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摘  要 

急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)是临床上最常见的急腹症之一，其进展十分迅速，病程较复杂，急

性胰腺炎常导致胰腺器官坏死以及胰腺组织以外器官功能的持续性衰竭，致病率和致死率较高。急性肾

损伤(acute kidney injury, AKI)是急性胰腺炎常见并发症之一，通常发生在急性胰腺炎病程晚期阶段，

肺、心脏等器官衰竭之后，具有较高的死亡率和并发症发生率。本研究意在探讨急性胰腺炎合并急性肾

损伤的机制及影响因素，为临床治疗提供参考，以降低死亡率和并发症发生率。对近年来国内外相关文

献资料进行搜集整理。结果显示，影响急性胰腺炎并发急性肾损伤的因素有感染直接损伤、炎症介质、

细胞因子释放、血钙水平、高甘油三酯等导致急性肾损伤的重要因素。 
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Abstract 
Acute pancreatitis is one of the most common acute abdominal diseases in clinical practice, which 
progresses rapidly and has a complex course. Acute pancreatitis often leads to necrosis of pancre-
atic organs and persistent failure of organ function outside of pancreatic tissue, with high incidence 
and mortality rates. Acute kidney injury is one of the common complications of acute pancreatitis, 
usually occurring in the late stage of the disease, after organ failure such as lung and heart failure, 
and usually has a high mortality rate and incidence of complications. This study aims to explore the 
mechanism and influencing factors of acute pancreatitis combined with acute kidney injury, provid-
ing reference for clinical treatment to reduce mortality and complication rates. The results showed 
that factors affecting acute pancreatitis complicated with acute kidney injury include direct infec-
tion injury, inflammatory mediators, cytokine release, blood calcium levels, high triglycerides, and 
other important factors leading to acute kidney injury. 
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1. 引言 

急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)是一种胰腺自身的急性炎症性反应，是在临床工作中最常见的急腹

症之一。随着社会经济不断进步，人们生活质量也日渐提高，以及饮食方式改变等原因，AP 的发病人群

正在逐渐呈年轻化态势发展，发病率与死亡率也逐年升高，最新统计显示中国发病率和死亡率为 26.76/10
万和 0.59/10 万，在英国，AP 发病率为 31.8/10 万，死亡率为 5%，严重威胁人类的生命安全。依据 AP 病

程发展分为轻度胰腺炎、中度胰腺炎、重度胰腺炎(serve acute pancreatitis, SAP)，轻度胰腺炎早期患者应

用抑制胰酶分泌的药物、胃肠减压、禁食水、快速补液等综合治疗约一周后症状可缓解，而 SAP 病情往

往进展十分迅速，且病程繁杂，短时间内可合并全身炎症反应综合征(SIRS)以及多器官功能衰竭(MODS) 
[1]。急性肾损伤(acute kidney injury, AKI)是 AP 严重并发症，AKI 通常发生在肺损伤、心功能等器官衰竭

之后。SAP 合并 AKI 的死亡率高达 70%，这不仅会增加患者医疗负担，甚至危及生命，降低患者生活质

量，这更加提醒我们需要尽早识别、干预 AKI 并发症，减低病人的治疗成本，改善预后，提高生活质量。

目前关于 SAP 并发 AKI 的影响因素的研究尚不清楚，可能与多种因素参与有关。检索 PubMed、Web of 
Science、中国知网、万方数据库、维普网、中国生物医学文献库中有关 AP 并发 AKI 机制及影响因素的

研究文献。有感染直接损伤、炎症因子的释放、血钙水平、高甘油三酯等因素。 

2. 感染直接损伤 

感染贯穿于 AP 整个病程，是继严重胰腺炎之后死亡的主要原因之一，也是 AP 合并 AKI 的重要危

险因素，感染引起的炎症反应会扩大感染范围，AP 可以使机体已存在的炎症因子释放，感染后炎症因子

“风暴”加剧，影响肾脏的血流循环，另一方面，感染可引起全身血流循环障碍，当 AP 合并 AKI 时，

机体的内环境十分脆弱，常伴体温升高，脱水等症状，加剧肾血流灌注进一步减少，肾脏负担进一步加
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重，肾功能随之恶化，甚至发展为脓毒血症，肾衰竭结局。早期一项关于 AP 患者的回顾性分析表明[2]，
细菌感染以及胰腺坏死程度是脏器器官衰竭的关键因素，在胰腺炎啮齿动物模型实验中的研究结果显示，

