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从急性肾衰竭到急性肾损伤

席修明

早在古希腊时代，医学研究者就已经对肾脏疾病有所认

识。作为临床肾病学的奠基人，希波克拉底曾经这样描述：

“尿液表面出现泡沫可以表明肾脏疾病的发生和迁延。”这可

能是关于肾脏疾病最早的临床记录。在20世纪的两次世界

大战中，大量伤员死于休克后的肾衰竭，而当时将这种疾病

描述为“战争性肾炎”。直到1951年，急性肾衰竭(ARF)这一

名称才首次出现在Smith所编写的教科书中，他从生理学、

病理学和临床方面对其进行了全面描述并提出了治疗原

则⋯。直至2002年，一个由肾脏科与危重症医师组成的团体

——“急性透析质量指导组”(ADQI)建议使用急性肾损伤

(AKl)代替ARF，这样就把轻度的急性肾功能减低也包含其

中，更加有利于早期诊断和干预oJ。无论称谓如何变迁，ARF

的主要临床特点仍然是肾小球滤过率(GFR)下降，以及由此

导致的代谢产物潴留、水和电解质及酸碱平衡紊乱等一系列

病理生理改变，并伴随着血液中某些反映肾功能的标志物如

血肌酐(SCr)、尿素氮(BuN)等明显升高。

1病因与分类

按照导致肾衰竭的病因，临床上将其分类为肾前性、肾

性(急性肾小管坏死，即ATN)和肾后性肾衰竭。肾前性肾衰

竭多是由于出血、休克和严重感染等原因引起的肾血液灌注

不足，是机体对肾脏低灌注的功能性反应，这种情况下肾脏

的组织结构是正常的。肾性肾衰竭是由肾实质的血管、肾小

球、肾小管和肾间质等组织缺血或中毒损伤造成的。肾后性

肾衰竭是尿路梗阻导致肾小囊压力升高影响肾小球滤过造

成的。一般而言，肾前性和肾后性肾衰竭在病因去除后1～

2 d肾功能可以完全恢复。

2诊断

ARF常用诊断标准为SCr升高超过基础值44．2肛mol／L，

肌酐清除率(CCr)计算值降低50％，或需要血液透析。ARF

可以有少尿(24 h尿量<400 m1)，也可以没有少尿[3]。长期

以来全球都采用SCr和尿量作为判断肾小球滤过功能的指

标，但临床诊断标准却难以达成共识。据AI)QI的报告，2002

年发表的医学论文中使用不同的ARF诊断标准超过35

个[4]。这些诊断标准涵盖了从轻到重不同程度的肾损伤，而

使用不同的标准得到的ARF发病率为1％～25％，病死率为

15％～60％¨。]，造成不同研究ARF的发病率和病死率有很

大差异，给ARF的流行病学研究带来很多问题，也难以指导

临床进行肾脏替代治疗。因此，肾病学和重症医学的部分专

家提出，必须建立统一的诊断标准，并提出肾衰竭是一个从

轻到重的过程，应当分期或分级诊断，分级概念至少应包括：

肾损伤的程度、损伤的时间、损伤前是否有肾功能障碍[8]。

2002年ADQI根据上述想法提出了新的诊断标准，建议将

ARF更名为AKI，并将其分为危险(Risk)、损伤(Injury)、衰
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竭(Failure)、功能丧失(Loss)和终末期肾病(ESKD)，也称为

“RIFLE”分级。前3级是根据SCr升高和尿量减少程度决定

的，后2级是由肾脏替代治疗时间决定的[2]。近期另一个国

际多学科专家组成的学术组织——“急性肾损伤网”(AKIN)

提出了新的分级标准，他们将AKl分为3级，大体相当于

RIFLE分级的前3级，取消了以转归为标准的后2级[9]。

AKIN第一期将SCr绝对值升高≥26．5 gmol／L(0．3 mg／d1)

