
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2025, 15(9), 185-193 
Published Online September 2025 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2025.1592473  

文章引用: 叶卓杰, 刘天成, 郭力, 周海涛, 朱炜华. 急性胰腺炎相关 AKI 的早期预测标记物研究进展[J]. 临床医学进

展, 2025, 15(9): 185-193. DOI: 10.12677/acm.2025.1592473 

 
 

急性胰腺炎相关AKI的早期预测标记物研究进

展 

叶卓杰1，刘天成1，郭  力1，周海涛2，朱炜华1 
1昆明医科大学第二附属医院重症医学科，云南 昆明 
2昌宁县人民医院重症医学科，云南 保山 
 
收稿日期：2025年8月2日；录用日期：2025年8月26日；发布日期：2025年9月4日 

 
 

 

摘  要 

急性肾损伤(Acute kidney injury, AKI)作为急性胰腺炎(Acute pancreatitis, AP)的严重并发症之一，其

发生极大地增加了ICU中患者的死亡风险。为改善患者的预后情况，尽早的诊断是关键，所以需要更早、

更准确的生物标志物来辅助明确AP相关的AKI。本文综述了当前关于AP发生AKI早期预测指标的研究进

展，对比分析了常用指标的价值，包括胱抑素C (Cystatin C, Cys-C)、肾血管阻力指数(Renal Resisstance 
Index, RRI)、中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白(neutrophil gelatinase-associated lipocalin, NGAL)
以及其他炎症指标等，考虑鉴于单一标志物在敏感度与特异度上的局限，依据各自特点进行多标志物联

合检测，对于早期诊断AP相关AKI具有广阔的应用前景。 
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Abstract 
Acute kidney injury (AKI) is a serious complication of acute pancreatitis (AP), and its occurrence 
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significantly increases the risk of death in patients. To improve the prognosis of patients, early di-
agnosis is the key, so earlier and more accurate biomarkers are needed to assist in identifying AKI 
complicated by AP. This article reviews the current research progress on early predictive indicators 
of AKI in AP, and compares and analyzes the value of commonly used indicators, including cystatin 
C, renal vascular resistance index (RRI), neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL) and 
other inflammatory indicators. Considering the limitations of single markers in sensitivity and 
specificity, multi-marker combined detection based on their respective characteristics has broad 
application prospects for early diagnosis of AP-related AKI. 
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1. 引言 

急性胰腺炎是因各种因素致胰腺泡细胞受损后胰蛋白酶原异常激活转化为胰蛋白酶，然后引起其他

消化酶、激肽和补体系统级联反应的激活，继而导致胰腺组织发生自体消化性损伤，病情表现轻重不一

的一种疾病。在 AP 患者中 80%~85%的病例表现为单纯或轻度急性胰腺炎(Mild acute pancreatitis, MAP)，
病程多呈自限性，但也有大概 20%的患者会发展为中度或重症胰腺炎(Severe acute pancreatitis, SAP)，因

为其他器官严重受损可诱发全身炎症反应综合征(Systemic Inflammatory Response Syndrome, SIRS)、多器

官功能障碍综合征(Multiple Organs Dysfunction Syndrome, MODS) [1]，其临床病死率为 13%~35%。 
临床过程中，SAP 常与胰腺远端脏器功能障碍有关，肾脏作为其常见受累的靶器官，其损伤的发生

率仅次于肺脏，长期以来，AKI 被认为是 SAP 的并发症之一，在重症监护室中的发生率可至 14%~16% 
[2]，尽管在不同的研究中其患病率不同，但周娇娇等人进行的一项多中心研究表明，AKI 可发生在 ICU
收治近 70%的急性胰腺炎病例中[3]。在我国台湾一项大样本回顾性分析中，Lin 等人观察到 AP 患者的急

