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连续性肾脏替代治疗开始时机对合并
急性肾损伤重症患者预后的影响
胡振杰 刘丽霞 赵聪聪

【摘要】 目的 探讨连续性肾脏替代治疗（CRRT）开始时机对合并急性肾损伤（AKI）重症患者存活率及
生存患者肾功能恢复率的影响。方法 回顾性分析 2009 年 1月 1日至 2011 年 6月 30日河北医科大学第四医
院重症医学科行 CRRT治疗合并 AKI 重症患者的临床资料。根据急性肾损伤协作网（AKIN）不同分期作为开始
CRRT 治疗的时机将患者分为 AKIN�1、2、3 期组，比较 3 组存活率及生存者肾功能恢复率。 进一步多元回归分
析 CRRT 治疗天数、治疗剂量、滤器寿命等因素对预后的影响。结果 共入选 52例患者，其中 AKIN�1期 15例，
2期 23例，3期 14例；3 组患者临床特征中仅性别比较差异有统计学意义（女性分别为 14、16、6 例，P＝0.014）。
①生存分析：AKIN�1、2、3 期患者 CRRT 治疗后 28、90、180�d 的存活率（28�d：53.3%、52.2%、61.5%，90�d：46.7%、
31.8%、46.2%，180�d：35.7%、22.7%、46.2%）及重症监护病房（ICU）存活率（60.0%、65.2%、71.4%）和出院存活率
（60.0%、60.9%、71.4%）比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。 进一步 COX 回归分析显示，CRRT 治疗剂量是
影响患者 28�d 病死率的独立保护因素〔相对危险度（RR）＝0.922，95％可信区间（95％CI）为 0.856～0.994，P＜
0.05〕。 ②生存者肾功能恢复率分析：AKIN�1、2、3 期患者 CRRT 治疗后 28、90、180�d 生存患者肾功能恢复率比
较差异均无统计学意义（28�d：75.0%、66.7%、75.0%，90�d：85.7%、71.4%、100.0%，180�d：80.0%、60.0%、100.0%，
均 P＞0.05）。进一步 logistic回归分析显示，肾功能恢复率与上述影响因素均不存在线性相关性。结论 本研究
提示，CRRT 开始时机（以 AKIN 分期）对合并 AKI 重症患者 28、90、180�d 存活率及 ICU、出院存活率以及生存
者肾功能恢复率无影响；提高 CRRT治疗剂量可能会改善患者 28�d病死率。
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【Abstract】 Objective To� investigate� the� influence� of� the� time� of� initiation� of� continuous� renal� replacement�
therapy�（CRRT） on�the�survival�and�recovery�of�renal� function�in�survivors�of�critically� ill�patients�with�acute�kidney�
injury�（AKI）.�Methods A�retrospective�analysis�was�performed�on�the�data�of�critically�ill�patients�with�AKI， who�were�
treated� with� CRRT� from� January� 1， 2009� to� June� 30， 2011� in� the� Fourth� Hospital� of� Hebei� Medical� University.�
According� to�Acute�Kidney� Injury�Net�（AKIN） classification�at� the�beginning�of�CRRT， patients�were� stratified� into�
AKIN�1， 2， 3�stages.�The�survival�rate�and�kidney�outcome�in�survivors�were�compared�among�these�three�AKIN�groups.�
Additionally， the�association�among�three�influencing�factors�（duration�of�CRRT， CRRT�dose�and�the�filter� life） and�
prognosis�was�analyzed.�Results Fifty-two�patients�were�enrolled， among�them�15�were�in�AKIN�1�stage， 23�in�AKIN�
