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重症急性胰腺炎合并急性肾损伤的临床预防

陈闻婕 钟鸣 陈影 陈尔真
上海交通大学医学院附属瑞金医院急诊科，上海  200025 
通信作者 ：陈尔真，Email ：chenerzhen@hotmail.com

【摘要】 重症急性胰腺炎（SAP）是急诊科和重症医学科常见的消化系统急危重症。其中，急性肾损伤

（AKI）是 SAP 常见的器官功能障碍。当 SAP 合并 AKI，特别是需要肾脏替代治疗时，往往提示不良的临床预后。

因此，早期预测 SAP 合并 AKI 的发生，并采取相应的临床措施进行预防，对改善 SAP 患者临床预后尤其重要。

本文就 SAP 合并 AKI 的早期预警及临床预防进行综述。在早期预警方面，SAP 合并 AKI 的危险因素包括高龄、

高脂血症型急性胰腺炎、存在慢性基础疾病、SAP 并发脓毒症、腹腔高压、腹腔出血或胸腔积液等 ；新型生物

标志物如胱抑素 -C、中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白（NGAL）、肾损伤分子 -1（KIM-1）等有助于早期预测

SAP 合并 AKI 的发生 ；影像学方法包括电子计算机断层扫描（CT）评分和超声检查对预测 SAP 合并 AKI 的发

生具有一定的临床价值 ；AKI 人工智能预警系统是未来预测及诊断 SAP 合并 AKI 的主要发展方向。在临床预

防方面，避免肾脏损害性治疗和检查是预防 SAP 合并 AKI 的首要措施；早期合理的液体管理、减少含氯液体的

应用可预防 AKI 的发生 ；血液净化治疗通过清除炎症介质、协助液体管理以及降低血脂水平等实现对 SAP 合

并 AKI 的预防。
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【Abstract】 Severe acute pancreatitis (SAP) is a common critical illness of digestive system in the department 
of emergency and intensive care unit (ICU). Acute kidney injury (AKI) is a common organ dysfunction of severe 
acute pancreatitis. When SAP is combined with AKI especially when renal replacement therapy is in need, it often 
suggests a poor clinical prognosis. Therefore, early prediction of the occurrence of SAP combined with AKI and taking 
corresponding relevant clinical measures for prophylaxis are especially important to improve the clinical prognosis of 
patients with SAP. This article reviews the early warning and clinical prophylaxis of SAP with AKI. In terms of early 
warning, the risk factors of SAP combined with AKI include advanced age, hyperlipidemia type of acute pancreatitis, 
presence of chronic fundamental diseases, SAP complicated with sepsis, abdominal hypertension, abdominal hemorrhage 
or pleural effusion, etc; novel biomarkers such as cystatin-C, neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL), kidney 
injury molecule-1 (KIM-1) and so on can help early predict the occurrence of SAP combined with AKI; imaging methods 
such as computed tomography (CT) score and ultrasound examination have certain clinical values in predicting the 
occurrence of SAP with AKI; AKI artificial intelligence early warning system is the main future development direction of 
the prediction and diagnosis of SAP combined with AKI. In terms of clinical prevention, avoiding nephrotoxic treatment 
and examination is the primary measure to prevent SAP combined with AKI; early and reasonable fluid management and 
reducing the application of chlorine-containing liquid can be used to prevent the occurrence of AKI; blood purification 
treatment prevents SAP combined with AKI by removing inflammatory mediators, assisting in fluid management, lowering 
the level of blood lipid, etc.
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 急性胰腺炎（acute pancreatitis，AP）是各种原

因引起胰酶激活导致的胰腺炎症改变，是临床常

见的消化系统急症，其中重症 AP（severe AP，SAP）

是 AP 中病情最严重的一种类型。SAP 指合并持续

性（＞48 h）器官功能障碍的胰腺炎［1］，是急诊重症

监护病房（intensive care unit，ICU）常见的急危重

症。SAP 早期由于体液大量丢失、炎症因子级联释

放、毒性物质的作用引起肾脏血流灌注不足和肾小

球、肾小管功能障碍，进而导致急性肾损伤（acute 

kidney injury，AKI）。Nassar 等［2］进行的一项多中心、
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回顾性研究表明，在 ICU 治疗的 SAP 患者，AKI 的