性肾损伤比其他诊断的患者更常见(优势比为 4.862) [4]，且 ICU 里 AP 患者的 AKI 患病率(15.05%)甚至

超过脓毒症患者的 AKI 患病率(13.2%)。此外有研究表明，针对重症胰腺炎住院患者，AKI 的发生可提高

其死亡率 3 倍[5]，并且对于接受了连续肾脏替代治疗(continuous renal replacement therapy, CRRT)的病例

预后一般不佳，其死亡率高达 74.7%~81% [6]。 
目前有关于 AP 合并发生 AKI 的病理生理机制尚未完全揭示，但随着近年来分子生物学、代谢组学

及影像学技术的进步，前沿研究者逐步揭示了其核心机制，主要包括全身炎症反应失控、氧化应激损伤、

微循环障碍、细胞凋亡信号激活以及代谢紊乱介导的肾毒性等，其他因素可能包括高脂血症、血栓性微

血管病变、药物不良反应。有国内学者总结在 SAP 的进展过程中，包括以下几个方面潜在的多种影响因

素可通过“网络调节”模式诱导其 AKI 的发生：1、肠屏障功能障碍；2、腹部隔室综合征(Abdominal com-
partment syndrome, ACS)；3、血管内皮功能障碍和凝血途径的激活；4、损伤相关分子模式(Damage asso-
ciated molecular patterns, DAMPs)的升高释放；5、细胞因子释放和炎症介质水平的升高；6、降钙素原(Pro-
calcitonin, PCT)的过表达；7、慢性代谢性疾病的刺激[7] [8]。此外有研究提出胰腺炎合并的腹内高压(in-
traperitoneal hypertension，IAH)不仅可直接造成肾脏静脉血液回流受阻，而且还能间接通过影响肾素的活

性和醛固酮水平并增加肾血管抵抗[9]。 
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当前国际认可度最高的 KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes)指南对于 AKI 的诊断标

准[10]主要是基于血清肌酐的动态升高和尿量的减少，然而对于其他重症患者继发急性肾损伤，我们希望

有更早、更准确的生物标志物来满足其临床诊断需要，尽早诊断推动从“被动治疗”向“主动预防”的范

式转变是改善其预后、降低病死率的关键。目前针对急性胰腺炎伴发肾衰竭的研究还不够充分，但已有

许多研究围绕着相关临床参数以及其他数据，将其单独或联合统计分析来早期预测 SAP 相关 AKI 的发

生，此外还有研究人员进一步利用机器学习的方法结合相关药物的使用情况和多模态数据(如影像学、组

学技术)构建预测模型来进一步提高其预测诊断的效能。本文简要总结了一些国内外针对脓毒症和 ICU 患

者的相关研究内容，回顾常见的肾功能标记物、炎症介质水平及相关器官监测参数等作为 AP 相关 AKI
的预测价值，为临床早期识别高危患者和优化干预策略提供循证依据。 

2. 肾小球滤过标记物 

2.1. 血清肌酐 

肌酐作为临床应用极为广泛的参数，虽具备重要的参考价值，却也存在一些局限性。从代谢过程来

看，肌酐主要于肾小球处进行过滤，同时也在肾小管参与分泌，这一复杂过程极易受到非肾性因素干扰，

其中药物(如西咪替丁和甲氧苄啶)是常见影响因素之一[11]。此外，血清肌酐浓度水平还与年龄、性别、

肌肉量、水合状态和外源性肌酐摄入量等密切相关[12]。而且由于肌酐半衰期相对较长，肾小球滤过的突

然改变往往不能及时单独在肌酐水平上得到体现。临床上如果要基于血清肌酐来准确估计肾小球滤过率，

需建立在肌酐生成与排泄达到稳定状态的基础之上，而 SAP 合并 AKI 的患者一般难以满足这一条件。有

研究表明，当肾小球滤过率下降幅度达到 50%之后，血清肌酐才会显著上升，所以在重症患者合并有肾

损伤的早期阶段，血清肌酐浓度难以精准反映疾病严重程度，对其解读稍有不慎便可能产生误导[12] [13]。 

2.2. 血清胱抑素 C 

血清胱抑素C是一种被肾小球自由过滤的半胱氨酸蛋白酶抑制剂，分子量低且不与蛋白质结合[14]，
在近端小管几乎被完全重吸收，其浓度水平与年龄、性别等非肾脏因素无关，但可能受内分泌代谢和药

