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妊娠急性脂肪肝合并急性肾损伤患者的
临床特点及治疗

李传胜, 熊号峰, 刘景院, 郭利民, 向攀, 蒲琳（首都医科大学附属北京地坛医院 重症医学科，北京 

100015）

摘要：目的 探讨妊娠急性脂肪肝（AFLP）合并急性肾功能损伤（AKI）患者的临床特点，以及改

善全球肾脏病预后组织（KDIGO）提出的急性肾损伤（AKI）分级标准在其治疗中的指导意义。方

法 选择1996年1月至2014年3月首都医科大学附属北京地坛医院收治的54例AFLP住院患者，将其中

合并AKI的患者按照KDIGO-AKI进行分期，并对这些患者的临床特点和治疗进行回顾性分析。结

果 共计41例AFLP合并AKI的患者入组。发病年龄（27.8 ± 3.9）岁，孕周（35.5 ± 2.8）周。平均住

院时间为1～120天[（25.6 ± 21.8）天]。在合并AKI的41例患者中，AKI 1级16例（39.0%），2级14例
（34.1%），3级11例（26.8%）。共有12例（29.2%）患者进行了肾脏替代治疗，其中AKI 2级3例，3
级8例。肾脏替代治疗开始时间为分娩后1～4天[（2.2 ± 1.4）天]，结束时间为分娩后3～10天[（5.5 ± 
2.6）天]。进行血液净化的时间为12～144小时[（81.8 ± 48.4）小时]。进行肾脏替代治疗的患者，开

始治疗时肌酐水平为191～522 μmol/L[（337.8 ± 106.9）μmol/L]。对其中的19例患者进行随访后发

现，所有患者肝功能和肾功能均恢复正常。结论 AKI是AFLP的常见并发症，大部分患者无需进行肾

脏替代治疗。在疾病治愈后，肾功能均恢复正常。

关键词：肾功能损伤，急性；妊娠急性脂肪肝；肝功能衰竭，急性；持续性肾脏替代治疗

Clinical characteristics and treatment of pregnant women complicated with acute fatty liver and acute 
kidney injury
LI Chuan-sheng, XIONG Hao-feng, LIU Jing-yuan, GUO Li-min, XIANG Pan, PU Lin (Intensive Care Unit, 
Beijing Ditan Hospital, Capital Medical University, Beijing 100015, China)
Abstract: Objective To investigate the clinical features and significance of KDIGO-AKI grading standard in 
the treatment of acute fatty liver of pregnancy (AFLP) complicated with acute renal injury (AKI). Methods 
Total of 54 patients with AFLP in Beijing Ditan Hospital, Capital Medical University from January 1996 to 
March 2014 were selected. The clinical characteristics of AFLP patients with AKI were analyzed according to 
KDIGO-AKI staging retrospectively. Results Total of 41 AFLP patients with AKI were enrolled. The average 
age of onset was (27.8 ± 3.9) years old and the gestational age was (35.5 ± 2.8) weeks. The average period of 
hospital stay was (25.6 ± 21.8) days (1～120 days). Among the 41 AFLP patients with AKI, 16 cases (39.0%) 
were AKI grade 1, 14 cases (34.1%) were AKI grade 2 and 11 cases (26.8%) were AKI grade 3. A total of 12 
cases (29.2%) underwent renal replacement therapy, among whom 3 cases were AKI grade 2 and 8 cases were 
AKI grade 3. The beginning time of continuous renal replacement therapy (CRRT) was 1～4 days [(2.2 ± 1.4) 
days] after delivery, and the ending time was 3～10 days [(5.5 ± 2.6) days] after delivery. Blood purification 
time was 12～144 hours [(81.8 ± 48.4) hours]. The creatinine levels of patients with renal replacement 
therapy were 191～522 μmol/L [(337.8 ± 106.9) μmol/L] at the beginning. Total of 19 patients were enrolled 
in follow-up study, the liver and kidney functions of all patients were normal. Conclusions AKI is a common 
complication of AFLP and most patients do not need renal replacement therapy. After recovery, the function 
of renal could return to normal.
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妊娠急性脂肪肝（ a c u t e  f a t t y  l i v e r  o f 
pregnancy，AFLP）是妊娠晚期发生的以凝血功能

