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［摘要］　目的　探讨脓毒症所致急性肾损伤（ＡＫＩ）患者不同时机开始连续性肾脏替代治疗
（ＣＲＲＴ）的疗效并进一步研究其死亡的独立危险因素。方法　回顾性纳入脓毒症所致ＡＫＩ并接受
ＣＲＲＴ患者９４例，根据入住ＩＣＵ后首次开始ＣＲＲＴ时间将其分为早期组（开始时间≤１２ｈ，３６例）
和晚期组（开始时间＞１２ｈ，５８例）。根据入院２８ｄ死亡情况将所有患者再分为存活组（２３例）与
死亡组（７１例）。收集患者一般临床资料及实验室检查指标并进行组间比较。相关因素分析采用
二元及多元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。采用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存曲线比较生存率。结果　早期组入院２８ｄ
死亡患者比例、ＩＣＵ住院天数、器官衰竭数量、出院或死亡前血乳酸水平均低于晚期组（Ｐ＜０．０５）。
调整混杂因素后的二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，ＣＲＲＴ时机是脓毒症合并ＡＫＩ患者入院２８ｄ死
亡的影响因素（Ｐ＜０．０５）。ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存曲线分析结果显示，早期组患者的生存率高于晚期
组，但差异没有统计学意义（Ｐ＝０．２７７）。死亡组年龄、序贯性器官功能衰竭（ＳＯＦＡ）评分、急性生
理学与慢性健康状况（ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分、器官衰竭数量、使用血管活性药物患者比例及血乳酸水
平均高于存活组（Ｐ＜０．０５）。多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，年龄和使用血管活性药物均是脓
毒症所致ＡＫＩ患者入院２８ｄ死亡的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。结论　脓毒症合并 ＡＫＩ患者早期
开展ＣＲＲＴ可缩短治疗时间，改善预后。

［关键词］　脓毒症；　连续性肾脏替代治疗；　急性肾损伤
［中图分类号］　Ｒ４５９．７，Ｒ６９２　　　　［文献标识码］　Ａ

　　脓毒症是一种危及生命的器官功能障碍，由机体
对感染的反应失调引起，每年影响世界各地数百万人，

死亡率高达３５％ ～４０％［１］，是严重的医疗保健问题。

急性肾损伤（ＡＫＩ）是脓毒症患者最常出现的器官功能
障碍之一，是 ＩＣＵ中急性肾衰竭的首要病因，影响近
５０％的危重感染患者，其中１５％ ～２０％需要行连续肾
脏替代治疗（ＣＲＲＴ）［２４］。越来越多的证据表明，ＡＫＩ
增加了脓毒症的风险及其相关的不良结局［５］。目前，

开始 ＣＲＲＴ的时机仍未有定论。本研究通过比较
ＣＲＲＴ介入的不同时机对患者预后的影响，以判断
ＣＲＲＴ最佳干预时机，为临床治疗提供一定思路。

对象与方法

１．对象：回顾性纳入２０１７年４月～２０２１年２月入

住广东省中医院ＩＣＵ的脓毒症所致ＡＫＩ并接受ＣＲＲＴ
患者９４例，其中男６５例，女２９例，年龄１９～９４岁，平
均年龄（７１．０８±１４．０８）岁。根据入住 ＩＣＵ后首次开
始ＣＲＲＴ的时间将所有患者分为早期组（开始时间≤
１２ｈ，３６例）和晚期组（开始时间＞１２ｈ，５８例）。根据
入院２８ｄ死亡情况将所有患者再分为存活组（２３例）
与死亡组（７１例）。纳入标准：（１）年龄＞１８岁；（２）同
时符合脓毒症［６］及ＡＫＩ［７］的诊断标准；（３）ＣＲＲＴ时间
＞２４ｈ。排除标准：（１）既往有慢性肾脏病病史；（２）妊
娠或哺乳期；（３）因其他原因中断ＣＲＲＴ。
２．方法
（１）一般临床资料及实验室检查结果收集：包括