的轻度肾损伤也纳入分级，并将诊断AKI的时间范围限定

在48 h内。RIFI。E和AKIN的分级诊断体系不仅方便了临

床诊断，也为研究提供了依据，研究者可以对人群进行交叉

对照研究。最近的流行病学研究证明，RIFLE和AKIN对

ARF的诊断结果并无明显差异u““]。AKI传统的诊断工具

是SCr、尿量和其他相关资料，如病史、物理检查、肾脏超声、

钠排泄分数(FENa)、尿素排泄分数、BUN、尿显微镜检查等。

这些方法目前仍然是重症监护病房(ICU)临床诊断的基础。

必须指出，使用SCr判断GFR的可靠性并不确定，特别是危

重症患者机体很少处于稳定状态，因此SCr的变异很大。另

外，某些药物如西咪替丁可以减少SQ的排泄，此时SCr的

升高并不反映GFR的降低。此外，SCr判断肾功能障碍的敏

感性不够，当GFR下降50％时，SCr仅升高88．4 pmol／L左

右．这样就不能用SCr实时准确地评估GFR。而且，尽管SCr

和尿量的异常能够反映肾功能的异常，但不是诊断肾脏病理

改变的依据，而某些肾脏病理改变，如肾小球肾炎，并不一定

影响肾功能。

从肾前性氮质血症到肾小管坏死是一个连续的过程。在

临床上对二者进行区分菲常重要，但也十分困难。常用的方

法是计算FENa和尿显微镜检查。FENa<I％提示为肾前性

肾衰竭，FENa>2％提示为肾性肾衰竭。ATN时可出现颗粒

管型和肾小管上皮细胞管型，尿沉渣检查也可帮助区别肾前

性氮质血症和ATN。但FENa和尿显微镜检查并不是ARF

早期诊断的指标。肾前性肾衰竭常常需要在快速扩容后根据

患者的反应才能做出诊断，仍然是回顾性的诊断。AKI早期

诊断的想法应当是在没有出现肾功能障碍前发现肾脏的病

理改变。由于传统的诊断工具存在明显缺陷，因此需要积极

地寻找新的、敏感性与特异性较高的AKI生物学标志物。

3流行病学

多数流行病学的调查表明，社区获得性AKI和医院获

得性AKI的发病率明显增加，合并AKI的住院患者病死率、

住院时间和医疗费用明显高于未合并AKI的患者。1983年

Hou等口2 3发表了第一篇前瞻性队列研究，高危人群的入选

标准为：入院时SCr<168．0／umol／L(1。9 mg／d1)，SCr增

加>44．2／_￡mol／L(0．5 mg／d1)；或人院时SCr 176．8～

433．2 ttmol／L(2．0～4．9 mg／d1)，SCr增加>88．4 ttmol／L

(1．0mg／d1)；或入院时SCr>442．0 ttmol／L(5．0 mg／d1)，

SCr增加>132．6／lmol／L(1．5 mg／d1)；共有2 216例患者，
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其中4．9％符合肾功能不全诊断标准，医院获得性肾功能不

全的主要原因是肾灌注降低(42％)、大手术(18％)、使用造

影剂(12％)和氨基糖苷类抗生素(7％)，医院病死率32％；

而病死率与SCr升高和少尿相关。Hsu等口3]报道，1996年美

国未透析患者的社区获得性ARF年发病率为322．7／10万，

而到2003年增加到522．4／IO万。在不同的诊断标准情况

下，医院获得性ARF的发病率约为7％，危重症患者可达

36％～67％[“5“”““。Liangos等[“3对2001年美国住院患者

ARF的情况进行了流行病学调查，发现ARF的发病率

1．92％，危险因素包括年龄、男性、种族(黑人)、慢性肾病、充

血性心力衰竭、慢性肺病、全身性感染和心脏手术，死亡风险

明显增加[相对危险度(RR)=4．1]，住院时间明显延长。

2007年Bagshaw等n51报道，在对1996年至2005年澳大利

亚和新西兰20个lCU的危重症患者进行回顾性调查发现，

以SCr>133 flmol／L、24 h尿量<410 ml为诊断标准，AKl

的发病率为5．2％。同年Ali等[15]报道了苏格兰AKI的流行

病调查结果，他们选择了人口约52．339万的Grampain地区

3家医院6个月的住院资料，采用RIFLE诊断标准，AKI的

发病率为2 147／100万，其中全身性感染是主要危险因素；同

时研究发现，RIFLE分级与预测肾功能是否恢复。以及是否

需要肾脏替代治疗、患者住院时间、患者病死率有良好的相

关性。2007年，英国和德国22个ICU同样采用RIFLE分级

诊断标准，统计得到的AKI发病率为35．8％，其中危险期为

17．2％，损伤期为11．O％，衰竭期为7．6％[1“。2008年Ricci

等D8]发表的荟萃分析中收集了2004年至2007年的24项研

究，共有7。1万例AKI患者使用了RIFLE分级诊断，结果显

示，与无AKI患者相比，AKl患者的死亡风险随分级而增加

(危险期RR=2．40，损伤期RR一4．15，衰竭期RR一6．37，

P<0．000 1)，作者认为，RIFLE是一个简单、便捷的临床

AKI诊断分级工具，可用来判断预后。

4结论

AKI在ICU中最常见，肾功能轻微改变就可影响住院

患者短期和长期预后，从ARF到AKI称谓的变化，反映了

人们对其认识的改变，它像全身性感染、急性肺损伤／急性呼

吸窘迫综合征(ALI／ARDS)一样，从危险因素到损伤，从损

伤到衰竭或恢复，有着一个明确的由轻到重的病理生理过

程。若能早期诊断和干预，特别是发现开始肾脏替代治疗的

早期指标，将有助于提高AKI患者的生存率。RIFLE和

AKIN的分级诊断方法为我们提供了ARF相对统一的诊断

标准。研究显示，RIFLE的分级与患者疾病的严重程度、肾脏

替代治疗比例和患者的病死率有良好的相关性，这为今后的

临床工作和科学研究奠定了基础。但是新的诊断标准仍存

在一些问题，SCr和尿量受多种因素的影响，特别是ICU的

危重症患者，如营养状况、肝功能、血容量和使用利尿剂等。

使用某些公式，如用改良的肾脏疾病饮食(MDRD)计算患者

既往SCr值与实测值会有明显的差异，这样就无法准确计算

SCr升高的绝对值和比例[1“。因此，单纯依靠SCr和尿量作

为判断肾功能或GFR的状况是无法对AKI进行早期诊断

的，需要寻找更为敏感的生物学标志物。目前在我国尚未形

成统一的AKI桩床诊断标准，这需要多学科问的积极合作，

尽快建立与国际接轨的诊断标准，必将大大提高AKI的诊

断与治疗水平。
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