发生率为 69.3%，其 ICU 病死率明显高于非 AKI 患

者（44.9% 比 20.5%，P＜0.001）。目前诊断 SAP 合

并 AKI 主要采用改善全球肾脏病预后组织（Kidney 

Disease ：Improving Global Outcomes，KDIGO）标准，

其敏感度较好［3］，但 KDIGO 标准以 7 d 内血肌酐

（serum creatinine，SCr）较基线升高≥50% 或 48 h 内

SCr 升高≥26.52 μmol/L 为标准，但对早期预警 AKI

的作用有限。而 SAP 合并 AKI，尤其是需要血液净

化治疗的 AKI 患者，其临床预后极差。因此早期预

警并采取措施预防 AKI 的发生显得尤为重要。本文

就 SAP 合并 AKI 的早期预警及预防策略进行阐述。 

1  SAP 合并 AKI 的预警

1.1 SAP 合并 AKI 的危险因素：① 年龄：随着年

龄的增长，肾脏的储备能力逐渐下降，在急性疾病情

况下，如发生 SAP 时，越容易发生 AKI。研究表明，

在 SAP 患者中，AKI 组平均年龄较非 AKI 组高，且

年龄越大 AKI 分级越高［2，4］。② 病因：高脂血症引

起的 SAP 及高三酰甘油血症是 SAP 合并 AKI 的独

立危险因素。高三酰甘油血症可以加血液黏度，导

致微血栓形成，并损伤内皮细胞、肾小球细胞，继而

引起 AKI［5］。③ 既往史：SAP 患者如伴有高血压、

糖尿病、慢性肾功能不全等基础疾病，越容易出现

AKI。研究表明，AKI 组 SAP 患者高血压、糖尿病比

例较非 AKI 组高［4］。慢性肾功能不全的 SAP 患者

其肾脏储备能力差，也是发生 AKI 的高危人群［2］。 

另外，长期饮酒是 SAP 合并 AKI 的独立危险因

素，这与长期饮酒带来的慢性疾病相对高发有

关［4］。 ④ 并发症：SAP 患者并发脓毒症、腹腔

高压、腹腔出血或胸腔积液是 AKI 发生的危险

因素［2，6-8］。 脓毒症作为 AKI 发生率最高的危

重症［6］，当 SAP 患者合并脓毒症时，AKI 的发生

率明显升高。SAP 患者常伴有腹腔高压，可造成

肾血流灌注减少，进而引起 AKI。 付豹等［7］研

究 SAP 患者合并腹腔出血特点的结果表明，合并

腹腔出血患者 AKI 的发生率较非腹腔出血者明

显 升 高（66.7% 比 47.0%，P＜0.05）。 另 外，Zeng

等［8］的研究显示，SAP 伴有胸腔积液患者可观

察到有较高血尿素氮（mmol/L ：5.16 比 3.98，P＝ 

0.003）及较低的肾小球滤过率（mL·min-1·1.73 m-2：

53.16 比 66.76，P＝0.044），认为胸腔积液可导致心

排血量减少以及低氧血症，从而引起肾功能障碍。

1.2 生物标志物与 SAP 合并 AKI 的早期预测：目

前诊断 SAP 合并 AKI 的主要依据是 SCr 和尿量，其

明显变化往往提示 AKI 已发生，但早期预测作用有

限。因此，需要应用敏感度更高能反映肾功能损伤

的标志物以早期预测 SAP 合并 AKI 的发生。① 血 

