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■背景资料
重 症 急 性 胰 腺
炎(severe acute 
pancreatitis, SAP)
病 情 凶 险 ,  进
展快 ,  死亡率达
20%-50%. 目前研
究发现Ca 2+作为
细胞内的重要信
使 ,  对胰腺炎的
发生及发展有重
要的作用 ,  不仅
参与胰腺腺泡细
胞内重要信号的
传递 ,  还参与腺
泡细胞内蛋白酶
原的活化 .  因此
本研究探讨住院
患者血清Ca 2+在
急性胰腺炎持续
性器官功能衰竭
(persistent organ 
failure, POF)中
的相关性及其预
测价值. 
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Abstract
AIM
To analyze the clinical significance of serum 
calcium (Ca2+) in persistent organ failure (POF) 
associated with acute pancreatitis.

METHODS
We conducted a retrospective study of 165 
patients with acute pancreatitis admitted to 
Wenzhou Longwan First People’s Hospital 
and the Second Affiliated Hospital of Wenzhou 
Medical University between January 2012 and 
December 2016. Within 72 h of the onset of 
symptoms, the clinical data and laboratory data 
were collected. The patients were divided into 
two groups: 127 cases without POF (NO-POF) 
and 38 cases with POF. Multivariate Logistic 
regression analysis was used to evaluate the 
predictive ability of serum calcium for POF, 
and the operating characteristic curve (ROC) 
analysis was performed to obtain the cut-off 
value of serum calcium.

RESULTS
Serum level of Ca2+ was significantly lower in 
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■研发前沿
目前国内外学者
对 急 性 胰 腺 炎
(acute pancreatitis, 
AP)的始动因素
进行了大量研究, 
钙稳态失调、胰
酶活化机制、胰
腺泡细胞内信号
传导紊乱成为研
究的热点.

the POF group than in the NO-POF group. 
Multivariate Logistic regression analysis showed 
that serum calcium was an independent risk 
factor for POF (OR = 0.30, 95%CI: 0.12-0.76). 
ROC curve analysis showed an under curve 
area of 0.764 (95%CI: 0.27-0.58, P < 0.001) for 
serum calcium (Ca2+) to predict POF. With 
the optimal cut-off value of 1.84 mmol/L, 
serum calcium had a sensitivity of 75.4% and a 
specificity of 72.5% for predicting POF.

CONCLUSION
Serum calcium (Ca2+) was independently 
associated with acute pancreatitis-associated 
POF and can be used as a potential prognostic 
factor.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的
探讨血清钙离子(serum calcium Ca2+)在急性
胰腺炎(acute pancreatitis, AP)持续性器官功
能衰竭(persistent organ failure, POF)中的临
床意义. 

方法
选取2012-01/2016-12温州市龙湾区第一人
民医院及温州医科大学附属第二医院进行
治疗的AP患者165例, 收集患者在症状发作
72 h内的临床资料及实验室数据, 分为AP
非持续性器官功能衰竭(non persistent organ 
failure, NO-POF)127例和POF 38例两组, 多
因素Log i s t i c回归分析用于评价血清Ca2+

的预测能力, 采用工作特征曲线(rece ive r 
operator characteristic curve, ROC)分析计算
血清Ca2+的截断值. 

结果
经急性胰腺炎NO-POF 127例和POF 38例
临床资料及实验室数据比较, 血清Ca2+ POF
组明显低于NO-POF组, 差异有统计学意义

(P <0.001); 多因素Logistic回归分析, 血清
Ca2+是急性胰腺炎POF的独立危险因素(OR 
= 0.30, 95%CI: 0.12-0.76); ROC分析结果显
示: 血清Ca2+预测急性胰腺炎POF的曲线下
面积为0.764(95%CI: 0.27-0.58, P <0.001), 其
最佳预测截点1.84 mmol/L, 预测POF的敏感
性为75.4%, 特异性为72.5%.

结论
入院患者血清Ca2+与急性胰腺炎POF独立相
关, 可作为一个潜在的预后因素.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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能衰竭

核心提要: 血清钙离子是一种测量简便、便宜

且应用广泛的生化指标, 对急性胰腺炎持续性

器官功能衰竭早期预测具有较好的临床应用价

值. 对评估病情的严重程度有重要意义, 从而指

导临床治疗策略.

