

levels
 

were
 

detected
 

by
 

enzyme
 

linked
 

immunosorbent
 

assay,and
 

serum
 

CA19-9
 

levels
 

were
 

determined
 

by
 

chemiluminescence
 

immunoassay.Univariate
 

and
 

multivariate
 

analysis
 

of
 

prognostic
 

factors
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

cholecystitis
 

was
 

performed,and
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

Visfatin,PTX3
 

and
 

CA19-9
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

cholecystitis
 

was
 

analyzed
 

by
 

drawing
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

curve.Results Ser-
um

 

Visfatin,PTX3
 

and
 

CA19-9
 

in
 

moderate
 

and
 

severe
 

groups
 

were
 

significantly
 

different
 

from
 

those
 

in
 

mild
 

group
 

(P<0.05).There
 

were
 

significant
 

differences
 

in
 

serum
 

Visfatin,PTX3
 

and
 

CA19-9
 

between
 

severe
 

group
 

and
 

moderate
 

group
 

(P<0.05).Gallbladder
 

thickness,long
 

diameter
 

and
 

short
 

diameter
 

of
 

gallbladder,
serum

 

Visfatin,PTX3
 

and
 

CA19-9
 

levels
 

in
 

the
 

poor
 

prognosis
 

group
 

were
 

significantly
 

different
 

from
 

those
 

in
 

the
 

good
 

prognosis
 

group
 

(P<0.05).Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

serum
 

Visfatin,
PTX3

 

and
 

CA19-9
 

levels
 

were
 

the
 

influential
 

factors
 

for
 

poor
 

prognosis
 

of
 

patients
 

(P<0.05).The
 

area
 

under
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the
 

curve
 

of
 

serum
 

Visfatin,PTX3
 

and
 

CA19-9
 

combined
 

diagnosis
 

was
 

significantly
 

larger
 

than
 

that
 

of
 

Visfa-
tin

 

alone
 

diagnosis
 

(Z=4.577,P<0.001)
 

and
 

PTX3
 

alone
 

diagnosis
 

(Z=3.132,P=0.002)
 

and
 

the
 

area
 

un-
der

 

the
 

curve
 

of
 

CA19-9
 

diagnosis
 

alone
 

(Z=2.766,P=0.006).Conclusion Serum
 

Visfatin,PTX3
 

and
 

CA19-9
 

are
 

elevated
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

cholecystitis,which
 

is
 

related
 

to
 

the
 

patient's
 

condition.The
 

combi-
nation

 

of
 

the
 

three
 

is
 

of
 

better
 

value
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

poor
 

prognosis.
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  急性胆囊炎是一种急性炎症,可由细菌感染或胆

管梗阻引发,临床表现为腹肌强直及右上腹绞痛[1]。
现阶段治疗急性胆囊炎的主要手段是胆囊切除术,但
该治疗方式难度较高并且窗口期短,所以临床多选择

先进行保守治疗,再进行胆囊切除术[2]。对患者进行

准确地病情评估,能够辅助临床选择更加合适的治疗

方案,提高治疗效果,改善预后[3]。因此,本研究对与

急性胆囊炎可能相关的血清因子进行探索。内脏脂

肪素(Visfatin)是一种促炎介质,在患者发生急性胆

囊炎期间水平上调,其水平与患者的炎症严重程度密

切相关[4]。正五聚蛋白3(PTX3)是炎症反应标志物,
能够调节机体炎症反应的组织修复,与炎症性疾病联

系密切[5-6]。糖类抗原19-9(CA19-9)是一种糖脂质,
是血液中与胃肠道相关的抗原,在胆管炎等疾病中水

平上调[7]。血清Visfatin、PTX3、CA19-9水平均有炎

症反应相关,目前关于急性胆囊炎患者血清Visfatin、
PTX3、CA19-9水平联合检测分析的报道尚不多见,
据此展开本研究内容,以期能为患者的临床治疗及预

后改善提供参考。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年9月至2023年9月本

院收治的急性胆囊炎患者228例作为研究对象。纳

入标准:(1)符合急性胆囊炎的诊断标准[8],且辅助超

声影像学确诊;(2)依从性好;(3)资料完整。排除标

准:(1)胆囊炎等消化系统疾病;(2)肝肾功能不全;
(3)伴随免疫系统疾病;(4)意识不清晰或认知功能障

碍;(5)2个月内服用过激素类药物。根据患者不同病

情严重程度的判定标准[9]分为轻度组(n=81)、中度

组(n=102)及重度组(n=45)。重度组:低血压、患者

使用多巴胺及多巴酚丁胺维持,尿量少于17
 

mL/h,
血肌酐超过160

 

