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[摘  要] 脓毒症相关急性肾损伤(Sepsis-associated acute kidney injury ,S-AKI)是危重病人的常见并发症,

早期识别S-AKI并开展及时有效的治疗可以改善患者预后 ,降低死亡率。本文提供了早期识别S-AKI

方法的概述 ,主要包含了脓毒症及急性肾损伤的流行病学、诊断、当前S-AKI相关标志物的不足及改

良肾绞痛指数(modified renal angina index,mRAI)用于S-AKI早期风险筛查的优势。 
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[Abstract] Sepsis associated acute kidney injury is a common complication in critically ill patients. Early 

identification of S-AKI and timely and effective treatment can improve prognosis and reduce mortality. This 

paper provides an overview of early identification methods for S-AKI, including the epidemiology and 

diagnosis of sepsis and acute kidney injury, as well as the current shortage of S-AKI-related markers and the 

advantages of modified renal angina index (mRAI) for early risk screening of S-AKI. 
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引言 

2016年,Sepsis3.0发布 ,脓毒症被重新定义为：宿主对感

染的反应失调引起的威及生命的器官功能障碍。脓毒症患者最

常见受影响的器官之一是肾脏 ,导致脓毒症相关的急性肾损伤

(S-AKI)。研究显示超过50％的感染性休克患者在寻求医疗救助

时就已经发生AKI(acute kidney injury),这使得及时干预以及

预防S-AKI尤为困难[1]。 

AKI诊断标准由2012年KDIGO(Kidney Disease Improving 

Global Outcomes)发布,其主要依据尿量减少或血肌酐较其基

础值升高进行诊断,血肌酐对AKI的诊断特异性最好,但血肌酐

的变化往往滞后于肾功能的改变,当肌酐升高程度达到诊断标

准时,患者的病情已达到较为严重的程度,因此肌酐的变化对

AKI的早期诊断缺乏高敏感性。借助尿量诊断AKI需要一定的观

察时间,依靠尿量诊断也存在滞后[2]。所以应用KDIGO标准诊断

AKI仍存在一定数量的漏诊率。 

目前国内外对某些反应肾小管上皮细胞损伤的新型标志物

如中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白(NGAL)、金属蛋白酶组

织抑制因子-2(TIMP-2)和胰岛素样生长因子结合蛋白7(IGFBP7)

等的研究较多[7],但标志物的研究受检验条件的限制,会增加患

者的临床负担,未能在临床得到广泛应用。 

2012年,Basu等人提出一种评分系统RAI(Renal angina 

index)作为危重AKI的预测指标,用于识别具有较高持续AKI风

险的危重患者。近年来国外对RAI在儿科中的应用研究较多,同

时也肯定了其应用价值。但上述RAI不能直接用于成人患者,成

人患者在合并症和AKI风险因素方面与儿童患者完全不同。 

2021年Victor Ortiz-Soriano等人做了一项研究,通过评

估成人ICU患者中各种危险因素与AKI之间的关系,参照小儿ICU

患者RAI评分,根据血肌酐和患者病情的变化,采用危险因素之

和计算制定了适合成人mRAI[11]。Ryo Matsuura等人提出来mRAI

的概念已经在国外得到了初步的验证,但这种简洁的评分系统

在尚未应用于S-AKI患者。 

本文旨在研究mRAI是否能用于S-AKI患者进行风险分层评

估,从而实现对存在AKI高风险的患者进行早期识别和干预。 

1 定义与诊断标准 

2016年,Sepsis3.0发布,脓毒症被重新定义为：“宿主对感

染的反应失调引起的威及生命的器官功能障碍”,其诊断标准

为：在有明确或者可疑感染灶的情况下出现序贯器官衰竭评分

(SOFA评分)≥2分。感染性休克是脓毒症的一个子集,其特征是

脓毒症患者伴有持续性低血压需要升压药物维持平均动脉压

(MAP)≥65mmHg,并且尽管有充分的液体复苏,但血清乳酸水平
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仍＞2mmol/L(18mg/dL)[1]。国外调查研究显示,脓毒症仍然是危