障碍、肾功能损伤和肝功能损伤为主要表现的特殊

类型的妊娠期严重肝脏疾病。近年来，随着对此疾

病认识的不断提高以及早期干预的实施，母婴预后

已得到显著改善[1-4]。急性肾功能损伤（acute kidney 
injury，AKI）是AFLP患者常见的并发症，部分患

者出现少尿和（或）无尿，进展为急性肾功能衰竭

（acute renal failure，ARF），需要进行持续肾脏

替代治疗（continuous renal replacement therapy，
CRRT）[5-7]。何时对AFLP合并AKI的患者采取何种

适当的干预，一直是困扰临床医生的一个重要问

题。2011年12月改善全球肾脏病预后组织（Kidney 
Disease: Improving Global Outcomes，KDIGO）提

出更具有可操作性的AKI定义及处理流程 [8]。目

前普遍认为与传统的急性肾功能衰竭定义相比，

KDIGO-AKI标准把肾功能受损的诊断提前，利于

早期救治。为对AFLP合并AKI患者的临床状况做

出更恰当的评估，本研究对1996年1月至2014年3月
间本院收治的AFLP合并AKI的病例进行回顾性分

析，探讨急性肾损伤分期的KDIGO标准在AFLP合
并AKI患者诊治中的指导意义。

1 资料与方法

1.1 妊娠急性脂肪肝的诊断标准  AFLP的诊断为排

除性诊断，具体标准如下：①症状：主要表现为在

妊娠晚期出现消化道症状，如腹痛、乏力、恶心及

呕吐等；②实验室检查：可存在白细胞升高、凝血

功能障碍及血清肌酐升高等；③腹部超声提示存在

脂肪肝；④排除其他妊娠期特发性肝病或肝病病

因，如病毒性肝炎、药物性肝炎、胆道疾病和其他

妊娠期肝病（如妊娠期肝内胆汁淤积、HELLP综合

征等）；⑤如有条件进行肝脏组织活检，肝脏病理

学检查提示肝细胞微泡性脂肪变
[9]。

1.2 KDIGO-AKI分期标准  KDIGO指南定义的AKI标
准[8]：48小时内血肌酐（Scr）增高≥ 26.5 μmol/L；或

Scr增高至≥基础值的1.5倍，且明确或经推断其发生

在之前7天之内；或持续6小时尿量＜ 0.5 ml/（kg·h）。

具体分期详见表1。

1.3 基础肌酐值的确定  本研究按照肌酐预估值法，

通过计算病程中肌酐最高值与预估值之间的比值，

评估AKI分级，女性MDRD公式估测肌酐值eSCr = 
75/（186 ×年龄-0.203 × 0.742）-0.887。

1.4 研究对象  本院自1996年1月至2014年3月间，共

计54例患者诊断为AFLP，其中41例（75.9%）患者

存在不同程度的AKI。本研究以此41例患者为研究

对象。

1.5 研究方法  回顾性分析AFLP合并AKI患者临床、

实验室检查以及血液净化治疗等资料。

1.6 统计方法  采用SPSS 16.0软件进行数据处理。计

量资料用 x ± s表示；计数资料采用频数（构成比）

进行统计描述。

2 结果

2.1 一般资料  54例AFLP患者中，41例患者合并

不同程度的AKI，占75.9%。发病时年龄（27.8 ± 
3.9）岁，孕周（35.5 ± 2.8）周。平均住院时间为

1～120天，平均（25.6 ± 21.8）天。

2.2 临床症状   入院时主要临床表现为尿黄30例
（73 .1%），乏力24例（58 .5%），纳差21例
（51.2%），恶心、呕吐各20例（48.8%）。部分患