2�stage， and�14�in�AKIN�3�stage�（among�them�the�number�of�female�patients�was�14， 16， 6， respectively， P＝0.014）.�
① Survival�analysis： the�28-， 90-， and�180-day�survival�rate�of�AKIN�1， 2�and�3�stages�（28�days： 53.3%， 52.2%，
61.5%； 90�days： 46.7%， 31.8%， 46.2%； 180�days： 35.7%， 22.7%， 46.2%）， intensive�care�unit�（ICU） survival�rate�
（60.0%， 65.2%， 71.4%）， and�hospital�survival�rate�（60.0%， 60.9%， 71.4%） showed�no�significant�difference�（all�
P＞0.05）.�COX�proportional�hazards�model�analysis� showed� that� the�28-day� survival� rate�was� significantly� correlated�
with� the�CRRT�dose�〔relative� risk�（RR）＝0.922， 95%�confidence� interval�（95%CI） 0.856-0.994， P＜0.05〕.�
② Outcome�of� renal� function� in� survivors： no�significant�difference� in� renal� function� recovery�was� found�28， 90，
180�days�among�AKIN�1， 2�and�3�stages�after�CRRT�（28�days： 75.0%， 66.7%， 75.0%； 90�days： 85.7%， 71.4%，
100.0%； 180�days： 80.0%， 60.0%， 100.0%， all�P＞0.05）.�Logistic�regression�analysis�showed�that�it�was�correlated�
with�none�of�the�four�influencing�factors�（gender， the�filter�life， duration�of�CRRT�and�CRRT�dose）.�Conclusions Our�
results� indicated� that� the� time� of� initiation� of�CRRT�by�AKIN� classification� has� no� effect� on� the� 28-， 90-， 180-day�
survival�rate， ICU�survival�rate�and�outcome�of�renal� function�in�survivors�of�critically� ill�patients�with�AKI.�Improving�
CRRT�dose�may�improve�28-day�survival�rate.
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急性肾损伤（AKI）是重症患者常见的一种并发
症，发病率和病死率都很高［1］。 连续性肾脏替代治疗
（CRRT）是临床上治疗合并 AKI 重症患者的主要手
段， 尽管临床上有很多研究在探索应该何时开始
CRRT治疗，但至今仍没有制定出统一的标准。 近年
来，许多研究报道了 CRRT 开始时机在合并 AKI 重
症患者治疗中对预后的影响［2-3］，但这些研究之间的
对比性很差，造成异质性的原因在于基础疾病、临床
背景以及导致 AKI 的病理生理机制不同。 此外，还
有超过 35 个不同的 AKI定义［4］。目前国际上达成一
致意见并且具有充足证据的 AKI 定义及诊治标准
由急性透析质量倡仪组（ADQI）提出 ［5］。 但是关于
CRRT 治疗时机的定义至今仍缺乏统一标准， 可由
血尿素氮（BUN）、血肌酐（SCr）及尿量等不同指标来
表示。 2005 年，急性肾损伤协作网（AKIN）在 ADQI
标准的基础上稍作调整制定了 AKIN 诊断标准 ［6］，
它相对简单，并且明确给予了 AKI 不同严重程度的
分期，可以认为是定义“CRRT 治疗时机”较理想的
指标。 本研究以 AKIN 分期诊断标准定义 CRRT 治
疗时机， 目的在于分析 CRRT 开始时机对合并 AKI
重症患者存活率及生存者肾功能恢复的影响。
1 资料与方法