物影响[13]。在轻度肾损伤时，血清胱抑素 C 会在血清肌酐升高之前的 24 至 48 小时开始升高，并且随

着病情的发展，血清胱抑素 C 会逐渐升高[15]。在一项纳入 190 例 AP 患者(非 AKI 组 152 例，AKI 组 38
例)的回顾性研究中[16]，统计两组受试者的 Cys-C 水平并联合其他指标进行分析，结果确认尿白蛋白和

Cys-C 为 AKI 的独立预测因子，AKI 组的基础 Cys-C 水平显著高于非 AKI，当以 32.32 ng/mL 为截断值

时，其预测的敏感性和特异性分别为 92.06%和 96%。另一项相关性分析也表明，高 Cys-C 组患者较正常

Cys-C 水平的患者，SAP 的发生率更高并且器官衰竭发生概率提高 3 倍，其 ROC 曲线分析发现血清胱抑

素 C 对持续性 AKI 的预测能力超过血清肌酐[17]。 

2.3. 尿 β2-微球蛋白(β2-microglobulin, β2-MG) 

β2 微球蛋白是一种由 100 个氨基酸组成的蛋白质，分子量相对较小，参与抗原呈递、粘膜免疫、肿

瘤监测、免疫球蛋白和白蛋白稳态以及铁代谢，在健康人的尿液中的浓度非常低[18]。尿液中 β2-MG 浓

度的增加可能反映了近端小管的损伤，这与蛋白质重吸收的减少有关[19]。近年有国内研究者回顾性研究

分析 80 例 AP 患者(AKI 组 25 例，非 AKI 组 55 例)，通过检测血清及尿液中 NGAL 和 β2-MG 水平，发

现血液 β2-MG 预测 AP 患者发生 AKI 的 AUC 为 0.86，而尿液 β2-MG 的 AUC 为 0.71，表明了其对 AP
患者 AKI 发生起初具有良好的预测能力[20]，该研究虽排除了药物、慢性肾脏病、严重感染、免疫缺陷

和其他继发因素对 AKI 评估的影响，但仍需未来大样本量的多中心前瞻性研究进一步验证 β2-MG 的诊
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断价值。 

3. 肾小管损伤标记物 

3.1. 中性粒细胞明胶酶相关脂钙蛋白 

中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白是一种由 178 个氨基酸残基组成的糖蛋白，分子量为 25 kDa，
在中性粒细胞表面表达[21]，通过肾小球过滤并在近端小管中被重吸收[22]。Subhankar 等人报道了包含

44 例患者血清样本中 NGAL 的定量测量在区分 MAP 患者和 SAP 患者方面具有高度敏感性和特异性(48
小时内血清 NGAL 的 AUC 为 1.00)，同时还建立了 SAP 小鼠模型，结果提示其胰腺组织学显示的显著坏

死和炎症浸润与 NGAL 水平升高一致，表明血清 NGAL 可反映胰腺损伤程度[23]。 
NGAL 测量已被证明可以预测脓毒症相关 AKI [24]。在急性肾衰的小鼠模型中，尿液 NGAL 的出现

早于其他尿液标志物如 N-乙酰-β-d-葡萄糖苷酶和 β2-微球蛋白，与肾脏缺血的程度和持续时间有关[22]。
一项整合了 52 项观察性研究(共 13,040 例患者)的 Meta 分析[25]，把 ICU 中 AKI 诊断的证据定义进行标

准化评估，将不同类型定义的 AKI 划分亚组进行分析后，结果显示尿液 NGAL 在预测严重 AKI 及需透

析治疗的 AKI 的 AUC 曲线面积分别为 0.75 和 0.80，血浆 NGAL 的 AUC 更高，分别为 0.80 和 0.86，提

示尿液和血浆 NGAL 对 AKI 的预测均具有中等至良好的区分能力，且随着 AKI 严重程度增加，NGAL
的预测效能和临界值呈递增趋势，影响其效能的原因可能是由于 NGAL 反映肾小管结构性损伤，而 Scr
反映肾小球滤过功能，二者在不同原因导致的 AKI (如“亚临床 AKI”或“血流动力学 AKI”)中变化不

