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高通量血液透析对尿毒症患者甲状旁腺激素

和微炎症状态的影响

涂晓文 刘晓莉 许倬 霍红 张秋红

慢性肾衰竭（CRF）患者体内甲状旁腺激素（PTH）潴留是

导致皮肤瘙痒、肾性骨病、血管钙化及心肌损害等并发症的

重要原因

［

1

］

。 透析患者的微炎症状态亦是导致患者发生心血

管事件和病死率增高的重要原因。血液透析（HD）对清除小分

子毒素如尿素氮（BUN）、肌酐（Cr）等的效果较好，而对中大分

子毒素如 PTH、β

2

-微球蛋白（β

2

-MG）等清除效果差。 如何

增加尿毒症患者体内 PTH 等的清除， 改善体内微炎症状态？

本研究采用前瞻性自身对照研究方法，观察高通量血液透析

（HFHD）治疗后尿毒症患者体内超敏 C- 反应蛋白（hs-CRP）

及 PTH 浓度的变化。

1 资料与方法

1.1 研究对象及一般资料：选择 2010 年 8 月至 2011 年 8 月

本院血液净化中心进行 HD 治疗的尿毒症患者。 入选标准：

①年龄 29～78岁。② 行 HD治疗 12个月以上，每周行 HD治

疗 3次，每次4�h；部分患者还接受每 2周 1次的血液透析滤过

治疗。 ③稳定的血管通路，血流量≥250�mL/min。 排除标准：合

并原发性甲状旁腺功能异常、糖尿病、肿瘤、结缔组织病和急性

感染者。最终入选 40例患者，其中男性 22例，女性 18例；年龄

29～78岁，平均（63.5±12.3）岁。 HD时采用碳酸氢盐透析液，

普通肝素或低分子肝素抗凝， 少数患者采用阿加曲班抗凝，血

流量 200～300�mL/min，透析液流量 500�mL/min。所有透析器均

为聚砜膜，普通透析器选用德国费森尤斯 F7�透析器，超滤系数

为 16�mL·h

-1

·mmHg

-1

，表面积为 1.6�m

2

；高通量透析器选用费森

尤斯 FX80透析器， 超滤系数为 44�mL·h

-1

·mmHg

-1

， 表面积为

1.8�m

2

。 所有患者的基本情况见表 1。

1.2 观察指标及检测方法：患者行 HD治疗 12个月以上，收集

HFHD 前血液标本送检验科， 测定常规生化指标如血肌酐

（SCr）、BUN、Ca

2＋

、P

3－

、全段甲状旁腺激素（iPTH）、hs-CRP、血常

规等。 所有患者停止 HD治疗， 开始接受 HFHD治疗共 12个

月， 分别于治疗 3、6、9、12个月时采集最后一次透析前血液标

本送检。 SCr、BUN、Ca

2＋

、P

3－

测定采用罗氏全自动生化分析仪；

hs-CRP测定采用高灵敏度免疫比浊法，试剂盒由芬兰 ORION

公司提供，仪器为罗氏全自动生化分析仪；iPTH采用电化学发

光免疫分析法检测，按照试验盒（由美国罗氏公司提供）说明书

要求操作。

1.3 统计学方法：采用 SAS�9.0 软件进行统计学处理，计量数

据以均数±标准差（x±s）表示，采用重复方差分析，P＜0.05 为

差异有统计学意义 。

1.4 结果（表 2）：HFHD治疗前后血 BUN、SCr、Ca

2＋

差异无统计

学意义（均 P＞0.05），而 HFHD治疗后 P

3－

、iPTH、hs-CRP 明显

低于 HFHD治疗前（均 P＜0.05）。

2 讨 论

iPTH 是导致尿毒症患者心脏纤维化的重要因素之一

［

2

］

，

iPTH 是由 84 个氨基酸组成的直链多肽，相对分子质量为

9�225，受血钙、血磷和 1，25（OH）

2

�D

3

等因素共同调节，以血

钙的调节作用最为重要。尿毒症患者血清 PTH 增高的原因主

要有：① 肾脏作为 iPTH 的主要降解和排泄器官，在 CRF 时，

除了由于低钙、高磷血症可刺激 iPTH 分泌增加外，肾脏降解

PTH 障碍也是血液中 PTH 增高的主要原因； ② CRF 患者内

分泌失调，1，25（OH）

2

�D

3

生成减少，钙磷代谢调节紊乱，血磷
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表
2 40 例尿毒症患者 HFHD 治疗前后血 BUN、SCr、Ca

2＋

、P

3－

、iPTH 和 hs-CRP 的变化（x±s）

注：HFHD为高通量血液透析，BUN为尿素氮，SCr为血肌酐，iPTH为全段甲状旁腺激素，hs-CRP为超敏 C-反应蛋白；与 HFHD治疗前

比较，

a

P＜0.05

指标 治疗前 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 9个月 治疗 12个月 F值 P值

BUN（mmol/L） 24.32± 6.29 25.72± 6.20 24.23± 7.08 25.82± 6.82 31.03± 40.36 1.345 0.271

SCr（滋mol/L） 797.81±244.20 806.55±208.50 795.23±218.46 819.50±228.60 786.32±225.15 1.821 0.382