性别、年龄、原发疾病、感染部位、入院２８ｄ死亡情况、
ＩＣＵ住院及ＣＲＲＴ天数、器官衰竭数量、使用血管活性
药物情况、治疗前１２ｈ内凝血酶原时间（ＰＴ）、肝功能
相关指标［ＡＬＴ、总胆红素（ＴＢｉＬ）］、疾病严重程度［序
贯性器官功能衰竭（ＳＯＦＡ）及急性生理学与慢性健康
状况（ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分］、治疗前１２ｈ内及出院或死
亡前的炎症指标［ＷＢＣ计数、降钙素原（ＰＣＴ）、超敏 Ｃ
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反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）］、血乳酸水平、结局相关指标。
（２）治疗方法：所有患者均接受西医标准治疗，方

案参照２０１６年拯救脓毒症运动（ＳＳＣ）颁布的《脓毒症
与脓毒症休克管理国际指南》［８］，包括重症监护、控制

感染、抗菌药物的选择、血流动力学支持、其他器官支

持治疗（机械通气、营养支持、肾脏替代治疗等）及镇

静药物等。血液净化治疗均采用连续性静脉静脉血
液滤过（ＣＶＶＨ）模式，治疗时间 ＞２４ｈ，治疗剂量和抗
凝方式由临床医师根据患者情况决定。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２６．０进行统计分析。
符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，组间比较采用
ｔ检验；不符合正态分布的计量资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表
示，组间比较采用秩和检验；计数资料以例数和百分比

表示，组间比较χ２检验。相关因素分析采用二元及多
元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存曲线比较
生存率。以Ｐ＜０．０５表示差别有统计学意义。

结　　果

１．早期组和晚期组患者一般临床资料及治疗前
１２ｈ内实验室检查结果比较：９４例患者中原发疾病为
内科疾病６９例，外科疾病２５例；感染部位以肺部感染

最多（５６例，５９．６％），其次为腹腔感染（２６例，２７．７％）、
泌尿系感染（４例，４．３％）、血行感染（３例，３．２％）及
其他感染（２例，２．１％）。两组患者一般资料及临床资
料比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
　　２．早期组和晚期组患者结局指标比较：所有患者
２８ｄ病死率为７５．５％（７１／９１）。早期组入院２８ｄ死亡
患者比例、ＩＣＵ住院天数、器官衰竭数量、出院或死亡
前血乳酸水平均低于晚期组（Ｐ＜０．０５）。两组其他结
局指标比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表２。
　　３．ＣＲＲＴ时机与入院２８ｄ死亡率关系：调整混杂
因素后的二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，ＣＲＲＴ时机
是脓毒症合并ＡＫＩ患者入院２８ｄ死亡的影响因素（Ｐ
＜０．０５）。ＣＲＲＴ开始时间≤１２ｈ患者入院２８ｄ死亡
率是ＣＲＲＴ开始时间＞１２ｈ的０．１３倍。见表３。
　　４．早期组和晚期组患者生存曲线分析结果比较：
早期组平均生存时间为１０．０９天，晚期组为８．８３天。
ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存曲线分析结果显示，早期组患者的生
存率高于晚期组，但差异没有统计学意义（３８．８９％比
１５．５２％，Ｐ＝０．２７７）。
　　５．存活组和死亡组患者临床资料与结局指标比
较：死亡组年龄、ＳＯＦＡ评分、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、器官衰

表１　早期组和晚期组患者一般临床资料及实验室检查结果比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数 男性［例，（％）］ 年龄（岁） ＳＯＦＡ评分（分，珋ｘ±ｓ） ＡＰＡＣＨＥⅡ评分（分，珋ｘ±ｓ） ＷＢＣ计数（１０９／Ｌ，珋ｘ±ｓ） ＰＣＴ（ｎｇ／ｍｌ）

早期组 ３６ ２８（７７．８） ７０．５０（６０．５０，８１．２５） １１．３６±４．３７ ２２．７２±６．８４ １６．４８４±９．２２ ４．７６（１．１５，５７．２２）
晚期组 ５８ ３７（６３．８） ７３．５０（６６．００，８３．００） １０．１４±３．９２ ２２．２８±６．２４ １４．８２９±７．７３ ６．７１（１．１８，３６．２８）
χ２／Ｚ／ｔ值 ２．０３６ １．２９２ １．４０７ ０．３２５ ０．９１８ ０．２１７
Ｐ值 ０．１５４ ０．１９６ ０．１６３ ０．７４６ ０．３６１ ０．８２８

