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ＨＦＨＤ与ＨＤＦ对终末期肾病患者透析效果的临床分析
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　　［摘要］　目的　探究高通量血液透析（ＨＦＨＤ）和血液透析滤过（ＨＤＦ）对终末期肾病（ＥＳＲＤ）患者的透析效果及其对患者死

亡率的影响。方法　选取山东省临沂市沂水中心医院ＥＳＲＤ患者１２２例，分别采用 ＨＦＨＤ（ＨＦＨＤ组，狀＝６２）和 ＨＤＦ（ＨＤＦ组，

狀＝６０）进行透析治疗，对两组患者治疗前、后血清中各指标进行检测并比较。结果　与治疗前比较，两组患者在治疗后血尿素氮

（ＢＵＮ）、血尿酸（ＢＵＡ）、血肌酐（Ｓｃｒ）、血磷（Ｐ）、甲状旁腺素（ＰＴＨ）、β２ 微球蛋白（β２ＭＧ）及半胱氨酸蛋白酶抑制剂Ｃ（ＣｙｓＣ）等

指标水平均明显降低（犘＜０．０５）。ＨＦＨＤ组对Ｐ、ＰＴＨ、ＣｙｓＣ的清除率明显高于 ＨＤＦ组（狋＝２．４７９、１．８３４、１．５１２，犘＜０．０５）。

两组患者的死亡率在平均随访（１２．２０±３．７０）个月后存在显著性差异，ＨＤＦ组的死亡率明显高于 ＨＦＨＤ组（犘＜０．０５）。多因素

Ｃｏｘ回归分析结果表明，ＨＦＨＤ是影响ＥＳＲＤ患者死亡的重要因素（犎犚＝０．５０，９５％犆犐：０．３３～０．８４，犘＝０．００９）。结论　ＨＦＨＤ

治疗ＥＳＲＤ患者对Ｐ、ＰＴＨ、ＣｙｓＣ的清除效果比 ＨＤＦ更加明显，且能降低ＥＳＲＤ患者的死亡率。
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　　终末期肾病（ｅｎｄｓｔａｇｅｒｅｎａｌｄｉｓｅａｓｅ，ＥＳＲＤ）为慢性肾衰竭

的终末期阶段，也是最为严重的阶段，此阶段患者肾脏功能已

经完全或接近完全丧失，机体内各种代谢产物和毒素大量潴

留，水、电解质、酸碱平衡严重紊乱，全身各种机能受到严重损

害，对患者生命健康造成了极大的威胁。近年来，慢性肾病发

展至ＥＳＲＤ的发病率不断升高
［１］。美国肾病数据系统（Ｕｎｉｔｅｄ

Ｓｔａｔｅｓｒｅｎａｌｄａｔａｓｙｓｔｅｍ，ＵＳＲＤＳ）统计表明美国ＥＳＲＤ患者比

率呈不断上升的趋势，预计将于２０２０年突破７７万，近年有研

究指出，我国ＥＳＲＤ患者的比率大约为０．０３％，并且以每年１２

万人的速度不断增长［２３］。目前，临床上对ＥＳＲＤ患者主要采

用肾脏替代疗法（ｒｅｎａｌｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｔｈｅｒａｐｙ，ＲＲＴ），包括肾脏

移植，腹膜透析和血液净化。血液透析和血液透析滤过（ｈｅ

ｍｏｄｉａｌｙｓｉｓｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ，ＨＤＦ）为目前ＲＲＴ中主要的血液净化方

法［４５］。近年来随着医疗科学领域的高速发展，高通量血液透

析（ｈｉｇｈｆｌｕｘｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ，ＨＦＨＤ）得到了较为广泛的应用，但

与临床上常用的 ＨＤＦ相比，其对ＥＳＲＤ患者透析效果尚不完

全明确。本研究旨在探讨 ＨＦＨＤ与 ＨＦＤ对ＥＳＲＤ患者的治

疗效果，以及二者对患者的预后是否存明显的差异。
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１　资料与方法