清胱抑素 C 的变化可以反映肾小球的滤过功能，陈

雨晴等［9］的研究表明，血清胱抑素 C 用于早期预测

AP 合并 AKI，其敏感度为 88.9%，特异度为 90.4%，

受试者工作特征曲线（receiver operator characteristic 

curve，ROC 曲 线）下 面 积（area under ROC curve，

AUC）＝0.939，提示血清胱抑素 C 可作为 SAP 合

并 AKI 重要的预测因子。④ 中性粒细胞明胶酶

相关脂质运载蛋白（neutrophil gelatinase-associated 

lipocalin，NGAL）是 SAP 合并 AKI 的常见预测指

标，其变化主要反映肾小管功能。Siddappa 等［10］

进行的一项随机对照研究结果显示，入院第 1 天尿

NGAL 截断值为 221.03 μg/L 时，其预测 AP 合并

AKI 发生的敏感度为 82%，特异度为 80%，AUC＝

0.9，提示尿 NGAL 水平可早期预测 SAP 合并 AKI 的

发生。③ 肾损伤分子 -1 （kidney injury molecule-1，

KIM-1）作为反映肾小管损伤的敏感指标，与降钙素

原、C- 反应蛋白（C-reactive protein，CRP）密切相关，

具有作为早期预测 SAP 合并 AKI 标志物的潜能。

Wajda 等［11］进行的临床研究表明，在 AP 患者中

AKI 组尿 KIM-1 浓度较非 AKI 组高（μg/L ：4.47 比

2.73），但差异无统计学意义（P＝0.20）。这可能与研

究样本量较少，KIM-1 的升高在 AP 中持续时间较

短有关，仍需更多临床研究证明其价值。除了以上

常见用于预测 AKI 的生物标志物外，中性粒细胞与

淋巴细胞比值（neutrophil-lymphocyte ratio，NLR）［12］、

系统免疫炎症指数（systemic immune-inflammation 

index，SII）、血清白蛋白水平被证实也可以作为 AKI

的预测工具［13］。目前生物标志物用于预测 SAP 合

并 AKI 的研究不少，但并未发现诊断效能较高的单

一生物标志物。因此，生物标志物的联合应用是目

前新的研究热点。

1.3 影像学方法与 SAP 合并 AKI 的早期预测：SAP

合并 AKI 在影像学上的表现早期即可有改变，相关

影像学方法的应用有助于弥补 KDIGO 标准对 AKI

诊断的滞后性。① 电子计算机断层扫描（computed 

tomography，CT）应用于早期预测 SAP 合并 AKI 主

要是基于各类 CT 评分，其中胰腺外炎症 CT（extra 

pancreatic inflammation on computed tomography，

EPIC）评分和改良肾脏边缘评分（modified renal rim 
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grade，mRRG）在 SAP 合并 AKI 的诊断中有重要的