组别 例数 ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） 血乳酸（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＴＢｉＬ（μｍｏｌ／Ｌ） ＰＴ（ｓ）

早期组 ３６ ８２．５０（３４．２６，１８９．４１） ２．９０（１．７０，８．１２） ３５．５０（２１．０８，１０９．６５） ２３．６０（９．７０，７２．００） １７．７０（１４．４０，２１．４３）
晚期组 ５８ ８８．３５（３０．３９，１６０．０４） ２．６０（１．６３，４．３８） ２８．４０（１６．２５，７５．５０） １６．５０（１１．２０，２９．９２） １６．８０（１５．５０，１９．１０）
χ２／Ｚ／ｔ值 ０．３９０ ０．４８２ １．４０８ ０．８６３ ０．０７１
Ｐ值 ０．６９６ ０．６２４ ０．１５９ ０．３８８ ０．９４３

表２　早期组和晚期组患者结局指标比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
入院２８ｄ死亡
［例，（％）］

ＩＣＵ住院
天数（天）

ＣＲＲＴ天数
（天）

器官衰竭数量

（个，珋ｘ±ｓ）
ＷＢＣ计数
（１０９／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

ＰＣＴ
（ｎｇ／ｍｌ）

ｈｓＣＲＰ
（ｍｇ／Ｌ）

血乳酸

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

早期组 ３６ ２２
（６１．１）

７．５０
（２．７５，１４．２５）

３．５０
（２．００，９．５０） ３．３６±１．１０ １６．３７±１１．２０ ２．８６

（１．００，９．４０）
５５．９０

（３５．５６，１４７．２３）
２．７０

（１．４０，６．００）

晚期组 ５８ ４９
（８４．５）

１１．５０
（５．２５，１６．７５）

４．００
（２．００，１０．００） ３．７９±０．９３ １８．５８±１３．５０ ４．３９

（１．６５，１７．５６）
６７．２９

（４５．５８，１３８．３０）
６．３０

（３．２３，１４．２５）

χ２／Ｚ／ｔ值 ６．５６５ ２．０６８ １．６５０ ２．０３８ ０．６９０ １．５７４ ０．４１７ ３．４２７
Ｐ值 ０．０１０ ０．０３９ ０．８６９ ０．０４４ ０．４９１ ０．１１６ ０．６７７ ＜０．００１

表３　ＣＲＲＴ时机与入院２８ｄ死亡的二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果

变量
未调整模型

ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值
模型１

ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值
模型２

ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值
ＣＲＲＴ开始时间≤１２ｈ 对照 对照 对照

ＣＲＲＴ开始时间＞１２ｈ ０．２９０ ０．１０９～０．７６７ ０．０１３ ０．２６３ ０．０８９～０．７７５ ０．０１５ ０．１３０ ０．０２４～０．７０１ ０．０１８
　　注：模型１：调整年龄、性别；模型２：调整年龄、性别、ＳＯＦＡ评分、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、血乳酸、血钾、尿素、ＷＢＣ计数、Ｈｂ、ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ、ＡＬＴ、ＴＢｉＬ、ＰＴ
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表４　存活组和死亡组患者临床资料与结局指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
年龄

（岁）

ＳＯＦＡ评分
（分）

ＡＰＡＣＨＥⅡ
评分（分）

器官衰竭

数量（个）

使用血管活性

药物［例，（％）］
ＷＢＣ计数
（１０９／Ｌ）

ＰＣＴ［ｎｇ／ｍｌ，
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

ｈｓＣＲＰ［ｍｇ／Ｌ，
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

血乳酸［ｍｍｏｌ／Ｌ，
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

存活组 ２３ ６５．０４±１７．８４ ８．６５±３．５４１９．７８±６．５９ ２．４８±０．５９ １４（６０．８７） １６．２７±９．４６ ２．９８
（０．５１，２０．９２）