王国胜, 余玲玲, 刘玲玲, 金明石. 血清钙离子对急性胰

腺炎持续性器官功能衰竭的预测价值. 世界华人消化杂

志  2017; 25(23): 2117-2122  URL: http://www.wjgnet.
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0  引言

急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)是临床常见

的急腹症, 病程以局部及全身免疫反应为特点, 
可导致全身炎症反应综合征器官衰竭(organ 
failure, OF)死亡[1,2]. AP患者大多数为轻症AP, 
病情稳定, 呈一过性, 预后良好; 15%-30%发展

为重症AP(severe acute pancreatitis, SAP), 病情

凶险, 进展快, 死亡率达20%-50%[3]. 根据2012
修订的亚特兰大为AP分类以及中国胰腺炎诊

治指南(2013上海)[4-6], SAP已经被重新定义为

AP持续性器官衰竭(持续48 h). AP的发病机制

是一个复杂的、多因素参与的病理及生理过

程, 其发病机制至今尚未完全阐明[7]. 目前研

究[8]发现Ca2+作为细胞内的重要信使, 对胰腺

炎的发生及发展有重要的作用, 不仅参与胰腺

腺泡细胞内重要信号的传递, 还参与腺泡细胞

内蛋白酶原的活化, 导致低钙血症更容易出现

在SAP中. 研究[9]表明, 细胞内Ca2+的增加主要

■相关报道
Ca2+信号通路在
生物机体的病理
生理过程普遍存
在, 在AP的发病
机制研究中, 胆囊
收缩素、非氧化
酒精代谢物乙酯
脂肪算、胆盐均
能诱导胞内Ca2+

的持续升高, 造成
钙超载, 导致腺泡
细胞受损, 同时诱
导氧自由基的释
放、激活Capase
通路、活化核因
子-κB, 产生促炎
因子以及促进胰
酶提前活化. 
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来自于内质网和酸性池, 内质网主要位于细胞

基底部, 酸性池主要位于细胞顶部. 危重患者, 
为维持Ca2+的稳态, 通常导致循环Ca2+水平的降

低. 因此本研究探讨住院患者血清Ca2+在急性

胰腺炎POF中的相关性及其预测价值, 为SAP
的及时发现, 早期干预, 提供临床依据. 

1  材料和方法

1.1 材料 2012-01/2016-12于温州市龙湾区第一

人民医院及温州医科大学附属第二医院进行

治疗的AP患者165例. 男/女比值为1.35(95/70), 
中位年龄为48.5岁. 38例患者进展为POF, 其中

22例为单一器官衰竭(20例为呼吸功能衰竭、

2例为肾功能衰竭), 16例为多器官衰竭(9例为

呼吸+肾功能衰竭、4例为呼吸+循环衰竭、

3例为呼吸+肾+循环衰竭), 13例急性胰腺炎

POF(34.2%)患者住院期间死亡. NO-POF组未

出现死亡病例, 如表1. 所有实验性指标均为患

者入院后第1天收集, 常规生化指标: 血常规、

肝肾功能电解质、血清淀粉酶等检查结果于

温州市龙湾区第一人民医院及温州医科大学

附属第二医院检验科完成检测. 患者的基本个

人信息、电子病历信息、实验室数据、疾病

严重程度由同一个医师进行统计. 本研究遵循

赫尔辛基宣言的原则, 医院伦理委员会批准.
1.2 方法

1.2.1 诊断与排除标准: 诊断标准: 符合中国胰

腺炎诊治指南(2013上海)[6], 以下3项临床特征

中至少出现2项: (1)AP特征性腹痛; (2)血清淀

粉酶和/或脂肪酶升高≥正常上限值的3倍; (3)
增强计算机断层扫面(computed tomography, 
CT)磁共振(magnetic resonance imaging, MRI)
腹部超声符合AP的影像学改变; 排除标准: (1)

腹痛发作入院≥72 h; (2)年龄<18岁; (3)有复发

胰腺炎或慢性胰腺炎病史; (4)慢性心肺或肾脏

疾病史; (5)有创伤或妊娠诱发的胰腺炎.
1.2.2 试验分组: 纳入研究对象165例AP患者, 
分为NO-POF与POF两组. 根据修订后的2012
亚特兰大分类确定疾病的严重程度[4,5]. OF诊
断标准: (1)呼吸衰竭: PaO2/FiO2≤300 mmHg; 
(2)肾功能衰竭: 血肌酐≥170 μmol/L; (3)循环

衰竭: 收缩压≤90 mmHg, 且补液不能纠正. 
POF定义为OF持续时间>48 h. 
1.2.3 临床资料收集: 详细收集患者的临床资

料, 比较两组临床指标, 包括年龄、性别、饮

酒、吸烟、病因、各项实验室检查、BISAP
评分[10]、结局. 多因素Logistic回归分析用于

评价急性胰腺炎POF的危险因素, 采用工作特

征曲线(receiver operator characteristic curve, 
ROC)分析计算血清Ca2+的截断值. 

