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高渗盐水在急性胰腺炎早期复苏中应用的研究进展
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【摘要】 急性胰腺炎（AP）早期主要表现为局部炎症反应和微循环障碍。研究表明，AP 患者早期得到

合理的复苏，可以减少相关并发症的发生，以及降低向重症急性胰腺炎（SAP）转变的风险。传统等渗晶体液 

（如林格液）被认为是安全可靠的复苏液，但休克早期过多过快地输注会增加组织水肿、腹腔间隔室综合征

（ACS）等并发症的发生风险。众多学者发现，高渗盐水复苏液具有减轻组织器官水肿、快速恢复血流动力学、

抑制氧化应激及炎症信号转导的优势，从而改善 AP 患者预后，降低 SAP 的发生率及病死率。本文就近年来高

渗盐水在 AP 患者复苏治疗中相关作用机制进行总结，以期为 AP 患者的临床应用及研究提供参考。
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【Abstract】 Local  inflammatory  reaction and microcirculation disturbance are  the early manifestations of acute 
pancreatitis (AP). Studies have shown that early and reasonable fluid resuscitation of patients with AP can reduce related 
complications and prevent the deterioration to severe acute pancreatitis  (SAP). Traditional  isotonic crystalloid (such as 
Ringer solution) is considered to be a safe and reliable resuscitation solution, but too much and too fast infusion in the 
early stage of shock will increase the risk of complications such as tissue edema and abdominal compartment syndrome 
(ACS).  Many  scholars  have  found  that  hypertonic  saline  resuscitation  solution  has  the  advantages  of  reducing  tissue 
and  organ  edema,  rapidly  restoring  hemodynamics,  inhibiting  oxidative  stress  and  inflammatory  signal  transduction, 
thereby improving the prognosis of AP patients and reducing the incidence of SAP and mortality. This article summarizes 
the mechanisms of hypertonic  saline  in  the  resuscitation  treatment  of AP patients  in  recent  years,  in  order  to provide 
reference for the clinical application and research of AP patients.
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  近年来急性胰腺炎（acute pancreatitis，AP）的发病率在

腹部急症中较以往增加，多种病因诱发胰腺内胰酶异常活化

被认为是其主要发病原因，胰腺炎发病时造成胰腺组织出现

自身消化、水肿，甚至可发生出血、坏死性炎症反应，从而发 

展为重症急性胰腺炎（severe acute pancreatitis，SAP）。研究表 

明，发展为 SAP 的患者病死率可高达 30%［1-2］。目前临床上

暂无针对SAP的特效治疗药物，但可通过早期积极干预改善

胰腺微循环、减少胰腺坏死等降低胰腺炎向重症发展的风

险，其中早期合理补液便是有效干预方式之一［3］。已经发生

AP 的患者应该尽早接受液体复苏治疗，这对其预后有着重

要影响，尤其是入院后12～24 h的有效复苏对于患者获益非

常重要，但发病超过 48 h 后的液体复苏对 SAP 的恢复效果

将大打折扣。目前对于液体复苏种类的选择仍有争议［4］，临

床上晶体液复苏仍是早期补液的首选。然而，大量生理盐水

进入循环系统可增加血浆中 Cl- 水平，从而增加了高氯血症

和代谢性酸中毒的发生风险；林格液复苏对内环境变化的影

响较小，可以弥补传统晶体液带来的不足和风险，但需大量

或快速输注才可恢复循环，同时也增加了循环系统的负担，

不可避免地造成组织器官水肿，严重者可诱发腹腔间隔室综

合征（abdominal compartment syndrome，ACS）、脓毒症等并发

症；而胶体液〔如羟乙基淀粉（hydroxyethyl starch，HES）、右 

旋糖酐和明胶等〕过早进入循环会增加血液黏稠度，影响肺

通气 / 血流比例，增加呼吸功能衰竭、肾脏替代治疗及死亡

的发生风险［2，5-7］。国外一项前瞻性队列研究显示，AP 发病

24 h 内的液体治疗对患者预后起关键作用，但大量液体输注

反而与 SAP 并发器官功能衰竭、局部并发症和病死率增加

有关［8］。与传统复苏液相比，高渗盐水在 SAP 早期液体复苏

中有一定优势，包括减轻器官水肿、改善微循环、抑制全身

炎症反应等，尤其在重症感染、创伤性休克等危重患者救治

过程中也发挥重要作用［9-11］。国内有研究报道，与平衡液相

比，高渗盐水治疗能够减少 SAP 患者补液总量，抑制全身炎

症反应，降低机械通气使用率，缩短重症监护病房（intensive  

care unit，ICU）住院时间，降低 SAP 患者并发症发生率及病

死率［12-13］。现就近年来高渗盐水在AP患者治疗中可能作用

机制的相关研究结果进行总结，旨在为临床治疗 AP 患者的 

应用及研究提供参考。



·  447  ·中华危重病急救医学  2023 年 4 月第 35 卷第 4 期  Chin Crit Care Med，April   2023，Vol.35，No.4