８１．８９
（２８．９３，１４９．３０）

２．２０
（１．２０，２．９０）

死亡组 ７１ ７２．６６±１４．３７１１．２４±４．１２２３．３１±６．２０ ４．０１±０．８３ ６６（９２．９６） １５．２１±８．０１ ６．７２
（２．２０，５２．２１）

８８．３６
（３３．７６，１６４．３１）

３．１０
（１．８０，７．７５）

χ２／Ｚ／ｔ值 ２．０７９ ２．７０５ ２．３３６ ８．２４１ １１．６９４ ０．４９９ １．１４１ ０．４６５ ２．７４１
Ｐ值 ０．０４０ ０．００８ ０．０２２ ＜０．００１ ０．００１ ０．６１９ ０．２５４ ０．６４２ ０．００６

竭数量、使用血管活性药物患者比例及血乳酸水平均

高于存活组（Ｐ＜０．０５）。两组患者其他结局指标比较
差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表４。
　　６．脓毒症所致ＡＫＩ患者入院２８ｄ死亡的影响因素
分析：多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，年龄和使用
血管活性药物均是脓毒症所致 ＡＫＩ患者入院２８ｄ死
亡的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。见表５。

表５　脓毒症所致ＡＫＩ患者入院２８ｄ死亡的多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析结果

因素 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值

年龄 １．０４０ １．００２～１．０８０ ０．０３８
ＳＯＦＡ评分 １．１５０ ０．９５８～１．３８０ ０．１３３
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 １．０３５ ０．９２４～１．１５９ ０．５５６
血乳酸 １．０４３ ０．８７５～１．２４４ ０．６３９
使用血管活性药物 ５．７７１ １．３６７～２４．３７４ ０．０１７

讨　　论

ＡＫＩ是ＩＣＵ常见并发症，易导致住院时间延长及死
亡风险增加［９］。一项涉及全球９７个ＩＣＵ共计１８０２例
患者的横断面研究表明，超过５０％的 ＩＣＵ住院患者并
发 ＡＫＩ，且脓毒症合并 ＡＫＩ患者死亡率高达７０％［１０］。

本研究中，所有患者入院２８ｄ病死率为７５．５％，与上述
研究结果相近，提示脓毒症导致 ＡＫＩ的患者预后较
差，需引起高度重视。本研究通过对不同 ＣＲＲＴ时间
患者临床资料的比较，提示早期组患者入院２８ｄ死亡
率、ＩＣＵ住院天数、器官衰竭数量均低于晚期组，二元
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果同样证实早期组患者生存率更
高，表明脓毒症合并ＡＫＩ患者早期开展肾脏替代治疗
能有效降低死亡率，改善预后。

尽管脓毒症诊断和管理逐步规范化，但老年脓毒

症患者的总死亡率仍居高不下。研究表明，脓毒症患

者中６５～８０岁住院死亡率约为３０％ ～６０％，在年龄
≥８０岁的患者中接近４０％～８０％［１１］。本研究中多因

素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，年龄是脓毒症所致 ＡＫＩ
患者入院２８ｄ死亡的独立危险因素，与苗云凤［１２］等研

究结果一致，该研究还证实器官衰竭数量为 ＣＲＲＴ所
致肺部感染患者的独立危险因素。高龄的ＣＲＲＴ患者

易出现导管相关感染而加重脓毒症，两者相互影响，致

使住院时间延长、死亡率增加，临床上需高度重视。

微循环障碍是脓毒症所致器官功能损伤的重要机

制，目前临床上多采用血乳酸来间接反映微循环功能。

作为机体无氧代谢的产物，血乳酸水平降低提示循环

改善。一项动物实验证实，乳酸通过促进 ＨＭＧＢ１乙
酰化及外泌体分泌释放，对脓毒症的进展和晚期死亡

起关键作用［１３］。一项 ＡＲＩＳＥ临床试验进一步提示，
高乳酸血症患者９０ｄ死亡风险为其他患者的１．７倍，
从ＩＣＵ和医院存活出院的可能性较小［１４］。以上证据