细菌感染的风险与器官损伤程度有直接的关联，细菌可通过结肠易位到达，以及血行播散途径[3]。越来

越多的研究者们发现，AP 与细菌感染密切相关，这和早期的研究结果一致，特别是肠道细菌感染。国内

一项研究表明[4]，AP 死亡病例中感染原因占 46.97%，这可能与 AP 的严重程度有极大关联。另一项纳

入 SAP 患者的前瞻性研究表明，有 62%患者存在胰腺组织的细菌感染，病原菌培养发现，革兰阴性肠杆

菌感染占首位[5]。有研究发现，AP 患者肠道菌群处于失衡状态，在 AP 病程后期是发生肠源性感染的主

要原因之一[6]。当发生 AP 时会引起肠道黏膜腹腔积液和肠道屏障功能受损，由于人体肠系膜面积巨大，

容易引起肠道细菌及其内毒素及细胞因子大量释放入血，最终会导致腹腔感染，病情严重者可引起脓毒

性休克，并且肾脏是最常被累及的器官之一，易发生 AKI。进入血液的细菌、内毒素及细胞因子可直接

对胰腺及肾脏等器官造成损伤。研究表明 AP 患者肠道菌群失调恢复至正常范围，其感染风险以及相关

并发症的峰值降低[7]。这和以往的研究结果一致。 

3. 炎症介质、细胞因子在 AP 进展 AKI 过程中的作用 

大多数研究者常认为，SAP 后 AKI 与肾血流动力学障碍导致肾总血流量减少相关，近年来随着国内

外学者们对炎性介质、细胞因子的不断深入研究，证实了 SAP 并发 AKI 是与肾脏血流量减少有紧密关

联。有研究表明炎症介质，细胞因子不仅使肾血管产生强烈收缩，肾脏微循环功能下降，而且其自身对

肾脏可以产生一定程度的危害作用，炎症介质的过度释放是 SAP 诱导的肾损伤的重要机制[8]，AP 初期

病程中，胰蛋白酶原异常激活诱导的胰腺消化激发大量促炎细胞因子释放到血液循环中，AP 快速进展为

SAP，甚至恶化为全身炎症反应综合征(SIRS)，有进一步加重机体感染，进入恶性循环[9]。 

3.1. 肿瘤坏死因子 α (TNF-α) 

TNF-α是 SAP 最早出现的具有促炎作用、参与正常炎症免疫反应的细胞因子，主要是由巨噬细胞及

单核细胞产生，在 AP 合并 AKI 过程中扮演着重要的负面调节作用，当发生 SAP 时，TNF-α可以从受损

的胰腺细胞及单核细胞、巨噬细胞等其他免疫系统细胞中释放，引发一系列炎症联级反应[10]，直接触发

其他细胞因子如(IL-1、IL-6、IL-8 等)释放作为直接反应,在这些炎症因子共同作用下血管内皮细胞损伤，

毛细血管的通透性增加，导致血液外渗以及组织损伤，引起肾脏局部组织水肿，压迫周围组织，合并血

液中有形成分渗出，很大程度影响肾脏滤过与重吸收功能[11]。在 AP 合并 AKI 患者中，TNF-α可激动巨

噬细胞向有促进炎症作用的 M1 型分化，引发炎症反应以及血管球通透性增加，改变肾小管上皮细胞功

能，例如凋亡、细胞调节、氧化应激、纤维化等，肾小管上皮细胞发生程序性死亡，减少肾脏实质细胞的

数量，影响肾脏排泄以及代谢功能，从而促进导致肾脏组织损伤。有实验研究已表明[12]，在 AP 组大鼠

模型中诱导后脾脏单核细胞中 TNF-αmRNA 显著上调，显示 AP 的局部事件可以在远处诱导 TNF-αmRNA
的上调，提示该疾病与全身表现的可能发病机制有关，在另一项关于大鼠实验模型的研究中显示[13]，
TNF-α水平在 SAP 大鼠肾脏中呈时间依赖性地表达增强，证实了 TNF-α是急性胰腺炎相关以及全身并发