μmol/L,血小板少于10×109/L,凝
血酶原时间国家化标准比值超过1.5,氧合指数少于

300
 

mmHg,患者存在意识障碍,患者满足其中任意

条件即可;中度组:白细胞超过18×109/L,发病时间

超过72
 

h,右上腹有包块,胆囊周围脓肿,肝脓肿,坏
疽性胆囊炎,部分炎症反应严重,患者满足其中任意

条件即可;轻度组:患者症状较轻,没有达到重度及中

度标准。以患者治疗后1个月内是否出现肠梗阻、胆
囊窝积液、胆瘘、腹部疼痛、发热等症状,判断患者预

后情况[10],研究对象根据预后情况分为预后良好组

(n=186)及预后不良组(n=42)。本研究经本院伦理

委员会批准,患者均知情同意。

1.2 仪器与试剂 Varioskan
 

LUX酶标仪购自赛默

飞世尔科技公司,MJ900全自动化学发光免疫分析仪

购自上海鸣捷生物科技有限公司,DC-26超声检测仪

购自南京贝登医疗有限公司,MC-5L1006C超低温冰

箱购自美的生物医疗有限公司。Visfatin、PTX3试剂

盒(货号:ab267658、ab214570)购自艾博抗(上海)贸
易有限公司,CA19-9试剂盒(货号:10491972)购自上

海西门子医学诊断产品有限公司。
1.3 方法 所有患者入院后次日清晨抽取空腹静脉

血3
 

mL,置于PE试管中,室温离心10
 

min(2
 

500
 

r/min),分离血清,置于-80
 

℃冰箱保存待用。使用

酶联免疫吸附试验法检测血清Visfatin、PTX3水平,
采用化学发光免疫分析法检测血清CA19-9水平,采
用直接分光光度计法检测血清总胆红素水平。超声

检测:患者平卧位,扫查右肋缘,采用多个切面扫描尽

可能清楚显示胆囊轮廓,获取患者胆囊厚度、胆囊长

径、胆囊短径。
1.4 统计学处理 采用统计软件SPSS22.0进行数

据分析。糖尿病等计数资料以例数或百分率表示,行
χ2 检验;年龄等计量资料以x±s表示,各组间数据

的比较采用F 检验,进一步两两比较采用SNK-q 检

验进行;多因素Logistic回归分析急性胆囊炎患者预

后不良的影响因素;受试者工作特征(ROC)曲线分析

血清Visfatin、PTX3、CA19-9水平对急性胆囊炎患者

预后不良的诊断价值,联合诊断与单独诊断的曲线下

面积(AUC)的比较运用Z 检验,P<0.05表示差异

有统计学意义。
2 结  果

2.1 各组患者一般资料及血 清 Visfatin、PTX3、
CA19-9水平比较 各组年龄、男性占比、糖尿病及高

血压占比比较差异无统计学意义(P>0.05)。中度

组、重度组血清 Visfatin、PTX3、CA19-9与轻度组比

较,差异有统计学意义(P<0.05);重度组血清Visfa-
tin、PTX3、CA19-9与中度组比较,差异有统计学意义

(P<0.05)。见表1。
2.2 急性胆囊炎患者预后影响的单因素分析 预后

良好组与预后不良组在年龄、男性占比、结石最大径

及总胆红素水平比较差异无统计学意义(P>0.05)。
预后不良组胆囊厚度、胆囊长径、胆囊短径及血清

Visfatin、PTX3、CA19-9水平与预后良好组比较,差
异有统计学意义(P<0.05)。见表2。
2.3 多因素Logistic分析急性胆囊炎患者预后不良
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的影响因素 以急性胆囊炎患者是否发生预后不良