预测价值。EPIC 评分是基于胸水、腹水、后腹膜及

肠系膜炎症的 CT 评分［14］。肾脏边缘评分（renal 

rim grade，RRG）是基于肾旁及肾周炎性渗出的 CT

评分，因其只进行单侧评分，Wang 等［15］在 RRG 的

基础上制定出 mRRG，并对各类 CT 评分预测 SAP

合并 AKI 的能力进行临床研究，结果表明，mRRG

预测 SAP 合并 AKI 发生的敏感度为 81%，特异度为

89%，其预测能力与 EPIC 评分相当（AUC ：0.90 比

0.89，P＞0.05），但优于 RRG、CT 严重指数评分、修

订CT严重指数评分（P＜0.05）。② 超声检查有床旁、

无创、快速、可多次重复的特点，对急危重症患者

AKI 的预测有重要意义。多普勒超声可用于评估肾

脏血流速度及肾血管形态，其中肾阻力指数（renal 

resistance index，RRI）、半定量能量多普勒超声评

分（semiquantitative power Doppler ultrasound score，

PDU）、RRI/PDU 均可作为 AKI 的早期预测指标。

武钧等［16］进行的一项回顾性研究表明，RRI 用于预

测 SAP 合并 AKI 2 级以上患者的敏感度和特异度

分别为 71% 和 83%，AUC＝0.875，截断值为 0.71。

Zhi 等［17］的研究表明，RRI/PDU 对诊断 AKI 3 级的

敏感度和特异度分别为 90.5%和 90%，AUC＝0.935，

其诊断价值优于 PDU 评分（AUC ：0.935 比 0.905，

P＝0.133）和 RRI（AUC ：0.935 比 0.782，P＜0.05）。

超声造影与普通多普勒超声相比能更好地评估肾

血流动力学，其相关指标如峰值强度和下降坡度对

早期诊断脓毒症合并 AKI 的敏感度为 100.0%，特

异度分别为 71.7% 和 75.47%，若联合 SCr 可进一步

增加特异度［18］。超声技术的发展使得其在 SAP 合

并 AKI 早期预测中的应用成为了可能。③ 磁共振

成像（magnetic resonance imaging，MRI）作为 AP 常

见的检查手段，具有无放射性、无创、组织分辨率高

等特点，可弥补其他影像方法的不足。近年来，功能

性 MRI 如超顺磁性氧化铁示踪 -MRI、血氧水平依

赖 -MRI、动脉自旋标记 -MRI 等利用水分子在肾脏

血流、氧合等方面的变化用于 AKI 的评估［19］，有待

进一步改进推广。

1.4 AKI 自动预警系统：自动预警系统或人工智能

对危重患者中 AKI 的诊断能力是目前研究的热点

和未来的发展方向之一，有望提高诊断的便捷性、

敏感度。Wilson 等［20］最近进行的一项随机双盲、多

中心、平行、对照临床研究再次评估了 AKI 预警系

统的临床有效性。结果显示，两组主要终点事件发

生率差异无统计学意义，甚至在非教学医院的亚组

中，AKI 预警可增加主要终点事件的发生。张素珍

等［21］利用机器学习构建预测脓毒性休克患者 AKI

发生的 XGBoost 模型，结果表明，其预测能力优于

常见临床评分，敏感度为 73.3%，特异度为 71.7%，

AUC＝0.816。Qu 等［22］收集了 344 例 AP 患者的相

关信息，采用不同方式构建机器学习模型，发现其诊

断 AKI 的 AUC 可达 0.8 左右，提示诊断效能良好。

尽管目前 AKI 预警系统的构建得到一定发展，但大

多都是单中心研究，且样本量小，不同研究之间的诊

断效能差异性大。因此，对于如何构建一个科学合

理自动预警系统尚需进一步研究。

2 SAP 合并 AKI 的预防 
2.1 减少药物相关 AKI ：尽量减少肾毒性药物的使

用是预防 AKI 的首要措施。SAP 患者的治疗复杂，

由于病情评估或治疗往往需要使用造影剂、抗菌药

物、非甾体抗炎药等存在肾毒性的药物，这为 AKI

的发生带来一定风险［23］。临床上应首先慎重选择，

权衡利弊，避免进行不必要的检查或治疗。如临床

上对 SAP 患者早期使用万古霉素等肾毒性抗菌药

物仍很广泛，但如此高级别的抗菌药物使用并未给

早期 SAP 患者带来益处，因为 SAP 早期仍以胰腺炎

本身导致的全身炎症为主［24］。因此，临床上应强调

获得足够证据后谨慎使用药物，同时对于已经使用

肾毒性药物的患者应尽可能根据药代动力学 / 药效

动力学参数控制剂量，以兼顾疗效及安全性［25］。预

防 SAP 相关 AKI 的药物目前尚不明确，Wang 等［23］

在小鼠模型中发现，乙酸异戊酯可以减轻炎症，缓解

SAP 诱发的肾功能不全；地塞米松可以降低肾脏血

管通透性从而有助于预防 AKI 的发生，但这些研究

均为动物实验，其临床实际效果尚待证实［26］。还原

性谷胱甘肽和大剂量维生素 C 可能对重症患者万古

霉素相关肾功能不全有预防作用［27-28］，可以在已使

用万古霉素的 SAP 患者进行尝试。中药治疗对预

防 AKI 的发生也有一定的作用，大承气汤的应用可

以明显降低 SAP 大鼠肾脏病理评分及 SCr 水平［29］； 

血必净注射液、黄芪与柴胡注射液均可明显降低脓

毒症大鼠 AKI 的发生率，且黄芪联合柴胡注射液对

AKI 的预防作用优于血必净注射液［30］；这些研究

对中药治疗应用于 SAP 合并 AKI 的预防有重要指

导作用。

2.2 合理的液体管理可预防 AKI ： SAP 早期存在的

低血容量和低灌注状态是引起 AKI 的主要发病机
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制之一。液体复苏是 SAP 早期治疗的基本措施之