重患者死亡的驱动因素,死亡率从15%到56%不等,而感染性休克

伴随严重的循环系统异常及代谢紊乱,极大地增加了住院患者

的死亡率。 

脓毒症与感染的最大的区别在于脓毒症存在异常或失调

的宿主反应和器官功能障碍,肾脏是脓毒症患者最常见受影

响的器官之一。AKI通常被定义为存在脓毒症而无其他重要因

素解释的AKI,或者特征为同时存在以Sepsis-3.0和改善全球

结果(KDIGO)标准的AKI。AKI诊断标准由2012年KDIGO(Kidney 

Disease Improving Global Outcomes)发布,其是指各种病因引

起短时间内肾功能快速减退而导致的临床综合征,表现为肾小

球滤过率(GFR)下降,伴有氮质产物如肌酐、尿素氮等的潴留,

水电解质和酸碱平衡紊乱,重者出现多系统并发症。按照最新国

际AKI临床实践指南,符合以下情况之一者即可临床诊断AKI：48

小时内Scr升高≥0.3md/dl(≥26.5umol/l)；确认或推测7天内

Scr较基础值升高≥50%；尿量减少[＜0.5ml/(kg.h),持续≥6

小时][2]。 

脓毒症相关的急性肾损伤(S-AKI)是危重病人的常见并发

症。据统计,全世界每年有多达1900万S-AKI的病例,在ICU中大

约40%到50%的脓毒症患者合并了AKI[3]。国外有学者进行了一项

前瞻性的队列研究,其研究对象为24个欧洲国家的198个ICU中

的1177名败血症患者,该研究显示：在ICU的患者中AKI发病率为

51%,死亡率为41%[4]。AKI会使脓毒症患者死亡率增加,机械通气

时肾脏和其他重要器官之间的相互作用也被证明对末端器官功

能、住院发病率和死亡率有有害的影响。所以早期识别S-AKI

高风险患者,及时进行有效干预是十分有必要的。延长住院时

间,AKI幸存者也有向慢性肾脏疾病(CKD)发展的危险。 

AKI的诊断传统上依赖于血清肌酐(SCr)和尿量的变化。SCr

是一个涉及时间、体质、性别、年龄、和患者自身状况的局限

性标记物。SCr的变化往往滞后于肾功能的改变,在肾损伤48-72

小时后才能达到峰值,当肌酐升高程度达到诊断标准时,患者的

病情已达到较为严重的程度,因此肌酐的变化对AKI的早期诊断

缺乏高敏感性[5]；SCr诊断结构性肾损伤也缺乏准确性,其无法

提供AKI病因学、预后、分子通路或治疗反应方面的信息,仅检

查血肌酐水平对于早期发现持续AKI来说是不理想的。尿量也是

反应肾功能的一个有效指标,但借助尿量诊断AKI需要一定的观

察时间,依靠尿量对AKI的诊断也存在滞后[6]。所以应用KDIGO

标准诊断AKI仍存在一定数量的漏诊率,特别对危重症患者仍存

在局限性,需要其他临床标记来识别持续S-AKI高风险的患者。 

目前国内外对某些反应肾小管上皮细胞损伤的新型标志物

如中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白(NGAL)、金属蛋白酶组

织抑制因子-2(TIMP-2)和胰岛素样生长因子结合蛋白7(IGFBP7)