同步，导致 NGAL 预测 Scr 定义的 AKI 准确性受限。 
对于 NGAL 能否预测 AP 是否合并 AKI，目前研究尚存在争议。在印度的一项病例对照研究中，结

果提示 50 名胰腺炎患者中 11 名发生 AKI 的患者入院时和随后两天的血/尿中测量的 NGAL 浓度明显高

于未发生 AKI 的患者[26]。但有国内的研究在 88 例 SAP 患者中发现，虽然所有胰腺炎患者组的血/尿
NGAL 水平均显著高于健康对照组，且 SAP 组(AKI 组和非 AKI 组)的 NGAL 水平明显高于 MAP 组，但

AKI 组与非 AKI 组之间的 NGAL 水平差异并无统计学意义(P > 0.05) [27]，表明其可以反映胰腺炎的严重

程度但无法作为 SAP 合并 AKI 的早期标志物。 

3.2. 肾损伤分子 1 (Kidney Injury Molecule 1, KIM-1) 

KIM-1 作为一种跨膜糖蛋白，其表达水平在健康肾脏中极低，但在缺血、毒性损伤或炎症刺激下，

近端肾小管上皮细胞通过金属蛋白酶依赖途径快速释放可溶性 KIM-1 至尿液，并参与凋亡细胞清除和组

织修复。与无 AKI 的慢性肾病患者相比，AKI 患者的 KIM-1 尿浓度在肾损伤进展过程中逐渐升高，因此

并被认为可预测 AKI 后的肾脏预后[28]。有研究发现，尿 KIM-1 在肾损伤发生后 24 小时内即显著升高，

其敏感性和特异性优于血清肌酐，尤其在脓毒症相关 AKI 中可预测不良预后[29]。汇集了 11 项临床研究

的荟萃分析显示，尿 KIM-1 对诊断 AKI 的估算灵敏度为 74.0%，特异度为 86.0% [30]。在一项针对 59
名 AP 患者的研究中[31]，结果尿液 KIM-1 含量与血液中性粒细胞计数、C 反应蛋白、尿激酶型纤溶酶原

激活物受体、D-二聚体和降钙素原存在显著关联，尽管未确切证实 KIM-1 对 AKI 的早期诊断价值，但其

与炎症的关联提示其在 AP 病理生理中的作用。 

3.3. 血清尿调节蛋白(Uromodulin, UMOD) 

尿调素(或称 Tamm-Horsfall 蛋白)是一种糖蛋白，仅由肾小管髓袢升支粗段和远端肾小管的开口部分

细胞产生[32]。研究发现在 AP 的早期，血清尿调素与 eGFR 呈正相关(与性别和年龄无关)，与血清肌酐

和胱抑素 C 呈负相关，且血清尿调素对 AKI 合并早期 AP 的诊断准确性(ROC 曲线下面积为 0.684)低于
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血清肌酐或胱抑素 C [33]。但王宇涵等人提出入院当天血清肌酐水平并不是影响 AP 患者发生 AKI 的独

立危险因素，多因素 Logistic 回归分析 AP 患者入院后发生 AKI 的影响因素，发现 UMOD 影响系数仅次

于 qSOFA 评分，并且经 ROC 曲线分析发现，入院当天血清尿调素浓度对入院 72 小时内发生 AKI 的预

警价值更高[34]。 

4. 炎性介质指标 

4.1. 白细胞介素 6 (Interleukin-6, IL-6)和白细胞介素 8 (Interleukin-8, IL-8) 