作为因变量(是=1,否=0),将胆囊厚度、胆囊长径、
胆囊短径及血清Visfatin、PTX3、CA19-9水平作为自

变量进行多因素 Logistic回归分析,结果显示血清

Visfatin、PTX3、CA19-9水平是急性胆囊炎患者预后

不良的影响因素(P<0.05)。见表3。

表1  各组患者一般资料及血清Visfatin、PTX3、CA19-9水平[x±s或n(%)]

组别 n 年龄(岁) 男性 糖尿病 高血压 Visfatin(ng/mL) PTX3(ng/mL) CA19-9(U/mL)

轻度组 81 58.26±6.12 38(46.91) 8(9.88) 13(16.05) 11.76±1.34 10.73±1.15 26.43±2.84

中度组 102 57.43±5.89 58(56.86) 10(9.80) 16(15.69) 13.55±1.64a 14.51±1.71a 28.76±3.12a

重度组 45 58.04±6.01 23(51.11) 5(11.11) 7(15.56) 18.52±2.13ab 18.16±2.38ab 31.28±3.43ab

F/χ2 0.462 1.817 0.065 0.007 245.873 288.619 36.727

P 0.631 0.403 0.968 0.997 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与轻度组比较,aP<0.05;与中度组比较,bP<0.05。

表2  急性胆囊炎患者预后影响的单因素分析[x±s或n(%)]

组别 n 年龄(岁) 男性 胆囊厚度(cm) 胆囊长径(mm) 胆囊短径(mm)

预后良好组 186 57.81±5.94 98(52.69) 0.56±0.06 9.34±1.53 4.11±0.52

预后不良组 42 58.02±6.24 21(50.00) 0.64±0.08 10.76±1.88 4.36±0.58

t/χ2 0.205 0.099 7.306 5.198 2.754

P 0.838 0.753 <0.001 <0.001 0.006

组别 n 结石最大径(cm) 总胆红素(μmol/L) Visfatin(ng/mL) PTX3(ng/mL) CA19-9(U/mL)

预后良好组 186 0.62±0.12 18.67±2.03 13.46±1.61 13.42±1.62 27.48±3.06

预后不良组 42 0.65±0.16 19.02±2.04 15.83±1.72 15.96±1.73 32.61±3.18

F 1.370 1.008 8.508 9.063 9.743

P 0.172 0.314 <0.001 <0.001 <0.001

2.4 血清 Visfatin、PTX3、CA19-9水平对急性胆囊

炎患者预后不良的诊断价值分析 血清 Visfatin、
PTX3、CA19-9水平联合诊断的 AUC显著大于 Vis-
fatin单独诊断的 AUC(Z=4.577,P<0.001)和

PTX3单独诊断的 AUC(Z=3.132,P=0.002)及
CA19-9单独诊断的 AUC(Z=2.766,P=0.006)。
见表4、图1。

表3  急性胆囊炎预后不良的多因素Logistic回归分析

自变量 β SE OR Wald
 

χ2 P 95%CI

胆囊厚度 0.296 0.224 1.345 1.751 0.186 0.867~2.086

胆囊长径 0.201 0.521 1.223 0.149 0.699 0.440~2.396

胆囊短径 0.363 0.483 1.438 0.566 0.452 0.558~3.706

Visfatin 0.711 0.153 2.036 21.594 <0.001 1.508~2.748

PTX3 0.758 0.148 2.133 26.198 <0.001 1.596~2.851

CA19-9 0.817 0.156 2.264 27.437 <0.001 1.668~3.074

表4  血清Visfatin、PTX3、CA19-9检测对急性胆囊炎患者预后不良的诊断价值

指标 AUC 截断值 灵敏度(%) 特异度(%) 95%CI 约登指数

Visfatin 0.855 14.693
 

ng/mL 92.86 75.27 0.802~0.898 0.681

PTX3 0.893 14.141
 

ng/mL 95.24 69.35 0.845~0.930 0.646

CA19-9 0.895 30.629
 

U/mL 92.86 86.56 0.848~0.932 0.794

Visfatin+PTX3+CA19-9 0.970 — 90.48 91.40 0.939~0.988 0.819

  注:-表示无数据。
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图1  血清Visfatin、PTX3、CA19-9诊断急性胆囊炎预后