均表明，无论高乳酸血症是因组织缺氧引起，还是由于

脓毒症适应性反应的糖酵解增加引起，脓毒症中的血

乳酸水平均与死亡率呈正相关［１５］。本研究中患者治疗

前１２ｈ内血乳酸水平均高于正常范围，提示体内存在
组织缺氧及无氧代谢；死亡组患者血乳酸水平高于存

活组，这一结果与现有的多数临床研究结果类似，表明

在脓毒症患者中血乳酸是一个强有力的死亡预测因

子。通过对不同治疗时间患者结局指标的比较，发现

早期组出院或死亡前血乳酸水平、器官衰竭数量、入院

２８ｄ死亡患者比例均低于晚期组，提示脓毒症患者早
期开展ＣＲＲＴ能有效改善预后，提高患者生存率。

ＣＲＲＴ作为器官支持技术之一，对脓毒症患者的
治疗至关重要，但其干预最佳时机目前仍未有定论。

一方面，脓毒症合并 ＡＫＩ患者早期开始 ＣＲＲＴ可避免
高血容量、恢复酸碱平衡、减轻器官损伤［１６］，且理论上

有助于管理宿主对感染的异常反应［２］；另一方面，在

患者肾功能尚可或不确定其是否能自行恢复肾功能

前，主动开展 ＣＲＲＴ也可使其暴露于一些不必要的体
外血液循环风险，如接触非生物相容性表面、抗凝剂，

及抗生素、免疫抑制剂、磷酸盐等其他溶剂的损失［２］。

目前临床上对 ＣＲＲＴ介入的时机缺乏统一标准，部分
研究未观察到早期开展该治疗的益处［１７］，然而大多数

研究仍支持早期 ＣＲＲＴ［１６］，本研究按入住 ＩＣＵ后首次
开始ＣＲＲＴ的时间分期，将１２ｈ内开始 ＣＲＲＴ的患者
归为早期组，１２ｈ后开始ＣＲＲＴ的患者归为晚期组，通
过回顾性分析证实早期开展ＣＲＲＴ能有效降低患者入
院２８ｄ死亡率。
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·临床基础研究·

Ｎ６甲基腺嘌呤胰岛素样生长因子２ｍＲＮＡ
结合蛋白１通过促进甾醇邻酰基转移酶１
表达调节心力衰竭的机制研究

钟妮尔　王菲　邓纪钊　杨光

基金项目：陕西省自然科学基础研究计划项目（２０２４ＪＣＹＢＭＳ６７０）；陕西省人民医院科技人才支持计划项

目（２０２２ＢＪ１６、２０２３ＪＹ４９）

作者单位：７１００６８西安，陕西省人民医院心血管内二科

通讯作者：杨光，Ｅｍａｉｌ：ｓｘｙａｎｇｇ＠２１ｃｎ．ｃｏｍ

［摘要］　目的　探讨胰岛素样生长因子２ｍＲＮＡ结合蛋白１（ＩＧＦ２ＢＰ１）和甾醇邻酰基转移酶１
（ＳＯＡＴ１）在心力衰竭（ＨＦ）中的分子机制。方法　分离获取大鼠心肌细胞，将其分为对照组、缺氧
模型组、ｓｈＮＣ组、ｓｈＳＯＡＴ１组、ｓｈＭＥＴＴＬ３组、ｓｈＭＥＴＴＬ３＋Ｖｅｃｔｏｒ组、ｓｈＭＥＴＴＬ３＋ｐｃＤＮＡＳＯＡＴ１
组、ｓｈＩＧＦ２ＢＰ１组、ｓｈＩＧＦ２ＢＰ１＋Ｖｅｃｔｏｒ组、ｓｈＩＧＦ２ＢＰ１＋ｐｃＤＮＡＳＯＡＴ１组。对照组细胞在正常氧
环境培养，其余各组均在缺氧环境培养。采用ＭｅＲＩＰ分析ＳＯＡＴ１ｍＲＮＡ的Ｎ６甲基腺嘌呤（ｍ６Ａ）
富集水平；ＲＩＰ分析验证ＳＯＡＴ１ｍＲＮＡ与ＭＥＴＴＬ３和ＩＧＦ２ＢＰ１蛋白的结合情况；检测细胞活力、细
胞凋亡率、活性氧（ＲＯＳ）、乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）、葡萄糖摄取、ＩＬ１β及肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α水平。
通过横向主动脉收缩（ＴＡＣ）手术构建 ＨＦ模型，将６４只雄性 ＳＤ大鼠随机分为假手术组、ＨＦ组、
ＨＦ＋ＬＶＮＣ组、ＨＦ＋ｓｈＳＯＡＴ１组、ＨＦ＋ｓｈＳＯＡＴ１＋ＭＥＴＴＬ３组和 ＨＦ＋ｓｈＳＯＡＴ１＋ＩＧＦ２ＢＰ１组，术
后均饲养４周。采用超声心动图分析左心室的功能，２，３，５氯化三苯基四氮唑（ＴＴＣ）染色分析梗