1 高渗盐水可减轻AP患者血管内皮细胞肿胀，改善胰腺组  

织水肿 

  SAP 早期机体细胞发生缺血缺氧性损害，这使得胰腺细

胞膜功能的稳定性发生了变化，胰腺腺泡内的胰酶活化，加

速了胰腺的自身消化。细胞缺血后，Ca2+ 向细胞内转移，磷

脂细胞系统被激活，释放出内皮素（endothelin，ET）、血栓素

（thromboxane，TM）、血小板活化因子（platelet activating factor， 

PAF）和氧自由基等损伤血管内皮细胞，加剧胰腺腺泡水肿、

坏死。高渗盐水的渗透压远高于血浆中的渗透压，可作为一

种单一渗透剂，输注小剂量高渗盐水能够迅速提高血管内的

渗透压，减轻毛细血管内皮细胞肿胀，从而改善胰腺组织水

肿［14-15］。研究表明，在急性坏死性胰腺炎大鼠模型中应用高

渗盐水复苏可减轻胰腺组织水肿和炎症细胞浸润，降低腺泡

坏死评分［16］。高渗盐水作为一种高渗透压的复苏溶液，可

将积聚于第三间隙中的液体“拉回”血管内，形成内源性的

自身输液效应，不仅达到了扩充血容量的目的，而且可减轻

全身器官水肿。盛慧球等［17］在研究中报道，通过静脉或直

肠输注生理盐水虽然能够改善 SAP 大鼠血流动力学和减轻

全身炎症反应，但器官肿胀并未得到明显改善，故高渗盐水

治疗 AP 大鼠在减轻组织细胞水肿方面可能占据一定优势。 

Shields 等［18］研究指出，高渗盐水能降低 SAP 大鼠肺中性粒

细胞隔离和内皮细胞通透性增加，对肺组织和胰腺组织损伤

评分有明显改善作用，从而减轻 SAP 大鼠的终末器官损伤。

2 高渗盐水可减轻 AP 患者血流动力学改变，改善微循环 

  毛细血管通透性改变、循环血容量降低、微小血管痉挛

及血栓形成等均会造成胰腺微循环变化。胰腺微循环障碍

会促使胰腺细胞发生缺血缺氧性损害，如不能及时纠正，最

终将发展为胰腺细胞出血坏死，演变为 SAP。当胰腺血流量

下降时，局部调节产生的ET会导致胰腺微血管痉挛，造成胰

腺缺血缺氧性损害。ET作用于胰腺的腺泡受体后，导致细胞

内外的 Ca2+ 平衡破坏，发生细胞内钙集聚超载，影响心肌收

缩，导致循环血流动力学发生改变。增加复苏液的渗透压后， 

细胞内发生脱水，造成 Na+-Ca2+ 交换转移，从而提高了心肌

收缩力，增加了外周循环血容量。国内研究表明，与平衡液相 

比，对5%牛磺胆酸钠诱发SAP小鼠应用高渗盐水干预后，能 

够降低毛细血管前阻力，扩张小血管和增强心脏前负荷，从

而改善血流动力学和外周氧合，但对肾、肠、胰腺和肺组织

病理学改变的干预作用并无明显优势，这可能与较短时间内

（12 h）各器官形态学变化不明显及平衡液组快速推注补液

影响了内环境渗透压有关［19］。Machado 等［20］研究发现，使

用高渗盐水对SAP大鼠进行复苏，可通过改善休克期血流动 

力学减轻因细胞缺血引起的线粒体功能障碍，抑制炎症细胞

因子释放，减轻胰腺腺泡坏死。

3 高渗盐水可减轻 AP 患者全身炎症反应 

  局部和全身炎症反应伴随着AP的发病和演变过程。当 

AP 发生时，体内的单核 / 巨噬细胞系统被激活，白细胞介素 

（interleukins，IL-1、IL-2、IL-6、IL-8、IL-17）及肿瘤坏死因子 -α 

（tumor necrosis factor-α，TNF-α）等促炎细胞因子被活化，并

诱导中性粒细胞和巨噬细胞趋向胰腺周围，造成腺泡及周围

细胞损伤［21-22］。研究表明，高渗盐水可下调炎症细胞因子表

达，有效抑制中性粒细胞及巨噬细胞对机体的毒性反应，可

能与中性粒细胞内骨架调节有关，通过减弱其毒性反应从而

影响细胞外信息传递功能［23］。高渗盐水通过独特的机制调

节促炎因子和抗炎因子释放，促进机体尽快恢复抗炎 / 促炎

反应平衡状态，减轻组织及器官损伤。在 SAP 发病早期，肠

壁缺血及肠黏膜再灌注损伤会导致肠道黏膜屏障受损，引发

肠道菌群移位，有害物质或微生物透过肠黏膜屏障进入机体

循环，引起全身炎症反应加剧和全身性感染的发生。孙业祥 

等［24］在烧伤大鼠研究中发现，高渗盐水可减轻休克期大鼠

肠道炎症损伤，且高渗盐水中 Na+ 水平对于抑制全身炎症反

应具有重要作用。熊焕宏等［25］研究发现，高渗盐水可减少

AP 患者远期多器官功能衰竭的发生，这可能得益于高渗盐

