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连续肾脏替代治疗在重症急性胰腺炎中
的疗效荟萃分析
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［摘要］：目的　 评价连续肾脏替代治疗（ＣＲＲＴ）对重症急性胰腺炎（ＳＡＰ）患者的疗效。 方法 　 检索 Ｐｕｂｍｅｄ、Ｔｈｅ Ｃｏ⁃
ｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、Ｅｍｂａｓｅ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ、万方数据资源系统、维普－中文科技期刊系统数据库和中国生物医学文献数据库、中国

知网等数据库，收集 ＣＲＲＴ 与常规内科治疗（ＣＭＴ）对 ＳＡＰ 疗效的随机对照研究。 末次检索时间为 ２０２１ 年 ８ 月 ３１ 日。 采用 Ｒ
４．１．１ 软件对提取的数据指标进行荟萃分析。 结果　 共收集到文献 ８ 篇，总计 ３４８ 例 ＳＡＰ 患者被纳入研究。 荟萃分析结果显

示，ＣＲＲＴ 组住院期间病死率显著低于 ＣＭＴ 组（ＲＲ＝ ０．５２，９５％ＣＩ：０．３４～ ０．７９， Ｐ ＝ ０．００２ ）。 ＣＲＲＴ 组治疗后急性生理与慢性

健康评分系统Ⅱ（ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ）评分显著低于 ＣＭＴ 组（随机效应模型 ＭＤ：－２．７３８５，９５％ＣＩ：－５．００１７～ －０．４７５３， Ｐ ＝ ０．０１７７ ）。
Ｉ２ ＝ ９２．０％（８４．３％～９５．９％）， Ｈ＝ ３．５３（２．５２～４．９５），提示此研究存在异质性。 Ｍｅｔａ 回归提示发表年份是主要的异质性来源

（ Ｐ ＝ ０．０４３１），年龄可能是一个次要的异质性来源（ Ｐ ＝ ０．１５７３）。 结论　 ＣＲＲＴ 有助于降低 ＳＡＰ 患者的病死率和 ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ
评分，但目前尚无大规模多中心随机对照研究。
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　 　 重症急性胰腺炎 （ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ，
ＳＡＰ）病情凶险、并发症多、病死率高，并发多器官衰
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竭（ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｏｒｇａｎ ｆａｉｌｕｒｅ， ＭＯＦ） 时病死率可高达

５０％ ［１］。 ＳＡＰ 可引发机体释放多种细胞因子，大量

的 Ｃ 反应蛋白（Ｃ－ｒｅａｃｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＣＲＰ）、肿瘤坏死

因子－α（ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ－α， ＴＮＦ－α）等细胞炎

性介质的释放是导致机体内环境紊乱、免疫稳态失
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衡的重要因素，也是引起全身炎症反应综合征（ｓｙｓ⁃
ｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ， ＳＩＲＳ）甚至是 ＭＯＦ 的

主要原因。 对患者炎症反应的及时干预是改善其治

疗结局的关键。 由于连续性肾脏替代治疗（ｃｏｎｔｉｎｕ⁃
ｏｕｓ ｒｅｎａｌ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｔｈｅｒａｐｙ，ＣＲＲＴ）具有清除炎性

因子的作用，国内越来越多的 ＳＡＰ 患者接受了

ＣＲＲＴ 治疗，无论其是否伴有急性肾损伤。 临床常

应用持续的血液滤过技术等治疗 ＳＡＰ 患者急性肾

功能不全、高脂血症、ＳＩＲＳ 等。 许多研究报道了血

液净化在 ＳＡＰ 治疗中的有利作用，认为可以通过

ＣＲＲＴ 清除炎性因子减轻 ＳＩＲＳ 而改善预后。 但也有

研究发现血液滤过治疗清除炎性因子的同时也清除

了抗炎因子，导致抗炎反应和促炎反应的失衡，在改

善预后方面是否优于常规内科治疗 （ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ
ｍｅｄｉｃａｌ ｔｈｅｒａｐｙ， ＣＭＴ）尚不确定。 近年来国内外关