1.1 研究对象及入选标准：采用回顾性分析研究方
法，选择河北医科大学第四医院重症医学科 2009 年
1 月 1 日至 2011 年 6 月 30 日期间进行 CRRT 治疗
且合并 AKI 的重症患者的临床资料。 入选标准：年
龄≥16 岁；符合 AKIN 诊断标准；既往无肾脏手术
史，无慢性肾功能障碍；首次应用 CRRT 治疗，M100
滤器（面积 1.0�m2，AN69 膜），连续性静 - 静脉血液
滤过（CVVH）治疗模式。

本研究符合医学伦理学标准， 并经医院伦理委
员会批准，所有治疗获得患者或家属知情同意。
1.2 从病历档案中收集临床资料： 患者入科诊断、
性别、年龄、身高、体质量、疾病危重程度评分〔急性
生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHEⅡ）和
序贯器官衰竭评分（SOFA）〕、机械通气模式、是否应
用血管活性药物、SCr、BUN 及尿量等基础临床特
征；CRRT 相关参数，如开始和终止时间、治疗剂量、
滤器类型、 滤器寿命； 预后指标， 如存活率〔包括

CRRT 治疗后 28、90、180�d 存活率， 重症监护病房
（ICU）及出院存活率〕和生存者肾功能恢复率。
1.3 相关定义
1.3.1 合并 AKI 重症患者： 需在 ICU 接受治疗患
者，入科时或在 ICU 住院期间诊断为 AKI，即认为是
合并 AKI的重症患者。根据 AKIN诊断标准，48�h内
SCr绝对值升高≥26.4�滋mol/L 即可诊断为 AKI。
1.3.2 AKIN分期：依据 CRRT治疗前 SCr值较基础
值升高的程度确定 AKIN 分期（表 1）。 无基础 SCr
值记录的患者， 应用肾脏病膳食改良试验方程
（MDRD 方程）计算基础 SCr 值。 设定肾小球滤过
率（GFR）为 75～100�ml·min-1·1.73�m-2 ［7］，SCr＝75/
（186×年龄 -0.203×0.742 女性×1.21黑种人）-0.887。
1.3.3 生存病例：研究对象在 CRRT 治疗后 28、90、
180�d 及转出 ICU、出院的相应时间仍未死亡，则视
为生存病例。
1.3.4 肾功能恢复标准 ［8］：SCr 值恢复至正常范围
（44.2～132.6�滋mol/L），或不需血液透析维持肾功能。
1.4 统计学处理： 应用 SPSS�13.0 统计软件进行统
计学分析。 计量资料应用方差分析（ANOVA），以均
数±标准差（x±s）表示；计数资料应用 χ2 检验。 存
活率应用 Kaplan-Meie 生存分析、log-rank 检验。 将
单因素分析筛选出的危险因素和 CRRT 治疗天数、
治疗剂量、滤器寿命一起纳入多元回归模型（生存分
析用 COX 回归模型， 肾功能恢复率用 logistic 回归
模型逐步回归分析。 P＜0.05为差异有统计学意义。
2 结 果

2.1 基线资料及单因素分析（表 2）：在规定期限
内共观察 AKI 重症患者 113 例， 其中 61 例不符合
入选标准被剔除。 最终纳入 52 例患者，其中 AKIN�
1 期 15 例、2 期 23 例、3 期 14 例。 3 组患者年龄、
APACHEⅡ评分、SOFA评分、 血管活性药物使用率
及机械通气率比较差异均无统计学意义（均 P＞
0.05），有可比性；3 组间仅性别一项比较差异有统计
学意义（P＝0.014）。
2.2 生存分析：AKI�1期 180�d时失访 1例，2期 90�d
时失访 1例，3 期 28�d时失访 1例。图 1和表 3 结果
显示，AKIN�1、2、3期患者 CRRT治疗后 28、90、180�d
的存活率及 ICU、 出院存活率比较差异均无统计学

表 1 急性肾损伤 AKIN分期标准
分期 SCr标准 尿量标准

1期 较基础值增加≥26.4�滋mol/L（0.3�mg/dl）或增至基础值的 150%～200％（1.5～2.0倍） ＜0.5�ml·kg-1·h-1 超过 6�h
2 期 增至基础值的 200％~300％（2.0～3.0倍） ＜0.5�ml·kg-1·h-1 超过 12�h
3 期 增至基础值的 300％以上（＞3.0倍）或≥354�滋mol/L（4.0�mg/dl）且急性增高≥44�滋mol/L�（0.5�mg/dl）＜0.3�ml·kg-1·h-1 超过 24�h或无尿 12�h