者（5例，占12.2%）表现出精神症状，如幻视幻听

和被害妄想等。

2.3 实验室检查  ALT和（或）AST ＞ 40 U/L 40例，

胆红素升高（TBil ＞ 20 mmol/L）40例，凝血功能

障碍（PTA ＜ 80%）39例，白细胞升高（WBC ＞ 
11 × 109/L）36例，尿酸升高（UA ＞ 340 μmol/L）
34例，肌酐升高（Cr ＞ 150 μmol/L）37例。在病程

中，各项指标的主要实验室检查异常指标见表2。
2.4 肾功能损伤特点

2.4.1 AKI分期  通过分析发现，在合并AKI的41例
患者中，AKI 1级16例（占39.1%），AKI 2级14例
（占34.1%），AKI 3级11例（占26.8%）。

2.4.2 少尿期  41例患者中，9例患者病程中尿量少于

400 ml/d，其中AKI 1级3例，AKI 3级6例。少尿通

常发生在产后0～7天，平均（2.3 ± 2.0）天，持续

时间1～8天，平均（4.0 ± 2.4）天。

2.4.3 多尿期  多尿期尿量2600～11050 ml，平均

表 1  2012 年 KDIGO-AKI 分期标准

分期 血清肌酐标准 尿量标准

1期 升高达基础值的1.5至1.9倍；或升高值≥ 0.3 mg/dl（≥ 26.5 μmol/L） ＜ 0.5 ml/（kg·h），持续6至12小时

2期 升高达基础值的2.0至2.9倍 ＜ 0.5 ml/（kg·h），持续≥ 12小时

3期 升高达基础值的3.0倍；或升高值≥ 4.0 mg/dl（≥ 353.6 μmol/L）；或开

始肾脏替代治疗；或对于＜ 18岁的患者，其估计的肾小球滤过率下降至

＜ 35 ml/（min·1.73m2
）

＜ 0.3 ml/（kg·h），持续≥ 24小时；或无尿≥ 12小时
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（4932.6 ± 1683.8）ml。多发生在产后1～10天，平

均（4.9 ± 3.4）天，持续时间0～9天，平均（4.0 ± 
2.2）天。其中尿量＞ 5000 ml/d的患者16例，多发

生在产后1～10天，平均（4.3 ± 3.6）天，持续时间

1～9天，平均（3.8 ± 2.4）天。

2 . 4 . 4  血液净化   4 1例A K I患者中，11例（占

26.8%）进行了CRRT治疗，其中AKI 2期3例，

AKI 3期8例。CRRT开始时间为分娩后1～4天，平

均（2.2 ± 1.4）天，结束时间为分娩后3～10天，平

均（5.5 ± 2.6）天。进行血液净化的时间为12～144
小时，平均（81.8 ± 48.4）小时。进行CRRT的患

者，开始治疗时肌酐水为191～522 μmol/L（337.8 ± 
106.9）μmol/L。
2.5 随访研究  41例合并不同程度AKI患者中，对19
例患者进行了半年以上的随访，患者肝功和肾功能