于血液净化疗效的报道逐渐增多，但多以单中心、小
样本研究为主，非盲法、非严格设计的随机研究，缺
乏以大样本为基础的对比研究，治疗方法和患者

在不同的研究中也存在差异。 ＳＡＰ 治疗中血液

净化对预后的影响以及治疗的选择依然存在争

议。 因此，本研究对近年来国内外相关研究结果

进行定量合成分析，旨在探讨 ＣＲＲＴ 治疗 ＳＡＰ 患

者的疗效，以求为临床治疗提供参考。 本文就

ＣＲＲＴ 治疗 ＳＡＰ 炎性因子清除效果和临床疗效进行

荟萃分析，以期更加理性地认识 ＣＲＲＴ 对 ＳＡＰ 的治

疗价值。

１　 资料与方法

本研究实施过程中参照随机对照研究（ｒａｎｄｏｍ⁃
ｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ，ＲＣＴ）荟萃分析的 ＰＲＩＳＭＡ（Ｔｈｅ
Ｐｒｅｆｅｒｒｅｄ Ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ Ｉｔｅｍｓ ｆｏｒ Ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｒｅｖｉｅｗｓ ａｎｄ Ｍｅ⁃
ｔａ－Ａｎａｌｙｓｅｓ ｓｔａｔｅｍｅｎｔ） ２０２０ 指南［２］，文献检索流程

见图 １。
１．１　 检索策略　 检索 Ｐｕｂｍｅｄ、Ｔｈｅ Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒ⁃
ｙ、Ｅｍｂａｓｅ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ、万方数据资源系统、维普

－中文科技期刊系统数据库和中国生物医学文献数

据库、中国知网等数据库中 ＳＡＰ 患者持续床旁血滤

治疗相关的文献。 末次检索时间为 ２０２１ 年 ８ 月 ３１
日。 英文检索词为“ ａｃｕｔｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ”、“ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ
ｒｅｎａｌ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｔｈｅｒａｐｙ”、“ｈｅｍｏｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ”，中文检

索词为“急性胰腺炎”、“连续肾脏替代治疗”、“血液

滤过”。 同时通过对检索结果的参考文献进行进一

步检索，以防漏检。
１．２　 文献纳入及排除标准 　 纳入标准：① 符合修

订版急性胰腺炎亚特兰大分级标准（Ｒｅｖｉｓｅｄ Ａｔｌａｎｔａ

图 １　 文献筛选流程

Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ Ａｃｕｔｅ Ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ———２０１２） ［３］；②
分为 ＣＲＲＴ 组和 ＣＭＴ 组对治疗 ＳＡＰ 患者所做的随