注：AKIN：急性肾损伤协作网，SCr：血肌酐
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注：AKIN：急性肾损伤协作网，AKI：急性肾损伤，CRRT：连续性肾脏替代治疗
图 1 不同 AKIN分期 AKI重症患者 CRRT治疗后 28、90、180�d的生存曲线

意义（均 P＞0.05）。 将性别、CRRT治疗天数、治疗剂
量、 滤器寿命纳入 COX 回归模型分析显示：CRRT
治疗剂量是影响患者 28�d 病死率的独立保护因素
〔相对危险度（RR）＝0.922，95%可信区间（95％CI）
为 0.856～0.994，P＜0.05〕。
2.3 生存患者肾功能恢复率分析：生存者 CRRT 后
28、90、180�d 肾功能恢复率分别为 78.6%（22/28）、
85.0%（17/20）、87.5%（14/16）， 而且各时间点 AKIN�
1、2、3 期比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05；
表 4）。将性别、CRRT治疗天数、治疗剂量、滤器寿命
纳入多因素 logistic 线性回归模型分析显示：肾功能
恢复率与入选的影响因素均不存在线性相关性。

3 讨 论

对于 ICU 重症患者，AKI 与高发
病率、高病死率、住院时间延长显著相
关。 肾脏开始及终止支持治疗（BEST）
研究表明，ICU 患者 AKI 发病率为
5.7%（95%CI 为 5.5%～6.0%），住院
病死率为 60.3%�（95%CI 为 58.0%～
62.6%）， 需要 CRRT治疗的重症患者
预后更差［9］。AKI 为死亡的独立危险因
素［10］，Chertow 等［11］分别建立 3 个时间
点（AKI 诊断日、肾脏会诊日、替代治
疗开始日）的预测模型，发现肾功能的
微小变化就是死亡的独立危险因素。
ADQI 小组研究表明， 早期识别 AKI，
及时干预治疗， 防止其进一步发展至

RIFLE（风险、损伤、衰竭、肾功能丧失、终末期肾病）
标准的 F 级，可改善 AKI 患者预后（缩短住院时间，
提高肾功能恢复率及生存率）。 于是，很多研究在探
讨是否越早开始 CRRT治疗，患者预后就越好？

传统 CRRT应用指征主要分为两大类。 一类为
肾性指征，包括：①SCr 或 BUN 快速升高，或出现尿
毒症并发症；②难治性高钾血症（积极治疗仍无效）；
③严重代谢性酸中毒；④利尿剂抵抗性肺水肿；⑤少
尿或无尿。 另一类为非肾性指征，包括：①调节容量
平衡（如心力衰竭）；②清除摄入的毒素；③纠正电
解质紊乱［12］；④控制体温；⑤脓毒症 - 清除炎症介
质［13］。 多数临床医师认为，内科保守治疗无效、出现
尿毒症、电解质严重紊乱时可以开始 CRRT。 这种标
准对于稳定或单纯的 AKI 患者可能是合理的，但是
对于 ICU 复杂的 AKI 患者则是非常危险的，因为重
症 AKI 患者往往不是单纯的肾功能障碍，可能同时
伴有多器官功能障碍［14］，SCr 轻度升高即与发病率、
病死率相关。 于是，很多临床医师开始思考，早期识
别重症患者肾功能损伤并早期干预治疗， 可能会降

表 3 不同 AKIN 分期的 AKI重症患者存活情况比较

注：AKIN：急性肾损伤协作网，AKI：急性肾损伤，ICU：重症监护病房；AKIN�1期
180��d失访 1例，2期 90��d失访 1例，3期 28��d失访 1例