症的炎症介质，还可引起毛细血管血栓形成，进而诱发肾小球的结构损伤和功能异常，导致 AKI 甚至肾

脏衰竭。 

3.2. 白细胞介素 6 (IL-6) 

IL-6 是 AP 患者重要的细胞因子，在传递信息，激活、调节免疫细胞、介导 T、B 细胞活化、增殖分

化等方面发挥着重要作用，IL-6 刺激可以产生抗体细胞、巨噬细胞和 Th17 细胞的分化，并且可以诱导肝

https://doi.org/10.12677/acm.2025.152399


张若男 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.152399 719 临床医学进展 
 

细胞产生 C 反应蛋白[14]。IL-6 是炎症细胞因子大家族成员之一，又是所有类型损伤中急性期蛋白反应

的主要的诱导剂，具有促进炎症细胞的聚集及活化作用，患者发生 SAP 时，TNF-α可诱导 IL-6 以及 IL-
8 等炎症因子的激活，形成炎症级联反应，AP 患者中 IL-6 的水平与肾损伤严重程度密切相关，IL-6 在

SAP 相关 AKI 的进展中具有重要作用[15]，一项 97 名 AP 并发 AKI 患者自然病程的前瞻性研究显示[16]，
检测 AKI 患者自然病程第 3 天时的 IL-6、TNF-α及 IL-1β水平与非 AKI 组比较显著升高，SAP 合并 AKI
甚至肾衰竭的过程，证实是由 TNF-α、IL-18 和 IL-6 等多种炎症介质参与并相互诱导合成导致。一项通