均恢复正常，见表2。
3 讨论

AFLP是发生于妊娠晚期的一种严重肝脏疾病，

大量肝细胞在短时间内发生微泡性脂肪变性，且常

常合并严重出血和多脏器功能损伤。虽然近年来

对本病的认识不断加深，预后有了很大的改善[5]，

AFLP孕妇病死率已显著下降，约为0～12.5%，但

胎儿病死率仍较高，约为15%～66%[1,2,10]。研究表

明，急性肝功能衰竭和急性肾功能损伤是AFLP最
常见的并发症，约60%的患者需入住危重症监护病

房（intensive care unit，ICU）[11]。综合目前的文献

报道，63.6%～100%的AFLP患者并发AKI[1,5,11-13]。

Vigil-de Gracia等[14]认为，肾功能衰竭作为“AFLP
三联征”的一个重要特点，是AFLP诊断和鉴别诊

断的重要依据。合并ARF的AFLP患者，治疗相对

复杂，部分患者需要进行血液净化治疗，病死率偏

高[5]。Won等[15]研究表明，孕妇预后的相关因素主

要是急性肾功能衰竭和呼吸机支持长于96小时。

AFLP发生肾脏损伤的机制目前尚未明确，考

虑可能有以下几种原因：①肾脏脂肪变：肾功能损

伤常常在疾病早期出现，提示肾功能损伤并不是由

肝功能损伤引起的。病理学研究表明，肾脏冰冻切

片油红O染色存在微泡性脂肪变性，这与肾脏细胞

β氧化代谢异常有关[16]。②急性肾小管坏死（acute 
tubular necrosis，ATN）：出血量较大和其他原因导

致血容量不足的患者可出现ATN，这些类型的肾功

能损伤是完全可逆的。Nelson等[17]认为AFLP患者合

并急性肾功能损伤大部分为肾前性因素，在分娩后

肾功能会逐渐好转，大多数患者1周内肌酐水平可

下降至1 mg/dl以内。③肝肾综合征：可能与肾功能

损伤有一定的关系，特别是合并急性肝功能衰竭的

患者在疾病后期可能出现。

何时对AFLP合并ARF的患者进行积极干预以

及采取何种措施进行干预，是临床医生面临的一个

难题。传统意义上ARF的定义为各种原因引起的肾

功能在短时间（几小时至几天）内突然下降的一种

临床综合征，主要表现为血肌酐和尿素氮显著升

高，同时伴随水、电解质和酸碱平衡紊乱并常伴有

少尿。ARF诊断标准为患者肾功能指标血清肌酐在

数日内急剧升高，达到并超过265.2 μmol/L[18]。但

是对于这一诊断标准争议较多，由于该标准的诊断

指标单一固定且时间定义不明确，对于病情多变的

多脏器功能损伤的患者，显然无法满足其病情判断

和治疗的需要，可能会延误患者的诊断及治疗。

近年研究表明，即使轻度升高的血清肌酐水

表 2  AFLP 合并 AKI 患者住院期及随访期间实验室检查结果 [ x ± s（最小值～最大值）]

时间 ALT（U/L） AST（U/L） TBil（μmol/L）

诊断时       105.0 ± 146.3（12.0～728.6）     106.5 ± 129.3（20.2～633.8）     156.4 ± 108.1（7.1～415.9）

病程中最差         239.8 ± 216.6（21.9～1457.0）    301.6 ± 516.7（10～2574.0）         259.1 ± 222.7（20.6～1225.0）

随访时 17.8 ± 5.7（8.2～52.0） 18.4 ± 5.0（10.1～42.1） 12.8 ± 5.4（4.7～23.6）

时间 PTA（%） Cr（μmol/L） 葡萄糖（mmol/L）

诊断时  56.1 ± 25.7（0～124.0）   169.8 ± 78.1（36.0～349.0）   6.3 ± 4.6（1.8～11.0）

病程中最差  39.4 ± 25.8（0～132.7）     234.3 ± 97.3（118.2～522.0） 3.4 ± 1.2（1.2～6.8）

随访时     90.7 ± 5.7（85.0～125.0） 55.7 ± 5.3（45.0～67.7）   5.8 ± 0.9（4.5～16.0）

时间 WBC（× 109/ L） HGB（g/L） PLT（× 109/ L）

诊断时 18.6 ± 8.8（4.9～41.3） 96.9 ± 24.6（50.0～141.0） 123.2 ± 84.8（22.0～393.0）

病程中最差   24.3 ± 11.9（4.3～57.9） 81.1 ± 24.2（37.0～132.0）   71.4 ± 43.3（16.0～162.0）

随访时 5.5 ± 1.2（3.5～5.5） 128.6 ± 11.0（102.0～146.0）   226.5 ± 39.6（135.0～375.0）
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平同样对患者的病死率有影响[19]，因此对ARF患
者进行更早期的识别有助于提高抢救的成功率。