一，充分的液体复苏可以预防 AKI 的发生。然而，

过多的液体复苏可能会带来其他的并发症，脓毒症

患者液体过负荷会增加 AKI 的发生率及病死率［6］，

这在 SAP 患者中也不例外。Gad 等［31］进行的一项

临床荟萃分析表明，在 SAP 发病前 24 h 进行液体复

苏会增加 AKI 和急性呼吸窘迫综合征的发生率，以

及血液透析和机械通气的应用率。Yi 等［32］的一项

关于静脉补液量及速度对 SAP 器官功能影响的前

瞻性研究显示：在对 SAP 进行液体复苏过程中，补

液速度的增加是导致 AKI 发生的独立危险因素〔优

势比（odds ratio，OR）＝1.02，95% 可信区间（95% 

credibility interval，95%CI）为 1.001～1.039〕，并通过

动物实验验证这一结论。因此，在 SAP 早期复苏过

程中应结合血流动力学参数，实时判断患者容量状

态，个体化复苏，以尽可能减少液体复苏带来的不良

后果。液体治疗期间的补液种类与 AKI 发生也有

关。Mao 等［33］进行的一项回顾性研究显示，SAP 发

病 48 h 内血氯〔OR（95%CI）为 1.32（1.00～1.74）〕

及氯化物的暴露〔OR（95%CI）为 1.01（1.00～1.02）〕

是 AKI 发生的独立危险因素，应用含氯量高的溶液

较平衡盐溶液更容易引起 AKI，其机制可能为高浓

度氯离子导致管 - 球反馈激活从而降低了肾血流量

和肾小球滤过率。因此，临床上在 SAP 液体管理过

程中乳酸钠林格液等平衡盐溶液与生理盐水相比在

预防 SAP 合并 AKI 中更有优势。

2.3 血液净化用于预防 AKI ：SAP 发病过程中的

炎症反应可导致器官功能损伤，大量炎症因子释放

入血是 SAP 合并 AKI 的发病机制之一。血液净化

有助于清除炎症介质［34］，从而达到预防 AKI 的作

用。同时血液净化有助于协助液体管理，控制腹腔

高压，防止 AKI 的恶化［35］。高脂血症及高脂血症

性胰腺炎作为 SAP 合并 AKI 的高危因素，研究表

明，早期采用血液灌流联合连续性静脉 - 静脉血液

滤过治疗高脂血症性 SAP 可快速清除血清三酰甘

油，且 AKI 的发生率明显低于采用常规方式治疗者 

（P＜0.001）［36］。一般认为在疾病早期使用血液净

化有助于改善预后。Guo 等［37］进行的一项荟萃分

析显示，SAP 发病 72 h 内开始进行连续性肾脏替代

治疗有利于降低病死率，改善肾功能，但相关研究的

异质性较大，有待设计良好的对照研究加以明确。

Huang 等［38］对不同模式血液净化在 SAP 中的应用

效果进行了荟萃分析，结果显示，高通量血液滤过较

接受其他类型的血液净化可降低短期（发病≤4 周）

病死率和感染发生率，但在多器官功能障碍的发生

率、住院时间或住院费用方面差异无统计学意义。

因此，用于预防 SAP 合并 AKI 的最佳血液净化模式

仍需进一步研究明确。

 除以上临床治疗措施外，肠内免疫营养或许可

用于预防 SAP 合并 AKI 的发生。肠道屏障功能障

碍是 SAP 合并 AKI 的发病机制，研究表明，肠道免

疫营养制剂可抑制肿瘤坏死因子 -α（tumor necrosis 

factor-α，TNF-α）等炎症因子的释放，有效降低脓

毒症患者 AKI 的发生［39］，肠内免疫营养制剂或可用

于预防 AKI 的发生，但仍需要相关的研究证实。

3 总 结

 目前，早期识别 SAP 合并 AKI 的危险因素、利

用生物标志物、影像学特征、自动预警系统均是临

床可行的 AKI 预警策略。谨慎使用可能带来肾毒

性的治疗及检查、在复苏中合理进行液体治疗、使

用血液净化是预防 AKI 发生的重要措施。通过对

发病机制的研究，有助于临床更好认识其发生发展

从而制定预防策略。
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