过酶联免疫吸附测定法(ELISA)监测 SAP 大鼠与对照组肾组织 6 小时、12 小时、18 小时 IL-6 表达水平进

行对比的研究显示，实验组中 IL-6 水平逐渐升高，且 TNF-α表达也呈高水平。AP 合并 AKI 患者细胞因

子谱研究显示[17]，AP 合并 AKI 组的 IL-6 水平明显高于非 AKI 组，在第 72 小时 AKI 组 IL-水平显著升

高，IL-6 等炎症因子影响全身免疫功能导致肾损伤。AP 患者中，IL-6 水平持续升高或升高幅度较大，可

能提示患者有更高的 AKI 的发生风险。 

3.3. P 物质(Substance P, SP) 

SP 是一种参与许多生物过程，如伤害感受以及炎症反应的神经肽，在 AP 并发 AKI 过程中有重要影

响。SP 主要通过神经速激肽-1 受体(nervetachykinin receptor-1, NK-1R)信号通路发挥作用[18]，当 SP 与肾

脏中的 NK-1R 结合后，会激活一系列细胞内信号转导分子，如丝裂原活化蛋白激酶通路(MAPK)，这些

通路以及激酶的激活会导致炎症介质释放呈量子式增加，不仅如此，还可以导致细胞增殖、凋亡、炎症

反应相关的转录因子活化，诱导炎症反应，引起肾毛细血管扩张及血管通透性增加，肾脏微循环障碍，

血流灌注异常[19]，致使肾小管上皮细胞加速凋亡，引起肾脏损伤。SP 在炎症反应、组织损伤中发挥的

重要作用，在器官损伤发生损伤时，炎症反应扮演着关键角色，并且 SP 水平控制炎症的进展，这促使人

们广泛研究 SP 在炎症相关器官损伤中的作用[20]。一项 SAP 大鼠模型的实验研究[21]，在 SAP 组肾脏中

SP 的水平和 NK-1R 的病理评分均随时间推移显著增高，并且 SP 参与肾小球缺血坏死、肾小管的上皮变

性、水肿过程，与肾脏微循环障碍或腹腔内压力增高事件有一定联系。目前 SP 在 AP 并发 AKI 的其他具

体机制尚不明确，有待进一步研究。 

4. 血清钙水平 

正常情况下，机体内正常水平血钙浓度对维持细胞生理功能十分重要，当发生 AP 时，细胞内钙离子

可出现超载现象，胞质内钙离子浓度持续升高，干扰线粒体正常功能，使其能量代谢出现障碍，出现炎

症坏死的过程，而肾小管上皮细胞及细胞器出现结构及功能等障碍并且引起肾脏微循环损伤，又进一步

影响细胞呼吸链功能和细胞内腺苷三磷酸产生，结局导致肾脏衰竭[22]。研究发现[23]监测 AP 患者血钙

浓度当 > 4.5 mmol/L 时，可以并发 AKI，血钙浓度过高，还可以发挥收缩血管作用，引起肾脏血管收缩，

直接导致肾小球滤过率下降。另则血钙升高，尿液中钙离子排泄增加，容易泌尿道系统结石，尤其是肾

脏，直接影响肾脏功能[24]。低钙血症可影响 AP 合并 AKI 病程，血清钙离子低通常发生于急性出血坏死

性 AP。发生 AP 时胰脂肪酶被激活释放，分解脂肪，释放脂肪酸，其可与钙离子结合，后者和血清钙结

合，引起低钙血症，血钙水平 < 1.94 mmol/L 时常作为 AP 并发 AKI 的独立危险预测指标[25]，低钙血症

还可加剧炎症反应，进一步减少有效循环血量及肾脏血流灌注。  

5. 高甘油三脂(Hypertriglyceridemia, HTG) 

HTG 是 AP 重要病因，近年国内研究表明 HTG 已经成为 AP 病因之中位列第二[26]，AP 合并静脉乳

糜状血或者血清甘油三酯 (triglyceride, TG) > 11.3 mmol/L 称作高甘油三脂血症性急性胰腺炎
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(hypertriglyceridemic acute pancreatits, HTG-AP)，有研究表明 TG 水平在 5.6~11.3 mmol/L 范围, 排除其他

原因，须高度怀疑进展 HTG-AP，必要时动态监测 TG 水平[27]。HTG-AP 导致 AKI 的具体机制尚不完全

清楚。但有研究发现[28] HTG 参与肾小管上皮细胞凋亡坏死、炎症反应以及内质网功能紊乱等过程，在

导致 AKI 发病机制中有着重要作用，一项纳入 9654 例的 TG 与 AKI 相关性分析表明[29]，随着 TG 水平

的不断升高，发生 AKI 的风险性逐步增加。HTG-AP 通常发生于潜在性脂蛋白代谢紊乱的患者，以及存

在有继发性疾病，如血糖控制不佳、过度饮酒、肥胖、甲状腺功能减退症、药物等，TG 中胰脂肪酶水解

的游离脂肪酸(free fatty acids, FFAs)是 HTG-AP 发生的潜在性原因[30]，FFAs 的积累与炎症反应的激活

直接相关，TG 可被胰脂肪酶分解呈有脂肪毒性的 FFAs，其对内皮细胞具有直接细胞毒性作用，促进炎

症介质的释放，形成闭环，进一步加重肾脏损伤。一项动物模型中研究表明[31]，HTG 可以加重由不同

致病途径引发胰腺组织损伤，例如，直接损伤胰腺腺泡细胞，引起胰腺炎症反应，另一方面，可以通过

氧化应激反应对肾脏细胞造成损害，从而导致 AKI，HTG-AP 相关 AKI 中可能发生类似的病理生理学。

AKI 风险及严重程度随 TG 水平的增加而升高。一项纳入 292 例 AP 病例的前瞻性研究表示[32]，有 4%
的 AP 病例存在 HTG-AP，增加住院相关风险性，说明 HTG 对 AP 合并 AKI 具有重要影响。 

6. 结论与展望 

AP 是临床工作中一种常见的急性腹痛性疾病，严重者可导致多器官功能衰竭，AKI 是其严重的并发

症之一，并且病死率高，患者住院时间长，AP 后的 AKI 是一个极其复杂的过程，在众多危险因素影响下

导致肾脏功能受损，进一步导致 AKI。本研究通过对 AP 相关的 AKI 机制及影响因素的探索，研究，为

AP 合并 AKI 患者以及临床医师提供更多的治疗选择。现关于 AP 合并 AKI 的发生具体机制尚未十分清

楚，需要研究者进行多中心的、前瞻性的实验研究，进一步阐释其进展机制以及影响因素。指导医师对

疾病的早期治疗，合理用药，防止病程恶化，降低 AKI 的发生率，改善患者预后。 
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