统计学处理 采用SPSS19.0统计软件进行

分析, 计数资料采用χ2检验, 计量资料用mean
±SD表示, 组间比较用t检验; 非正态分布定量

指标采用秩和检验, 定性指标采用χ2检验; 采
用多因素Logistic回归分析急性胰腺炎POF的
危险因素, 并以ROC曲线来描述血清Ca2+对急

性胰腺炎POF的预测价值. P <0.05为差异具有

统计学意义.

2  结果

2.1 患者NO-POF组及POF组比较 比较两组临

床指标, 白细胞、血糖、白蛋白、血尿素、血

肌酐、血钙、BISAP评分、ICU>7 d、死亡均

有统计学意义(P<0.05), 而年龄、性别、饮酒、

吸烟、病因、红细胞压积、血小板、总胆红

素, 谷草转氨酶均无统计学意义(P>0.05, 表2). 
2.2 多因素Logistic回归分析急性胰腺炎POF的

危险因素 对患者的临床指标: 白细胞、血糖、

白蛋白、血尿素、血肌酐、血钙、BISAP评
分、ICU>7 d vs  ≤7 d变量进行多因素Logistic
回归分析 ,  结果显示 :  白蛋白(O R = 0.84, 
95%CI: 0.83-0.96, P <0.01)血尿素(OR = 1.67, 
95%CI: 1.16-2.46, P <0.01)血钙(OR = 0.30, 
95%CI: 0.12-0.76, P  = 0.011)BISAP评分(OR = 
1.80, 95%CI: 1.09-2.98, P  = 0.022)ICU>7 d vs  
≤7 d(OR = 2.10, 95%CI: 1.38-3.22, P<0.001)是
急性胰腺炎POF的独立危险因素(表3). 
2.3 血清C a2+的R O C曲线分析 采用R O C曲

表  1  POF的类型及死亡情况 n (%)

     器官衰竭 POF(n  = 38) 死亡(n  = 13)

单个器官衰竭    22      5(22.7)

呼吸功能衰竭 20(90.9)      5(25.0)

肾功能衰竭     2(9.1) 0(0)

循环衰竭  0(0) 0(0)

多器官衰竭   16   8(50)

呼吸+肾功能衰竭   9(56.2)      3(33.3)

呼吸+循环衰竭   4(18.8)   2(50)

呼吸+肾+循环衰竭   3(25.0)     3(100)

POF: 持续性器官功能衰竭.

■创新盘点
以 往 研 究 表 明 , 
C a 2 + 信 号 在 A P
发生发展中的重
要作用 ,  但血清
Ca2+与急性胰腺
炎POF的相关性, 
尚无报道 .  本研
究结果表明 :  低
血清Ca2+血钙为
急性胰腺炎POF
的独立危险因素.
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线分析结果显示, 血清C a2+预测急性胰腺炎

POF的曲线下面积为0.764(95%CI: 0.27-0.58, 
P <0.001), 预测POF的最佳截点1.84 mmol/L, 其
敏感性为75.4%, 特异性为72.5%(图1). 

3  讨论

SAP已经被重新定义为AP持续性器官衰竭(持
续48 h)[4,5], 是由多种致病因子导致胰酶异常激

活和释放, 激活单核巨噬细胞和中性粒细胞, 
激活细胞因子及炎症介质大量释放, 形成“瀑

布样效应”过程, 引起全身炎症反应综合征, 
导致器官衰竭[11]. 目前国内外学者对AP的始动

因素进行了大量研究, 钙稳态失调、胰酶活化

机制、胰腺泡细胞内信号传导紊乱成为研究

的热点[7,12]. Ca2+作为第二信使, 在胰腺泡细胞

的生理及病理过程起重要作用, 在AP过程中, 
产生大量促炎因子以及放大炎症反应, 导致病

情进一步恶化[13]. 由此可见, 细胞因子及炎症

介质在AP特别是SAP的发生及发展中, 发挥重

要作用. 因此, 寻找监测炎症水平的生化指标, 
对评估病情的严重程度有重要意义, 从而指导

临床治疗策略. 本研究基于此目的, 探讨住院

患者血清Ca2+在急性胰腺炎POF中的相关性及

其预测价值. 
急性胰腺炎POF, 造成患者死亡主要在住

院2 wk内出现, 死亡率为20%-50%[3], 本研究中

患者死亡率为34.2%; 主要特点为病情凶险, 进
展快. 早期评估AP患者发展为持续性器官功能

     

表  2  两组患者的临床指标比较 n (%)