意大利的急性透析质量倡议机构（Acute Dialysis 
Quality Initiative，ADQI）是一个以循证医学为基

础的急性肾脏损伤预防和管理指南制定机构。2004
年，ADQI提出了风险期、损伤期、衰竭期、丧失

期和终末期肾病（risk, injury, failure, loss and end 
stage kidney disease，RIFLE）标准，该标准依据

血肌酐上升和尿量减少的速度[1周内SCr增加50%
以上，或GFR下降＞ 25%，同时6小时以上尿量持

续＜ 0.5 ml/(kg·h)]，将AKI分为危险期、损伤期和

衰竭期3个严重程度分期以及肾功能丧失期和终末

期肾病两个预后等级。之后，急性肾损伤网络工作

小组（Acute Kidney Injury Network，AKIN）对

RIFLE标准进行修改，AKIN标准[48小时内Scr增
加26.5 μmol/L或超过基础值的50%，同时6小时以上

尿量持续＜ 0.5 ml/(kg·h)]更重视48小时内患者血肌

酐的变化，认为其可以提高AKI诊断的敏感度。但

后来的研究表明，两种标准在AKI的诊断及预测预

后能力方面无显著性差异[20]。

KDIGO是由世界各地的肾脏病学家组成的独立

医学组织，是全球肾脏病指南的重要制定者。近年

来，该组织结合ADQI的分层诊断标准（RIFLF标
准）和AKI工作组（AKIN）标准的优点，提出了

KDIGO-AKI指南。KDIGO-AKI指南采用SCr和尿量

作为主要标准，其AKI的定义标准为48小时内SCr ≥ 
26.5 μmol/L或≥基线值的1.5倍。当患者的SCr和尿量

符合的分期不相同时，采纳最高分期[21]。AKI包含了

肾功能从轻微的损伤到需要进行肾替代治疗的整个

过程，这也意味着应将AKI看作一个由肾功能下降

到危险区发展到肾功能出现损伤，再发展到肾功能

衰竭的连续的发展过程，为临床早期诊断和及早干

预提供了依据[8]。有研究表明，与传统急性肾功能衰

竭的定义相比，AKI把肾功能受损的诊断提前，有

利于早期救治[22]。目前国际上已公认用其来代替过

去的“ARF”概念[23-25]。

一项前瞻性多中心临床观察性研究表明，应用

RIFLE、AKIN和KDIGO三种标准诊断ICU患者AKI
的发病率分别为46.9%、38.4%和51%。KDIGO诊断

的AKI患者多于RIFLE和AKIN。该研究还发现合并

AKI的住院患者病死率均显著高于非AKI患者[26]。

对于不同诊断标准的差别，需要特别注意时间窗的

问题。AKI的诊断时间窗在RIFLE标准中为7天，

在AKIN标准中为48小时，但KDIGO标准中，肌酐

绝对值增加大于26.4 μmol/L需在48小时内，而增加

达1.5倍基础肌酐值则可发生在7天内，并且KDIGO
标准明确指出这两种时间窗可以滚动应用于住院期

间。与诊断时间窗不同，分级时间窗可以为AKI整
体发病期间。另外，如果已知患者既往3个月内的

肌酐值或最低肌酐值，可将此作为基础肌酐水平；

如果既往基础肌酐水平不详，可根据MDRD公式估

算肌酐值，并与住院期间最低肌酐值进行比较，将

二者中的最低值作为基础肌酐水平。

本研究使用KDIGO-AKI分期标准对AFLP患者

进行回顾性分析后发现，存在肾功能损伤的大部

分患者均为AKI 1～2期，且绝大部分不需要进行

肾脏替代治疗，这与既往的研究结果相同 [13,16]。

对于AKI 3期的患者则大部分需要进行肾脏替代治