等的研究较多,但标志物的研究受检验条件的限制,且会增加患

者的经济负担,未能在临床得到很好的运用[7]。研究显示,有效

的工具评估病人病情有助于临床采取有效措施改善病人预后,

降低病人死亡率,成本低廉、操作简单的风险筛查表就显示出了

它的优点。 

2 RAI与mARI 

2.1发展与现状 

2012年,Basu等人[8]提出一种基于血清肌酐微小变化和患

者病情制定的肾心绞痛指数(renalanginaindex,RAI)作为危重

AKI的预测指标,用于识别具有持续AKI风险的高危患者。“肾绞

痛”的概念与“心绞痛”的概念相似,用以突出肾损伤的特点。

国内外对RAI在儿科中的应用研究较多,同时也肯定了其应用价

值[9],但成人患者在合并症和AKI风险因素方面与儿童患者完全

不同,仍缺乏对RAI预测效果的进一步验证。类似于心绞痛及心

肌梗死的早期识别,AKI生物标志物的的研究重点是对“肾肌钙

蛋白”等效物的探索,然而AKI不会在短时间内造成肾脏的明显

损害。因此,尽管许多不同的AKI生物标志物可以广泛用于危重

患者,但它们改善患者护理和预后的能力可能受到其检测的相

对非特异性方式的限制[10]。为了优化AKI生物标志物的效用,需

要筛选出有发展为AKI的高风险患者。因此,RAI有望检测到持续

AKI的早期迹象。该评分系统基于两个变量,AKI风险等级和AKI

损伤证据,将AKI危险水平和AKI损伤水平相乘得到RAI评分,当

RAI≥8分时,患者发生AKI的几率较高。该指数具有极高的阴性

预测值(NPV),在临床中工作可以尽快排除所有不可能发展为

AKI的患者,对可能发生AKI的患者提高关注度,及时进行相关化

验检查及容量管理,从而进行早期识别和干预[10]。 

2021年Victor Ortiz-Soriano[11]等人做了一项研究,通过

评估成人ICU患者中各种危险因素与持续性AKI之间的关系,参

照小儿ICU患者RAI评分,制定了适合成人的改良肾绞痛指数

(mRAI)。mRAI评分包含累计液体平衡(FO%)、血肌酐变化量和合

并症三方面内容,评分中使用的所有时间敏感变量都是在从ICU

入院到第二天凌晨零点(第0天)和随后的24小时(第1天)的时间

间隔内测量或确定的。根据Goldstein等人提出的FO%公式,根据

ICU入院体重及0-1天出入量估算FO%为累积液体平衡,FO%=(液

体入量-液体出量)/ICU入院体重✖100％,根据资料分布和临床

相关性分为<5%、5-9%和＞10%三组。将第0-1天的△SCr(第0-1

天SCr的最高值-入住ICU的第1次SCr值)分为3组,<25%(参考)、

25-49%和＞50%[15]。流行共病(如糖尿病)的存在和住院相关诊

断(如败血症)是根据ICD-9/10-CM代码确定的。为了获得与mRAI

变量模型相似的得分,将糖尿病的逻辑回归系数乘以5以创建得

分的参考。为创建单个mRAI变量的得分,所有mRAI逻辑回归系数

除以参考值并四舍五入到最接近的整数。全局mRAI评分由所有

变量的风险评分之和计算,见表1。 

2.2 AKI相关标志物的缺陷及mRAI的优点 

AKI生物标志物的研究需要寻求更敏感、更及时的肾功能不

全指标,但目前缺乏AKI高危患者生理体征和症状相关风险评估

的研究,进而限制了生物标志物的有效性。因此,使用一种肾脏

评分系统来帮助预测AKI是十分有必要的。目前国内许多研究侧

重于单一或几个指标与AKI的关系,如：院前血压、乳酸、中性

粒细胞与淋巴细胞及血小板比值、蛋白尿、降钙素原等[12],对
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于AKI风险筛查的研究较少。 

脓毒症属于AKI的高危致病因素。在脓毒症患者的治疗中,

液体复苏和抗生素治疗是脓毒性休克患者的一线治疗方法[16]。

目前脓毒症液体治疗推荐“1h集束治疗”,强调液体复苏必须在

1h内启动。治疗的目的是通过增加应激容量来纠正低血容量,

从而增加静脉回流和心脏前负荷,最终增加机体氧供。在复苏的

初始阶段之后,一半的患者将最终变得对液体没有反应,在这种

情况下,未有效评估容量可能导致液体积聚,增大器官灌注压,

从而出现脏器损伤,肾脏是最常受累的脏器之一。早期抗生素治

疗是治疗脓毒症的关键措施。拯救脓毒症患者运动指南建议在

确诊脓毒症后1h内开始静脉输注一种或多种广谱抗生素。血管

加压素也是治疗脓毒症,尤其是脓毒性休克的基本药物之一,同

时及时祛除病因、免疫、中医治疗等也是十分有必要的,病情需

要时也会进行机械通气等治疗[13]。 

mRAI的优点在于其对AKI患者和非AKI患者开展了不同的评

分,病情不同,各项因素所对应的得分也不同。同时,mRAI内容全

面,其将患者液体出入量、危险因素和微小肌酐变化巧妙的结合

起来综合评分,从而实现早期识别AKI高风险患者的可能[14]。液

体过载与AKI的发生相关,mRAI将FO%纳入评分,可以很好的评估

治疗过程中的容量并及时根据病情进行增减液体出入量。肌酐

的变化往往是落后于肾损伤的,当肌酐变化较大时,说明肾损伤

已经到达了较为严重的程度,微小的肌酐变化就与肾损伤有

关,mRAI将肌酐变化精细划分,不同肌酐变化对应不同得分,从

而实现精细评估。脓毒症患者危重程度不同,mRAI病情成分中包

含了机械通气及使用升压药物等,很好的区分了病情危重程度

不同的患者。 

3 结束语 

表1 mRAI 评分表 

非 AKI 组评分(1) AKI组评分(2)

mRA 变量 分数 mRA变量 分数

糖尿病 1 糖尿病 1

脓毒症 7 脓毒症 2

机械通气或血管

活性药物支持

4 机械通气或血管

活性药物支持

1

△Scr △Scr

＜25% - ＜25% -

25-49% 11 25-49% 6

≥50% 36 ≥50% 11

FO% FO%

＜5% - ＜5% -

5-9% 1 5-9% 1

≥10% 2 ≥10% 2

说明：第 0-1 天非 AKI患者

的mRAI评分预测住院第2 -

7 天发生 AKI 2期的风

险 ,mRAI＞10分为 mRAI+

说明：第 0-1天 AKI≥1 期患

者的mRAI评分预测住院第2

- 7 天发生 AKI 2 期的风

险 ,mRAI＞8 分为 mRAI+
 

注：根据入室0-1天的有无AKI ,将患者分为两组分别评分,

总分为所有因素之和,非AKI组患者mRAI＞10分为mRAI+,AKI组

患者mRAI＞8分为mRAI+。 

综上所述：急性肾损伤在脓毒症患者中有着较高的发病率,

且会延迟患者的住院时间,增加患者经济负担。早期识别AKI高

风险患者及时开展积极有效的治疗是十分有必要的。mRAI的实

现将弥补既往生物标志物在诊断方面的不足,提高预测AKI的效

率,值得在临床工作中应用。 
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