临床指标 NO-POF(n  = 127) POF(n  = 38) P 值

年龄(岁)   47.35±14.63   50.16±16.27   0.313

性别   0.964

  男    73(57.2)  22(56.4)

  女    54(42.8)  16(43.6)

饮酒   0.614

  是    56(43.8)  15(39.2)

  否    71(56.2)  23(60.8)

吸烟   0.156

  是    60(47.7)  13(34.2)

  否    67(52.3)  25(65.8)

病因   0.926

  胆道疾病    82(64.5)  26(68.4)

  饮酒    28(22.1)    7(18.4)

  高脂血症    15(11.8)   4(10.6)

  特发性    2(1.6)  1(2.6)

实验室检查

  白细胞(×109/L) 13.26±4.51 15.22±5.28   0.025

  红细胞压积(%) 41.25±4.36 42.37±5.12   0.184

  血小板(×109/L) 189.53±78.62 179.34±87.83   0.496

  血糖(mmol/L)   8.18±2.84 10.26±5.43   0.002

  总胆红素(μmol/L)   27.89±23.42   35.21±25.33   0.099

  谷草转氨酶(U/L)   98.63±96.17 105.78±92.57   0.685

  白蛋白(g/L) 37.25±4.68 31.27±6.75 <0.001

  血尿素(mmol/L)   4.57±2.41   9.87±5.79 <0.001

  血肌酐(μmol/L)   59.87±22.56 138.92±98.77 <0.001

  血钙(mmol/L)   2.06±0.69   1.61±0.45 <0.001

  BISAP评分(分)   1.65±0.58   2.96±1.17 <0.001

结局n(%)

  ICU>7 d    46(36.2) 38(100) <0.001

  死亡 0(0)  13(34.2) <0.001

POF: 持续性器官功能衰竭; NO-POF: 非持续性器官功能衰竭.

■应用要点
入 院 患 者 血 清
Ca2+与急性胰腺
炎POF独立相关, 
可作为一个潜在
的预后因素 .  对
急性胰腺炎进行
早期预测 ,  早期
干预 ,  早期强化
治疗, 改善预后. 
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衰竭的能力是非常有意义的, 能给予临床早期

治疗和干预. 本研究中, 患者NO-POF组及POF
组比较, 白细胞、血糖、白蛋白、血尿素、血

肌酐、血钙、BISAP评分、ICU>7 d、死亡均

有统计学意义(P <0.05), 结果证实, 入院时POF
组血清Ca2+明显低于NO-POF组. 进一步用多

因素Logistic回归分析, 结果证实: 低血清Ca2+

血钙(OR = 0.30, 95%CI: 0.12-0.76, P  = 0.011)
为急性胰腺炎POF的独立危险因素. 白蛋白、

血糖、血尿素、BISAP评分、ICU住院时间也

是急性胰腺炎POF的独立危险因素, 这与相关

研究结果一致[14-16]. 结果表明, 血清Ca2+对急性

胰腺炎POF有预测价值. Ca2+信号通路在生物

机体的病理生理过程普遍存在, 在AP的发病

机制研究中, 胆囊收缩素、非氧化酒精代谢物

乙酯脂肪算、胆盐均能诱导胞内Ca2+的持续升

高, 造成钙超载, 导致腺泡细胞受损, 同时诱导

氧自由基的释放、激活Capase通路、活化核

因子-κB, 产生促炎因子以及促进胰酶提前活

化[17,18]. 然而通过阻断Ca2+通道降低钙超载, 从
而减少腺泡细胞的凋亡, 在小鼠动物模式实验

中, 阻断钙释放激活钙通道, 减少了胰腺炎进展

的风险, 保护细胞器免受损害, 呈现良好的细胞

器官保护作用[19,20]. 以上研究表明: Ca2+信号在

AP发生发展中的重要作用, 但血清Ca2+与急性

胰腺炎POF的相关性, 尚无报道. 本研究结果表

明: 低血清Ca2+血钙为急性胰腺炎POF的独立

危险因素, 同时ROC曲线分析, 预测POF的最佳

截点1.84 mmol/L, 具有较好的敏感性及特异性. 
总之, 血清Ca2+是一种测量简便、便宜且

应用广泛的生化指标, 对急性胰腺炎POF早期

预测具有较好的临床应用价值. 但本研究也存

在局限性, 样本量较少, 其结论尚需多中心大

样本的研究来进一步验证. 本研究初步探讨了

血清Ca2+对胰腺癌预后的判断价值, 为下一步

的研究提供了重要的依据.
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■名词解释
重症急性胰腺炎
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