　　本研究亦存在一定的局限性：首先，为单中心、回
顾性研究，虽已调整混杂因素，但仍可能存在一定偏

倚；其次，样本量有限，因此未针对脓毒症病因分型及

晚期组患者ＣＲＲＴ介入治疗的时间进一步分析；同时，
结局指标受数据库的限制并未分析更多实验室检查结

果。综上，本研究提示早期开展 ＣＲＲＴ干预能改善预
后，鉴于本研究的局限性，结论有待大样本、多中心的

研究进一步证实。
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［Ｊ］．ＣｅｌｌＤｅａｔｈＤｉｆｆｅｒ，２０２２，２９（１）：１３３１４６．

［１４］ＨｅｒｎａｎｄｅｚＧ，ＢｅｌｌｏｍｏＲ，ＢａｋｋｅｒＪ．Ｔｈｅｔｅｎｐｉｔｆａｌｌｓｏｆｌａｃｔａｔｅｃｌｅａｒａｎｃｅ
ｉｎｓｅｐｓｉｓ［Ｊ］．ＩｎｔｅｎｓｉｖｅＣａｒｅＭｅｄ，２０１９，４５（１）：８２８５．

［１５］ＳｕｅｔｒｏｎｇＢ，ＷａｌｌｅｙＫＲ．ＬａｃｔｉｃＡｃｉｄｏｓｉｓｉｎＳｅｐｓｉｓ：Ｉｔ＇ｓＮｏｔＡｌｌＡｎａｅｒｏ
ｂｉｃ：ＩｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｆｏｒＤｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄＭａｎａｇｅｍｅｎｔ［Ｊ］．Ｃｈｅｓｔ，２０１６，１４９
（１）：２５２２６１．

［１６］ＺａｒｂｏｃｋＡ，ＫｅｌｌｕｍＪＡ，ＳｃｈｍｉｄｔＣ，ｅｔａｌ．ＥｆｆｅｃｔｏｆＥａｒｌｙｖｓＤｅｌａｙｅｄＩｎｉ
ｔｉａｔｉｏｎｏｆＲｅｎａｌＲｅｐｌａｃｅｍｅｎｔＴｈｅｒａｐｙｏｎＭｏｒｔａｌｉｔｙｉｎＣｒｉｔｉｃａｌｌｙＩｌｌＰａ
ｔｉｅｎｔｓＷｉｔｈＡｃｕｔｅＫｉｄｎｅｙＩｎｊｕｒｙ：ＴｈｅＥＬＡＩＮＲａｎｄｏｍｉｚｅｄＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌ
［Ｊ］．ＪＡＭＡ，２０１６，３１５（２０）：２１９０２１９９．

［１７］ＢａｒｂａｒＳＤ，ＣｌｅｒｅＪｅｈｌＲ，ＢｏｕｒｒｅｄｊｅｍＡ，ｅｔａｌ．ＴｉｍｉｎｇｏｆＲｅｎａｌＲｅｐｌａｃｅ
ｍｅｎｔＴｈｅｒａｐｙｉｎＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＡｃｕｔｅＫｉｄｎｅｙＩｎｊｕｒｙａｎｄＳｅｐｓｉｓ［Ｊ］．Ｎ
ＥｎｇｌＪＭｅｄ，２０１８，３７９（１５）：１４３１１４４２．

（收稿日期：２０２３１１２３）

（本文编辑：余晓曼）
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