水能够改善肠黏膜屏障受损，从而减轻了全身炎症反应。

4 高渗盐水可减轻 AP 患者氧化应激反应 

  机体组织在缺血缺氧状态下产生大量活性氧和活性氮，

短时间内自身不能清除干净，打破体内氧化/抗氧化平衡，导

致组织器官氧化损伤。早在 1995 年，Kishimoto 等［26］的研究

就证实 AP 大鼠早期即存在超氧自由基，说明缺氧条件下产

生的活性氧参与了胰腺的炎症反应。AP 发病初期产生的反

应性氧代谢产物超出内源性抗氧化系统的清除能力，导致机

体抗氧化系统平衡被打破，造成血管内皮细胞及腺泡损伤，

最终导致胰腺损伤坏死。此外，活性氧及其代谢产物（过氧

化物、超氧化物等）会损伤腺泡结构，导致胰腺微循环障碍， 

加重胰腺坏死［27］。氧化应激参与调节 AP 的早期阶段，AP

患者抗氧化状态的改善与临床预后相关。研究表明，肝脏作

为胰腺在血液中释放细胞因子的主要靶点，在 AP 发生后会

产生大量炎症因子及活性氧，间接造成远隔器官损伤；高渗

盐水可通过调节一氧化氮生成、脂质过氧化和过氧亚硝酸

盐的形成来减少机体氧化应激，从而将胰腺炎期间的肝损伤

程度降至最低［28］。另有研究表明，胰腺炎发生后通过高渗盐

水能够降低金属蛋白酶活性，稳定肝脏细胞外基质功能，减 

少肝脏的氧化应激和组织变性，从而减轻肝损伤［29］。

5 高渗盐水可抑制 AP 患者炎症信号转导 

  AP 时炎症反应的标志之一是诱导细胞因子的表达，而

细胞因子的表达受多种信号分子调控，包括氧化敏感转录因

子，如激活蛋白 -1（activator protein-1，AP-1）、核转录因子 -κB
（nuclear factor-κB，NF-κB）、丝裂素活化蛋白激酶（mitogen- 

activated protein kinase，MAPK）和信号转导及转录激活因子3 

（signal transducer and activator of transcription factor 3，STAT3） ［30］。 

AP 时活性氧和氧化还原信号的主要靶点是 NF-κB，抗氧化

剂可抑制NF-κB活化，从而影响 IL-1β、IL-6、TNF-α等细胞

因子表达。在 AP 炎症反应早期，单核 / 巨噬细胞、中性粒细

胞和局部释放的 TNF-α、IL-1β等促炎细胞因子进入血液循

环，导致全身炎症反应综合征（systemic inflammatory response  

syndrome，SIRS）以及多器官功能障碍综合征（multiple organ  

dysfunction syndrome，MODS）的发生。因此，IL-1β和 TNF-α 
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被认为是影响 AP 发生发展的主要促炎细胞因子，可以通过

MAPK 和 NF-κB 来放大炎症级联反应，进而诱导趋化因子和

其他细胞因子的释放，刺激腺泡细胞出血、水肿和坏死。因

此，氧化应激在炎症信号通路激活和胰腺炎发病机制中发挥

着重要作用。Deree 等［31］研究表明，应用高渗盐水和己酮糖

碱对失血性休克大鼠进行液体复苏时，可抑制转录因子一氧

化氮合酶（nitric oxide synthase, NOS）、NF-κB、STAT3 及其介

导产生的促炎介质水平，减轻肝脏炎症反应和肝损伤。研究

显示，高渗盐水可通过下调烧伤休克大鼠 p38MAPK 磷酸化

水平抑制促炎细胞因子的产生，从而减轻肠道炎症反应［32］。

6 展 望 

  高渗盐水因可通过快速恢复血流动力学改变、改善微

循环、减轻器官水肿等特有的作用机制而被应用于休克复

苏，并已被广大研究者所接受。然而一项关于高渗盐水复苏

导致家族性高甘油三酯血症患者死亡的病例报告中指出，血

液中血脂和蛋白质成分增加可导致血浆含水量相对减少，但

血清电解质在水成分中的比例保持不变，由于钠仅溶解在血

清的水相中，因此每单位体积血浆中的钠含量降低，出现假

性低钠血症，但患者血钠实际上处于正常水平，此时输注高

渗盐水可能会导致高钠性死亡［33］。因此，高渗盐水在广泛

应用前，仍需开展更多试验来保证其临床应用的安全性。
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