机对照研究；③ 所纳入研究必须以病死率为主要终

点指标； ④ 同一作者的研究，仅纳入近期发表的或

样本量较大、质量较高的研究。
排除标准：① 非随机对照研究；② 与本研究目

标无关的研究；③ 比较的组中病例数＜４ 例；④ 无

法提取足够数据的文献；⑤ 文献来源为综述和会

议报告。
１．３　 信息提取和质量评价 　 由 ２ 名研究者分别对

检索文献进行筛选，并且对筛选文献的一般信息和

临床研究信息进行提取，当存在争议时由第 ３ 名研

究者决定是否纳入。 随机对照研究采用 Ｊａｄａｄ 评

分［４］评价文献质量，１ ～ ３ 分为低质量，４ ～ ７ 分为高

质量。
１．４　 统计分析 　 采用 Ｒ ４．１．１ 软件及其中的 ｍｅｔａ
软件包对提取的数据进行分析。 二分类变量采用相

对风险度 （ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒｉｓｋ， ＲＲ） 及其 ９５％ 置信区间

（ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌ，ＣＩ）对合并效应量进行统计分

析。 用 Ｍａｎｔｅｌ－Ｈａｅｎｓｚｅｌ 法进行分析，检验水准 α ＝
０．０５。 连续变量采用 ＭＤ 及其 ９５％ＣＩ 对合并效应

量进行统计分析。 分析结果以森林图形式呈现，
当纳入文献少于 ３ 篇时仅对结果做描述性分析。
绘制漏斗图检测发表偏倚。 采用 χ ２检验分析各组

研究的异质性，当 Ｉ２ ＜５０％、 Ｐ ＞０．１０ 时采用固定效

应模型分析；当 Ｉ２＞ ５０％、 Ｐ ＜０．１０ 时表明研究异质

性大，采用随机效应模型分析。 当检测到显著异质

性时，通过 ｍｅｔａ 回归，探索异质性的原因，并绘制气

泡图。

７５３中国体外循环杂志 ２０２１ 年 １２ 月 ２８ 日第 １９ 卷第 ６ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１９ Ｎｏ．６ Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２８， ２０２１



２　 结　 果

２．１　 文献检索结果及纳入文献基本信息 　 通过对

所选数据库的检索，共检索出文献 ５５１ 篇，按照纳入

排除标准进行筛选，排除重复文献 ２１８ 篇，与主题无

关文献 １４０ 篇，排除非中、英文文献 ３１ 篇，进一步筛

选文献又排除病例报道和病例系列研究 ３１ 篇、综
述、述评、评论 ４２ 篇，回顾性研究 ５３ 篇，主要数据缺

失 ２９ 篇，筛选入选文献的参考文献后加入 １ 篇，最终

８ 篇文献［５－１２］，总计 ３４８ 例患者被纳入研究（图 １）。
２．２　 文献质量评价　 文献研究类型均为 ＲＣＴ，质量

评分结果有 ５ 篇文献为 ４ 分 ［６，８－９，１１－１２］，３ 篇文献为

５ 分 ［５，７，１０］（表 １）。
２．３　 住院期间病死率　 有 ８ 篇文献 ［５－１２］被纳入此

项研究，ＣＲＲＴ 组病死率低于 ＣＭＴ 组，差异有统计

学意义（ＲＲ：０．５２，９５％ＣＩ：０．３４ ～ ０．７９， Ｐ ＝ ０．００２）。
Ｉ２ ＝ ０％（０．０％～７９．２％）， Ｈ＝ １（１．００～２．１９），提示此

研究不存在异质性（图 ２）。 采用漏斗图检测发表偏

倚，病死率漏斗图结果显示散点分布于直线两侧，总
体呈均匀分布，提示发表偏倚不明显（图 ３）。

图 ３　 病死率荟萃分析漏斗图

表 １ 　 纳入文献信息

文献
研究

年份

ＣＲＲＴ ／
ＣＭＴ（ｎ）

年龄（岁）

ＣＲＲＴ 　 ＣＭＴ

病死率（％）

ＣＲＲＴ 　 ＣＭＴ

治疗后 ＡＰＡＣＨＥⅡ（分）

ＣＲＲＴ ＣＭＴ

质量

评价

Ｓｕｎ［６］ ２０１０～２０１３ １０ ／ １０ ４３．２±１．０３ ４０．２５±１．６３ ０ ０ ５．４４±０．４６ １２．００±２．８７ ４

Ｚｈｕ［７］ ２００６～２００９ ４２ ／ ３３ ５３．６±１０．２ ５８．４±１３．０ １９．０ ４０．０ １３．３９±３．１７ １３．３±３．３ ５

Ａｂｕｌｉｍｉｔｉ ［８］ ２０１１～２０１３ １８ ／ ２２ ５３．９４±１６．４６ ５０．５５１±４．９９ １６．７ ３１．８ ３．３±０．８ ６．２±１．７ ４