不良的ROC曲线

3 讨  论

  急性胆囊炎是炎症疾病,主要病因包括胆囊管堵

塞及细菌感染,该疾病具有发病急且进展快等特点,
若缺少及时有效的治疗,患者体内的细菌感染及胆囊

炎症会逐渐加重,将损伤患者的脏器功能,病情严重

时将对患者的生命安全造成威胁[11-12]。现阶段,临床

治疗急性胆囊炎的手段是重症患者先减轻患者炎症

再进行手术治疗,而中轻度患者可直接进行手术治

疗[13]。对急性胆囊炎患者进行早期病情评估,采取及

时有效的干预措施,能够减轻炎症,阻止病情发展,改
善患者预后效果[14]。本研究的目的在于探讨血清

Visfatin、PTX3、CA19-9指标与患者病情的关系及评

估患者预后的价值。
Visfatin来源于脂肪细胞因子,在多种疾病中具

有重要作用,可参与炎症反应[15]。研究显示,血清

Visfatin水平与白细胞介素-6(IL-6)等炎症因子呈正

相关,Visfatin水平上调能够活化炎症反应相关的信

号通路[16]。据报道,Visfatin在急性胆囊炎患者血清

中水平上调,是患者早期预后的影响因素[4]。本研究

也发现,急性胆囊炎患者血清水平上调,并且患者病

情越重,血清Visfatin水平越高,这提示血清Visfatin
水平与患者病情相关,临床评估患者病情严重程度

时,可辅助参考患者血清 Visfatin水平,值得进行下

一步的研究。
PTX3是急性期蛋白,患者发生感染时,在IL-6

等炎症因子的刺激下释放大量PTX3[17]。PTX3水平

与脓毒症等疾病的病情严重程度相关,是评估患者病

情及预后的血清标志物[18]。在溃疡性结肠炎患者血

清中,随着患者病情程度加重PTX3水平升高,PTX3
能够调控大量炎症细胞参与炎症反应,加重患者损

伤[19]。在本研究中,急性胆囊炎患者血清PTX3水平

随着患者病情加重而随之升高,提示血清PTX3水平

与患者病情严重程度有关,可能是PTX3调控大量炎

症细胞参与炎症反应,进一步加剧患者的损伤,具体

参与机制还需要进一步地进行探索。
CA19-9长期以来一直作为肿瘤标志物,用于癌

症的诊断与患者的预后评估[20]。胡小丽等[21]研究显

示,老年胆结石患者血清CA19-9水平上调,与胆道炎

症程度相关。有研究显示,CA19-9可以用于预测胆

管炎炎症程度,其表达上调提示患者病情加重,且对

患者的预后评估具有一定的预测价值[22]。本研究结

果发现,急性胆囊炎患者血清CA19-9水平上调,且水

平越高患者病情越严重,提示其可以在临床评估患者

病情时起到辅助作用,推测CA19-9可能也是通过调

控炎症反应来参与到急性胆囊炎的发病过程,具体参

与途径需要进行进一步的探索。
血清标志物具有操作简便及样本获取简便等优

势,所以探索与疾病相关的血清标志物具有一定的临

床意义。血清Visfatin、PTX3、CA19-9水平均与炎症

反应相关,可能均是通过炎症反应参与到急性胆囊炎

的发病过程中,具体参与途径还需要进一步进行探

索。本研究结果显示,血清 Visfatin、PTX3、CA19-9
水平联合诊断的AUC显著大于Visfatin单独诊断的

AUC(Z=4.577,P<0.001)和PTX3单独诊断的

AUC(Z=3.132,P=0.002)及CA19-9单独诊断的

AUC(Z=2.766,P=0.006),提示其联合诊断的效果

更好,特异度更高,临床可参考血清 Visfatin、PTX3、
CA19-9水平评估患者的病情及预后情况。

综上所述,急性胆囊炎患者血清Visfatin、PTX3、
CA19-9水平升高,且与患者病情有关,三者联合诊断

患者预后不良的价值较好。本研究为单中心样本研

究,选取的样本量不多,研究结果可能存在偏倚,下一

步将扩大样本量进行验证分析,为急性胆囊炎治疗与

预后预测提供帮助。
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