疗；少部分患者如果少尿持续时间短、内环境稳

定，可以观察肾功能变化而不进行肾脏替代治疗。

Gyamlani等[13]研究认为AFLP患者肾脏功能通常在

产后逐渐恢复，部分患者需要进行肾脏替代治疗。

需要注意的是，在本组病例中，有3例AKI 2期
患者肌酐并未超过250 μmol/L，但由于存在少尿且

有1例患者因严重出血需要输注大量血制品并进行

肾脏替代治疗。血浆渗透压下降及大量输注血制品

等可能导致肺水肿，因此即使在分娩后仍需严密注

意液体状态。本组病例中，在AKI 1级的11例患者

中，2例存在多尿表现，考虑为尿崩症。文献报道

暂时性尿崩并非罕见，具体发病原因和发病率目前

尚无评价[27]，但研究表明AFLP患者合并尿崩症，

可能与垂体功能不全有关[28]。

CRRT是AFLP合并少尿型AKI患者的基本治疗

方法，可以维持机体内环境稳定和水电解质平衡，

是广义人工肝治疗的一种模式。血浆置换是血液净

化治疗的另一种重要模式，它可以清除循环中的内

毒素，置换正常的凝血因子和白蛋白，改善凝血功

能，对进展期AFLP合并显著肾功能损伤的患者疗

效较好[29,30]。对于需要进行肝移植的患者，血浆置

换可作为肝再生或肝移植的桥梁。不同血液净化方

法可以结合起来，最大限度地发挥各自的优势，提

高严重AFLP患者的预后。Tang等[31]认为对AFLP合
并急性肾损伤的病例进行联合血液净化治疗可以帮

助肝功能和肾功能的恢复。Martin[32]等研究表明，

6例重症AFLP患者分娩后的2～8天开始进行血浆置

换治疗，其后每24～48小时间隔进行2～4次（平均
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3次），均取得较好的疗效。血浆置换的适应证为

对治疗反应不佳或出现继发性损伤而威胁到母体康

复。Tang等[33]研究表明，血浆置换能够降低AFLP
患者肝细胞的氧化应激，改善线粒体功能并减少细

胞凋亡。Seyyed等[34]研究表明，AFLP患者早期进

行血浆置换，有助于改善预后，降低住院时间和血

浆置换的次数。Jin等[35]研究表明，AFLP早期阶段

进行血浆置换治疗是安全有效的，及时应用可有

效制止和扭转AFLP的进展。Won等[36]和de Naeyer
等 [37]使用MARS治疗AFLP患者，治疗后患者的神

志状况逐渐改善，肝肾功能也逐渐好转。

本研究中大部分患者经治疗后在产后7～10天
肝、肾功能逐渐恢复，并对部分患者出院6个月后

进行了随访，发现其肾功能均恢复正常，提示在

AFLP患者中，急性肾功能损伤是可逆的，这与既

往报道也相吻合[38]。

总之，本研究使用KDIGO-AKI标准对AFLP
患者回顾性分析后发现，AKI是AFLP的常见并发

症。AKI 1期和2期的患者，大都不需要进行肾脏

替代治疗，但需密切注意患者尿量和内环境的变

化，避免因大量输液导致肺水肿。AKI 3期的患者

大都需要进行肾脏替代治疗，需依据病情变化及

时采取相应措施。经治疗，存活患者肾功能均恢

复正常，参与随访的患者肾功能亦维持正常。本

研究表明，KDIGO-AKI分期对于AFLP合并AKI的
患者有一定的指导意义。由于本研究为回顾性分

析，样本量偏小，期待未来进行多中心前瞻性研

究评估该标准的价值，为AFLP合并AKI的诊治提

供更多的参考。
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