AKIN
分期

ICU存活率
〔%（例 /例）〕

出院存活率
〔%（例 /例）〕

1期 60.0（9/15） 60.0（9/15）
2期 65.2（15/23） 60.9（14/23）
3期 71.4（10/14） 71.4（10/14）

例
数

15
23
14

53.3（8/15）
52.2（12/23）
61.5（8/13）

46.7（7/15） 35.7（5/14）
31.8（7/22） 22.7（5/22）
46.2（6/13） 46.2（6/13）

CRRT后各时间点生存率〔%（例 /例）〕

28�d 90�d 180�d

表 2 52 例不同 AKIN 分期 AKI重症患者的一般资料比较

注：AKIN：急性肾损伤协作网，AKI：急性肾损伤，APACHEⅡ：急性生理学与慢性

健康状况评分系统Ⅱ，SOFA：序贯器官衰竭评分；3组间比较，aP＜0.05

AKIN
分期

例
数

性别（例）a 年龄
（岁，x±s）

APACHEⅡ评分
（分，x±s）

SOFA评分
（分，x±s）

血管活性药使
用率〔%（例）〕

机械通气率
〔%（例）〕男性 女性

1期 15 1 14 65.6±3.9 20.00±1.31 9.80±0.73 93.3（14） 80.0（12）
2期 23 7 16 68.5±3.2 20.91±1.46 8.83±0.71 87.0（20） 73.9（17）
3期 14 8 6 58.2±4.2 22.92±1.09 11.50±0.90� 78.6（11） 92.9（13）
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表 4 不同 AKIN 分期 AKI重症生存患者 CRRT后
各时间点肾功能恢复情况比较

注：AKIN：急性肾损伤协作网，AKI：急性肾损伤，CRRT：连续性
肾脏替代治疗

AKIN
分期

肾功能恢复率〔%（例 /例）〕

28�d 90�d 180�d

1期 75.0（6/��8） 85.7（6/7） 80.0（4/5）
2期 66.7（8/12） 71.4（5/7） 60.0（3/5）
3期 75.0（6/��8） 100.0（6/6） 100.0（6/6）
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低患者病死率，改善患者预后。
Teschan等［15］提出了“预防性透析”的定义，他在

治疗朝鲜战争中受伤的士兵时发现，15 例急性少尿
型肾功能障碍患者应用“预防性透析”在 BUN 值＜
35.7�mmol/L（100�mg/dl）时，病死率仅为 33％，故认
为“预防性透析” 可显著降低 AKI 患者的病死率。
Durmaz 等［16］研究结果也显示，“预防性透析”可降低
急性肾衰竭（ARF）患者的病死率，缩短住院时间。

近年来关于 CRRT 治疗时机的研究越来越多，
Bell 等 ［17］进行了一项回顾性研究，选择 1995 年至
2001 年瑞典大学医院 ICU 接受 CRRT 治疗的 AKI
患者 207 例，根据 RIFLE 分期诊断标准的 3 个急性
期分为早、中、晚 3期，不同时期开始 CRRT。 结果显
示，CRRT 治疗时机在 RIFLE 分期诊断标准的 F 级
患者较 R 级和 I 级有明显较高的 30�d 病死率（分别
为 57.9％、23.5％、22.0％）， 即肾功能损伤越轻的阶
段开始 CRRT治疗，病死率越低。 Oh�等［18］回顾分析
了收住 ICU�内严重感染所致 AKI�患者进行 CRRT�
的资料， 将开始使用血管活性药物与临床由于 AKI�
进行 CRRT�治疗之间的间隔时间短于 2�d�定义为
“早期 CRRT”，结果显示，早期进行 CRRT�有益，表
现为 28�d�病死率明显低于“晚期 CRRT”，并且“早期
CRRT”是低病死率的独立影响因素。Demirkili觭 等［19］

和 Piccinni 等［20］的回顾性研究结果也得出了类似的
结论， 表明早期开展 CRRT 能改善 AKI 患者生存
率。Karvellas 等［21］选择了近年来 15 项 CRRT治疗时
机的研究进行荟萃分析，结果也支持上述观点，显示
早期开始 CRRT 可明显降低患者 28�d 病死率〔优势
比（OR）＝0.45，95%CI 为 0.28～0.72〕及出院后需要
长期血液透析率（OR＝0.62，95%CI 为 0.34～1.13）。
越来越多的证据表明早期开始 CRRT 是有益的，也
许可以改善患者的生存率，或者促进肾功能恢复。尽
管研究之间具有异质性及局限性， 尽管大多数研究
为回顾性研究，并且病例数较少，但整体的方向是倾
向于支持早期 CRRT。