在 AP 的病理进展期间，随着炎症级联反应的启动，机体免疫细胞会释放多种细胞因子和趋化因子

例如肿瘤坏死因子(TNF-α)、白细胞介素-1β (IL-1β)、单核细胞趋化蛋白-1 (MCP-1)、IL-6、IL-8 和 IL-18，
这些促炎细胞因子导致细胞因子风暴综合征(CSS) [35]，其可能通过促进中性粒细胞浸润、微血管通透性

增加及氧化应激等机制加剧器官损伤。有研究通过同步动态监测 AP 患者早期病程中的四种促炎细胞因

子(IL-6, IL-8, IL-18, TNF-α)水平[36]，明确了 IL-6、IL-8 对于预测 AP 相关的早期器官功能衰竭，效果要

优于 IL-18 和 TNF-α。针对急性胰腺炎并发 AKI 的患者，另外有研究纳入 IL-8 进行多因素回归分析并构

建模型，结果显示基线 IL-8 水平是其 AKI 发生的独立预测因子，当 IL-8 的截断值为 105 pg/ml 时，预测

AKI 的敏感性和特异性分别为 87.5%和 59.2%，并且在需要侵入性治疗(如经皮导管引流)或器官支持(如
透析、血管活性药物)的患者中，其 IL-6 和 IL-8 水平显著升高，提示细胞因子风暴与治疗需求的关联性

[37]。 

4.2. 白细胞介素 18 (Interleukin-18, IL-18) 

白细胞介素-18 是由单核/巨噬细胞和其他抗原呈递细胞释放的一种促炎细胞因子[38]，属于白细胞介

素-1 家族，由半胱氨酸蛋白水解酶 1 基因(Caspase-1)介导转化为活性形式。IL-18 作为促炎因子，在器官

缺血、脓毒症、自身免疫性疾病(如系统性红斑狼疮)和消化系统炎症等病理过程中，其血清水平会显著升

高。在小鼠缺血再灌注诱导的肾损伤中，已有研究证明 IL-18 的释放是 AKI 发生发展过程中的一个关键

因素[39]，另外在诱导急性胰腺炎的大鼠模型中，也揭示了肾脏中 IL-1β和 IL-18 的表达在实验性 SAP 的

AKI 发生中发挥重要作用，并且通过抑制 Caspase-1 的表达可减轻 SAP 大鼠的肾损伤[40]。 
有临床研究提示 AP 患者尿中的 IL-18 水平可能与其炎症严重程度有关[41]，进一步的研究表明 IL-

18 在 AP 合并肾衰竭和呼吸衰竭的患者中显著升高，但对多器官衰竭的预测能力则较弱，提示其作用可

能局限于特定器官损伤[36]。此外，有研究者发现，将血清 microRNA-21-3p 和 IL-18 联合检测预测 AKI
的 AUC 曲线面积可从 0.794 提升至 0.873 [42]。 

4.3. 降钙素原 

健康个体中的降钙素原由甲状腺 C 细胞合成，并被特定的蛋白酶降解为降钙素，在严重细菌感染时，

它可由多种细胞合成并释放入血，且其血清浓度与感染的严重程度相关，是诊断脓毒症、感染性休克等

一种临床常用的生物标志物，研究表明 PCT 可一定程度上评估 AP 的严重程度和结果[43]，而 AP 患者又

常因肠道屏障功能障碍导致细菌易位，引发全身炎症反应，进而通过 PCT 介导的细胞毒性作用加剧肾损

伤。 
有日本学者收集了 106 名入 ICU 患者信息分析后提出[44]，U-NGAL 和 PCT 的联合运用可提高 AKI

早期诊断准确性，其在入院早期(第 1~3天)即显示出高敏感性(U-NGAL: 60.9%~70.7%、PCT: 50.0%~69.8%)
与特异性(U-NGAL: 67.9%~78.8%, PCT: 71.0%~82.8%)，尤其对于 AKI 3 期和脓毒症患者中可作为 AKI 的
有效补充诊断指标。同时一项前瞻性研究[45]在 305 名 AP 病例中发现，入 ICU 当天的 AKI 组血清 PCT
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水平比非 AKI 组高 100 倍，当 PCT 截断值为 3.30 ng/mL 时，其敏感性和特异性分别达 97.2%和 92.3%，