Ｇａｏ ［１２］ ２０１７ ４６ ／ ４６ ３８．８７±６．４７ ３９．１３±６．５６ ０ ０ ＮＡ ＮＡ ４

Ｇｕｏ ［１１］ ２００８～２０１０ ３２ ／ ３２ ５２．３１±１１．９６ ５１．５８±１２．６４ ０ ０ ８．２０±１．５３ １１．３６±４．２９ ４

Ｇｏｎｇ［９］ ２００４～２００６ ８ ／ ４ ４９．８±３．８ ５７．００±６．７８ １２．５ ２５ ＮＡ ＮＡ ４

Ｇｕｏ ［１０］ ２００８～２０１０ ３２ ／ ２９ ５３．０±１５．７ ４８．２±１２．５ ２５ ５１．７ ５．２±３．１ ８．７±３．２ ５

Ｘｉａ［５］ ２００５～２０１１ ３０ ／ ２０ ４４．１±９．５ ４９．７±１７．０ １６．７ ３５ １３．３±１．０ １４．１±１．２ ５

　 注：ＣＲＲＴ：连续性肾替代治疗；ＣＭＴ：常规内科治疗；ＡＰＡＣＨＥⅡ：急性生理与慢性健康状态评分Ⅱ

图 ２　 病死率荟萃分析森林图
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２．４　 急性生理与慢性健康状态评分 Ⅱ（ａｃｕｔｅ ｐｈｙｓｉ⁃
ｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｌｔｈ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎⅡ， ＡＰＡＣＨＥⅡ） 　
只有 ５ 篇文献 ［５－７，１０－１１］纳入此项研究。

ＣＲＲＴ 组治疗前 ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分高于对照组，
差异有统计学意义（ＭＤ：０．７６，９５％ ＣＩ：０．０６ ～ １．４５，
Ｐ ＝ ０．０３２５）。 Ｉ２ ＝ ０％（０．０％ ～７９．２％）， Ｈ＝ １（１．００ ～
２．１９），提示此研究不存在异质性（图 ４）。

ＣＲＲＴ 组治疗后 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分低于对照组，差
异有统计学意义（随机效应模型 ＭＤ：２．７３８５，９５％ ＣＩ：
－５．００１７～－０．４７５３， Ｐ ＝ ０．０１７７）。 Ｉ２ ＝ ９２．０％（８４．３％ ～

９５．９％）， Ｈ ＝ ３．５３（２．５２ ～ ４．９５），提示此研究存在异

质性（图 ４）。 绘制漏斗图，结果显示散点偏向直线一

侧，总体分布不均匀，同时绘制轮廓增强漏斗图和修

剪填充漏斗图，提示存在发表偏倚（图 ５）。
进一步分析异质性产生的原因，以发表年份和

年龄为参数做 ｍｅｔａ 回归，绘制气泡图（图 ６），提示发

表年份是一个主要的异质性来源（ Ｐ ＝ ０．０４３１），新近

发表的研究中 ＣＲＲＴ 治疗后 ＡＰＡＣＨＥⅡ下降幅度更显

著；年龄可能是一个次要的异质性来源（ Ｐ ＝ ０．１５７３），
高龄的患者 ＣＲＲＴ 治疗后 ＡＰＡＣＨＥⅡ下降幅度更小。

图 ４　 ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分荟萃分析

注：上：治疗前森林图；下：治疗后森林图

图 ５　 治疗后 ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分荟萃分析漏斗图

注：左：漏斗图；中：轮廓增强漏斗图；右：修剪填充漏斗图
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图 ６　 治疗后 ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分

ｍｅｔａ 回归气泡图

２．５　 其他　 由于纳入的研究数量太少，本研究并未

进一步做亚组分析。 同时，由于随机分组后脱落的
病例不多，也未进一步做敏感性分析。

３　 讨　 论

ＳＡＰ 患者发病早期常常出现严重的 ＳＩＲＳ，导致
多器官衰竭，甚至死亡。 炎性细胞因子与急性胰腺炎

的严重程度、终末器官衰竭密切相关。 近年来，ＣＲＲＴ
在 ＩＣＵ 重症患者治疗中受到广泛关注。 ＣＲＲＴ 治疗
每日可清除相当于体液总量 ２５％～３０％的细胞因子，
且对相对分子质量较小的细胞因子有较高的筛选系
数，可依靠对流、吸附有效清除大分子细胞因子［１３］。
血液滤过的方法多种多样，包括 ＣＲＲＴ、血浆置换、血
液透析、血液透析滤过等，已被证明可以降低多种炎
性介质的水平，因此可能对治疗 ＳＡＰ 患者有效。 血
浆置换需要大量的血液制品，临床应用受限；血液透