但并不是所有的研究都支持早期 CRRT 治疗。
Bouman 等［22］进行的双中心随机对照研究（106 例）
的研究对象为少尿型 ARF 患者（6�h 尿量＜180�ml，
经过积极的液体复苏， 已给予强心剂和高剂量利尿
剂），早期治疗组为少尿＜12�h 即开始 CRRT；晚期
治疗组当 BUN＞40�mmol/L 和 / 或严重肺水肿，氧合
指数＜150�mm�Hg（1�mm�Hg＝0.133�kPa），呼气末正
压（PEEP）＞10�cm�H2O（1�cm�H2O＝0.098�kPa）才开
始 CRRT， 两组 28�d的生存率和肾功能恢复相比无

明显差异。另有研究表明，早期开始 CRRT不能改善
患者预后， 反而会使患者承担不必要的血液净化风
险［23］，比如低血压、凝血功能障碍、营养物质及治疗
药物丢失、导管相关性感染等，这些不良事件的发生
可能会延迟肾功能恢复，降低生存率。 所以，目前关
于 AKI 患者 CRRT 治疗时机尚无统一标准，临床医
师何时开始 CRRT治疗还是应该慎重抉择。

另外，我们不清楚的是组成“早期”开始 CRRT
的指标有哪些，它们应该不仅仅是 SCr、BUN 及尿量
绝对值水平。 目前没有普遍将接受 SCr、BUN、血钾
浓度、pH 值以及 GFR 下降水平作为 CRRT 开始的
指征。 SCr 和 BUN 在临床上容易被监测，但并不是
唯一的尿毒症毒素， 而且容易受肾外因素的影响。
BUN 的影响因素包括机体分解代谢水平、水合状态
及类固醇的应用；SCr 的影响因素包括年龄、 种族、
性别、去脂体质量以及肌肉块；尿量对肾脏血流动力
学的变化反应较敏感，极易受到利尿剂的影响，而且
少尿型 AKI和非少尿型 AKI都可以发生。我们期望
选择一个综合性指标，既能灵敏反映肾功能损伤，又
能表示损伤严重程度。 基于 AKIN 分期诊断标准在
RIFLE 诊断分级标准基础上进行了改进，对 AKI 的
诊断灵敏度更高［24］，并明确给出了 AKI 不同严重程
度的分期，可以认为是定义“CRRT 治疗时机”较理
想的指标， 所以本研究以 AKIN 分期诊断标准定义
CRRT 治疗时机， 分析 CRRT 开始时机对合并 AKI
重症患者 28、90、180�d 的存活率及 ICU、 出院存活
率的影响； 进一步评价 CRRT开始时机对生存者肾
功能恢复的影响。

本研究结果显示，AKIN�1、2 期开始 CRRT 治疗
与 AKIN�3 期开始 CRRT 治疗比较， 患者存活率及
生存者肾功能恢复率无统计学差异，可能因为：本研
究是小样本、 回顾性、 单中心的调查性研究，CRRT
的治疗剂量、 终止指标不统一， 而且没有观察记录
CRRT 相关不良事件的发生，没有进行亚组分析，导
致研究结果证据力度不足。 尚需要大样本前瞻性随
机对照研究进一步确定 CRRT最佳治疗时机。

综上，本研究结果显示早期（AKIN�1 期、2 期）
开始 CRRT 治疗不能改善合并 AKI 重症患者的存
活率及肾功能恢复率； 而提高 CRRT治疗剂量可能
会降低患者 28�d病死率。
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