ROC 曲线下面积为 0.986，如此表明血清 PCT 一定程度上可以作为 AP 患者并发 AKI 的良好预测指标，

但可能是由于 CRP 和 IL-6 易受多种非感染因素干扰，单独使用 PCT 预测 AKI 的效能要明显优于 CRP 和

IL-6。 

5. 肾脏阻力指数 

如今，重症超声作为危重患者辅助诊疗过程中的可视化工具正在迅速普及推广，通过多普勒超声测

量肾动脉(通常为段动脉或叶间动脉)血流频谱可得出反应肾脏灌注情况的肾脏阻力指数，其计算方法为：

RRI = (肾动脉收缩期峰值流速 − 舒张期峰值流速)/动脉收缩期峰值流速。有前瞻性研究表明，对于危重

病人入住 ICU 时测量的 RRI 是第一周内 AKI 2 期和 3 期发展的重要独立早期预测因子和鉴别因子[46]，
99 名患者中的灵敏度为 53%，特异性为 87%，但对于 AKI 1 期则不是。在 AP 患者中，多因素 Logistic
回归分析表明 RRI 是 AKI 分级的独立预测因素，受试者工作曲线显示，RRI 预测 7 天 AKI ≥ 2 级的曲线

下面积(AUC)为 0.87，同时 RRI 参数的升高提示患者更易进展为严重 AKI (≥2 级) [47]。但考虑到 AKI 在
AP 中的异质性机制(如肾前性、肾性及肾后性因素共存)以及 RRI 对系统性炎症和血流动力学变化的敏感

性，Nikhil Bush 等人提出入院时完善肾脏多普勒计算的 RRI 对 AP 患者 AKI 的诊断和预后表现较差[48]。
考虑 RRI 可能受动脉粥样硬化、肾间质、腹内压、年龄以及中枢血流动力学参数、药物和糖尿病等因素

的影响，近年有其他研究者将 RRI 联合其他指标来共同预测 AP 患者并发 AKI 似乎能体现出更好的价值

[49]-[51]。 

6. 其他 

除了上述相对广泛的肾脏标志物外，血管生成素-2 已被证明与 AP 早期的血清肌酐、血清胱抑素 C、
血清和尿 NGAL 相关，且对急性胰腺炎前 72 小时的肾功能衰竭具有正向预测作用[52]。Seibert 等人报道

了尿钙保护蛋白测定在区分 AKI 中具有一定的价值[53]。其他潜在的生物标记物，如组织抑制剂金属蛋

白酶-2 (TIMP-2)、尿胰岛素样生长因子结合蛋白 7 (IGFBP-7) [54]和肝型脂肪酸结合蛋白(L-FABP) [55]等，

也被提出可以在特定临床环境中不同程度地预测或早期诊断 AKI，但目前暂未检索到这些标志物在 AP
患者中的研究，未来可能还需要相关的临床证据来证明其在急性胰腺炎中的作用。 

7. 总结 

总体而言，越来越多有趣的 AKI 早期生物标记物被发现并开始用于 AP 的相关研究，但大部分临床

证据多来自于小样本的单中心研究，对于血清降钙素原、血清胱抑素 C 和尿液 NGAL 这些具有优秀实际

运用优势的临床指标，目前大部分医院的检验科室都可以对其进行快速测量，应该鼓励未来对这些标记

物进行更大规模的临床研究以验证其临床应用价值。不过目前鉴于 AP 合并 AKI 的复杂性和单一标志物

有限的预测效能，越来越多人似乎开始关注并利用多项指标叠加，如彩色多普勒超声联合 NGAL、KIM-
1 [56]等，来提高其在 AP 相关 AKI 的早期诊断的敏感度与特异性，或者将多个机器学习模型集成开发为

新预测模型[57]来应用于临床，这为进一步研究提供了不错的思路，有待于未来更进一步的探索讨论。 
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