析时间短，血流量大，容易引起重症患者的血流动力
学波动，因而 ＣＲＲＴ 更适合急性胰腺炎患者的治疗。
ＣＲＲＴ 治疗的过程中血透液的流量可以自由调节，但
在低流量状态下，清除炎性因子的效果有限［８，１０］，因
此本研究仅纳入滤过流量≥４０ ｍｌ ／ （ｋｇ·ｈ）的研究。

本研究包括来自八项 ＲＣＴ 研究的证据，总计纳

入 ３４８ 名 ＳＡＰ 患者，结果显示 ＣＲＲＴ 组病死率显著

低于 ＣＭＴ 组。 先前的研究发现与没有 ＣＲＲＴ 相比，
ＣＲＲＴ 可以减少 ＩＣＵ 住院时间、总住院时间和总住
院费用，但证据非常不确定［１４］。 由于 ＳＡＰ 患者病
情复杂、并发症多，ＣＲＲＴ 很难成为影响住院时间的
决定性因素，因此并未做类似的研究。

ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分作为重症患者病情严重程度
评价指标［１５］，被广泛应用，但因影响因素众多，未被
纳入 ＳＡＰ 的诊断和分级标准［３］。 本研究中， Ａ⁃
ＰＡＣＨＥ Ⅱ评分在治疗后存在显著差异，但同时也存
在异质性。 本研究采用了 ｍｅｔａ 回归的方法来分析异

质性的来源，通过气泡图可以直观地看到，发表年代
是一个重要的异质性来源（ Ｐ ＝ ０．４３６），新近发表的
研究中 ＣＲＲＴ 组降低 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分的程度更为显
著，可能与应用 ＣＲＲＴ 的经验积累有关；同时，年龄是

另一个可能的异质性来源（ Ｐ ＝ ０．１５７３），高龄的患者
ＣＲＲＴ 治疗后 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分下降幅度更小。

ＳＡＰ 的病因包括胆源性、酒精性、高脂血症性

等，在发病早期，各种原因所致的 ＳＡＰ 治疗原则略
有差异，在发病中后期则基本一致。 各种原因都有
可能引发严重的全身炎症反应和胰腺局部的出血、
坏死。 由于纳入的病例数不够多，无法进一步分析

每一种病因所致的 ＳＡＰ 对于 ＣＲＲＴ 的治疗反应上
的差异。 目前尚未见到类似报道。

本研究可能在以下几个方面存在偏倚。 首先，
虽然对文献进行了全面的检索并最终纳入了八项研
究 ［５－１２］，总计 ３４８ 例患者，但所有研究的样本量都
较小，ＳＡＰ 患者的病死率相对较低。 因此，可能没有
足够的效力将本研究的结论推广到并发持续性器官
衰竭的患者群。 其次，纳入的研究中不同程度地存

在一些数据缺失。 由于纳入的研究数量不够多，使
用漏斗图来测试发表偏倚可能引发质疑，但是通过
进一步绘制轮廓增强漏斗图和修剪填充漏斗图，仍
可以更加直观地认识可能存在的偏倚。 根据现有数

据仍无法确信地回答，对于并发持续性器官功能衰
竭的 ＳＡＰ 患者，ＣＲＲＴ 能否改善预后。 更加可信的
结论仍需期待未来的多中心随机对照研究。

４　 结　 论

ＣＲＲＴ 可以清除循环中的炎性因子，可能有助
于缓解 ＳＡＰ 患者的 ＳＩＲＳ，改善部分患者的结局，但
目前尚无大样本多中心随机对照研究。 ＳＡＰ 患者病
情危重，预后影响因素众多且盘根错节，只有在恰当
的时机、谨慎地制定治疗方案才有可能使患者获益。
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