Ca

2＋

（mmol/L） 2.20± 0.18 2.15± 0.14 2.17± 0.14 2.14± 0.20 2.15± 0.18 2.110 0.098

P

3－

（mmol/L） 2.05± 0.50

1.74± 0.52

a

1.75± 0.56

a

1.74± 0.55

a

1.80± 0.61

a

7.187 0.004

iPTH（ng/L） 432.17±312.25

267.38±214.08

a

308.79±255.30

a

341.38±289.91

a

346.81±329.72

a

7.172 0.001

hs-CRP（mg/L） 6.17± 4.67

4.68± 4.43

a

4.81± 6.61

a

5.36± 4.87 5.82± 4.30 1.680 0.094

表
1 40例尿毒症患者的基本情况

指标 结果数据 原发疾病 结果数据〔例（%）〕

年龄（岁，x±s） 63.5±12.3 糖尿病肾病 17（42.5）

性别 男性〔例（%）〕 22（55.0） 高血压肾病 7（17.5）

女性〔例（%）〕 18（45.0） 慢性肾小球肾炎 5（12.5）

透析龄（年，x±s） 4.6±3.2 其他 11（27.5）
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升高，造成甲状旁腺分泌 PTH 水平异常升高，对机体产生毒

性作用。 最近的一项临床研究显示，FX60 高通量血液透析器

对维持性 HD 患者有较好的临床疗效， 能够更好地纠正肾性

贫血，降低 PTH、血压及血磷等

［

3

］

。一项历时 18年的临床研究

结果显示：HFHD 与血液透析滤过对于血清 PTH 和血钙、

血磷有着相同的效果

［

4

］

。 本研究结果显示，HFHD�治疗 3个月

后，尿毒症患者血中 iPTH 较治疗前明显下降，与李月红等

［

5

］

报道的使用 FX60 高通量透析器能够有效清除中分子毒素一

致。 同时，本组资料显示，患者进行 HFHD 与常规 HD 后血

BUN及 SCr的变化不大，无统计学差异。

HFHD 被证明能够明显降低 CRF 患者心血管疾病的病

死率

［

6

］

。炎症、氧化应激和血管内皮改变为透析中不可预见的

事件，这些都是导致透析患者心血管事件发生的重要病理因

素。HFHD 能够有效改善脂质紊乱、胰岛素抵抗以及降低炎症

因子

［

7

］

。 导致微炎症的因素很多，如患者透析不充分、水钠潴

留、氧自由基产生增加、晚期糖基化终末产物（AGEs）等中大

分子毒素大量积聚、肾功能减退时对促炎细胞因子的清除减

少等均是促进炎症发生发展的危险因素

［

8-9

］

。 Zimmermann等

［

10

］

研究发现， 氧化应激、AGEs蓄积和 AGEs 前体羰基化合物不

能被清除是导致机体炎症因子和 hs-CRP 增加的重要原因。

hs-CRP 被证明是检测感染性疾病较白细胞计数和 C- 反应

蛋白（CRP）更为敏感的指标

［

11

］

。 当患者从常规低通量 HD 改

为 HFHD 治疗后，体内的微炎症状态好转，此种作用机制可

能与 HFHD 清除中大分子毒性物质有关。 Akoglu 等

［

12

］

选取

50 例维持性 HD 患者，观察时间为 6 周，结果显示低通量与

高通量 HD 对于患者脂质代谢及炎症因子的影响类似， 血液

透析滤过则能有效降低前炎症因子水平。 本研究结果表明，

患者行 HD 治疗时，血 hs-CRP 水平较高，说明患者体内处于

微炎症状态，当患者改行 HFHD 治疗 3 个月后，血中 hs-CRP

水平较前明显降低， 长期 HFHD 治疗也不会使炎症恶化，此

结果与徐丰博等

［

13

］

报道的结果类似。 文献报道，与 HD相比，

HFHD 并不会增加患者透析中细胞因子产生异常及内毒素污

染的可能

［

14

］

。 Chauveau 等

［

15

］

对 61 例 HD 患者进行了为期

2 年的前瞻性随访研究， 发现升高的 CRP与患者死亡密切相

关，CRP＞9.9�mg/L是预测患者死亡的独立指标， 特别是心血

管疾病的死因。

综上所述，HFHD 较 HD 能够明显降低尿毒症患者的

PTH 和血磷，改善钙磷代谢异常，防止肾性骨病的发生，而且

短期 HFHD 能明显改善患者的微炎症状态，长期 HFHD 也不

会使体内微炎症状态恶化。
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本刊关于临床试验和伦理的一般要求
临床试验注册号应是从WHO 认证的一级临床试验注册中心获得的全球唯一的注册号。 临床试验注册号排印在摘要结束

处。 以“临床试验注册”（Trial�registration）为标题（字体、字号与摘要的其他小标题相同），写出注册机构名称和注册号。 前瞻性临

床试验研究的论著摘要应含有 CONSORT 声明（Consdidated�Standards�of�Reporting�Trial；http://www.consort-statement.org/home）列

出的基本要素。 医学伦理问题及知情同意须遵循医学伦理基本原则。 当论文的主体是以人为研究对象时，作者应说明其遵循的

程序是否符合负责人体试验的委员会（单位性的、地区性的或国家性的）所制订的伦理学标准。 提供该委员会的批准文件（批准

文号著录于论文中）及受试对象或其亲属的知情同意书。
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