１．１　一般资料　选取山东省临沂市沂水中心医院２０１２年１

月至２０１３年１２月收治的 ＥＳＲＤ患者１２２例，患者均符合

ＥＳＲＤ的诊断标准，即肾小球滤过率（ｇｌｏｍｅｍｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ，

ＧＦＲ）＜１５ｍＬ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２），且均没有严重并发症及心、

肝等重要脏器功能障碍。所有患者均在治疗前签署知情同意

书。根据患者治疗方式分为ＨＦＨＤ组（狀＝６２）和ＨＤＦ组（狀＝

６０）。ＨＦＨＤ 组：男 ３３，女 ２９ 例；年 龄 ４２～６９ 岁，平 均

（５６．８０±９．３０）岁；其中糖尿病肾病１７例，高血压肾病１８例，

肾小球肾炎１２例，合并多囊肾８例，ＩｇＡ肾炎５例，狼疮肾炎２

例；体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）为（２２．７０±３．６０）ｋｇ／

ｍ２；有残余肾功能（２４ｈ尿量大于１００ｍＬ）１７例。ＨＤＦ组：男

３１例，女２９例；年龄４６～６７岁，平均（５８．８０±８．７０）岁；其中

糖尿病肾病１５例，高血压肾病１７例，肾小球肾炎１５例，合并

多囊肾６例，ＩｇＡ肾炎４例，狼疮肾炎３例；ＢＭＩ为（２３．５０±

２．９０）ｋｇ／ｍ
２；有残余肾功能１８例。两组患者的性别、年龄、

ＢＭＩ、有无残余肾功能及ＥＳＲＤ致病类型比较，差异无统计学

意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　方法

１．２．１　治疗方法　ＨＦＨＤ组采用德国费森尤斯 ＨＤＦ机（购

自德国费森尤斯公司）进行 ＨＦＨＤ治疗，每周透析３次，每次

４ｈ，滤膜为 Ｈｅｌｉｘｏｎｅ，滤膜面积为１．４０ｍ２，超滤系数为４６

ｍＬ·ｈ－１·ｍｍＨｇ
－１，透析液流量５００ｍＬ／ｍｉｎ。ＨＤＦ组在血

液透析的基础上每隔５次进行１次 ＨＤＦ，ＨＤＦ采用的费森尤

斯４００８Ｓ透析机（购自德国费森尤斯公司），滤膜 Ｈｅｌｉｘｏｎｅ，滤

膜面积为１．８０ｍ２，超滤系数为５９ｍＬ·ｈ－１·ｍｍＨｇ
－１，流量

设定为５００ｍＬ／ｍｉｎ。两组患者均采用动静脉内瘘透析通路，

透析液为碳酸氢盐透析液，并且采用低分子肝素抗凝。两组患

者均治疗１５个月。

１．２．２　观察指标　分别于透析前和每次透析后３０ｍｉｎ对两

组患者进行肘正中静脉取血，检测两组患者在进行治疗前、后

血清中尿素氮（ＢＵＮ）、血尿酸（ＢＵＡ）、血肌酐（Ｓｃｒ）、血磷（Ｐ）、

甲状旁腺素（ＰＴＨ）、β２ 微球蛋白（β２ＭＧ）及半胱氨酸蛋白酶

抑制剂Ｃ（ＣｙｓＣ）等指标的水平（透析后的各指标值为前１０次

透析后的平均值），ＰＴＨ采用德普电化学发光仪进行测定，其

他各指标均采用ＤＭＩ全自动生化分析仪进行测定，计算尿素

清除指数（Ｋｔ／Ｖ）、标准蛋白质分解代谢率（ｎＰＣＲ）及时间平均

尿素浓度（ＴＡＣｕｒｅａ）评估尿素透析充分性。所有患者每２个

月进行１次临床随访，全面评估患者的身体状况包括身高、体

质量、ＢＭＩ、尿量（ＵＶ）、血压（ＢＰ）等，记录患者在透析过程中

的生存状况以及死亡原因。

１．３　统计学处理　数据应用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分析。

计量资料以狓±狊表示，患者生存期采用中位随访时间表示，组

间比较采用两样本狋检验；计数资料以率表示，组间比较采用

χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组患者治疗前、后各血清毒素水平比较　治疗前两组

患者血清中ＢＵＮ、ＢＵＡ、Ｓｃｒ、Ｐ、ＰＴＨ、β２ＭＧ及ＣｙｓＣ水平比

较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；治疗后两组患者血清中

ＢＵＮ、ＢＵＡ、Ｓｃｒ、Ｐ、ＰＴＨ、β２ＭＧ及ＣｙｓＣ水平比治疗前明显

下降，且差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

２．２　两组患者各血清毒素指标清除率比较　ＨＦＨＤ组患者

体内Ｐ、ＰＴＨ、Ｃｙｓｃ的清除率明显高于 ＨＤＦ组，但是β２ＭＧ

的清除率较 ＨＤＦ明显偏低，均差异有统计学意义（犘＜０．０５），

见表２。

２．３　两组患者尿素透析指标比较　两组患者Ｋｔ／Ｖ、ｎＰＣＲ及

ＴＡＣｕｒｅａ比较，均差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表３。

２．４　两种透析方法对患者死亡率的影响及单因素回归Ｃｏｘ

分析　１２２例患者均定期按时随访，平均随访（１２．２０±３．７０）

个月，ＨＦＨＤ、ＨＤＦ组平均透析随访时间分别为（１２．５±２．３）、

（１１．８±３．４）个月。ＨＦＨＤ组的生存率较 ＨＤＦ组高，两组患

者的生存率比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），两组患者的主

要死因为感染性疾病和心脑血管疾病，感染性疾病又以肺感染

居首，见表４、图１。多因素Ｃｏｘ回归分析，ＨＦＨＤ、残余肾功能

为影响患者生存率的重要因素；糖尿病及心脑血管疾病对患者

生存率的影响不明显，见表５。

表１　　两组患者治疗前、后各血清毒素水平比较（狓±狊）

毒素指标
ＨＦＨＤ组（狀＝６２）

治疗前 治疗后

ＨＤＦ组（狀＝６０）

治疗前 治疗后

ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２６．３１±３．２３ ８．７９±２．１４ａ ２７．３０±２．３７ ９．２４±２．８０ａ

ＢＵＡ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ７１２．１４±４３．０４ ３５２．８５±３３．１２ａ ６９４．１８±５６．８２ ３３３．８７±４５．７１ａ

Ｓｃｒ（ｕｍｏｌ／Ｌ） ８４７．９２±４８．４６ ３２１．５５±３８．３２ａ ８４５．６６±６７．３１ ３２７．７０±４２．９２ａ

Ｐ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．４７±０．３２ １．６５±０．２３ａ ２．３６±０．２５ １．９６±０．３２ａ

ＰＴＨ（ｐｇ／ｍＬ） ７０１．１７±６０．３５ ３８２．１２±４７．６７ａ ７１７．２１±５６．２２ ４３０．３０±３５．２１ａ

β２ＭＧ（ｍｇ／Ｌ） ２０．６０±２．１１ １１．７３±１．８０ａ １９．５７±３．３７ ９．３８±０．８１ａ

ＣｙｓＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．３８±１．２０ ２．５６±０．４３ａ ５．７６±２．２３ ３．０４±０．２６ａ

　　ａ：犘＜０．０５，与治疗前比较。

表２　　两组患者各血清毒素指标清除率比较（狓±狊，％）

分组 ＢＵＮ ＢＵＡ Ｓｃｒ Ｐ ＰＴＨ β２ＭＧ ＣｙｓＣ

ＨＦＨＤ组 ６６．９１±４．３３ ４８．３１±４．６４ ６２．２６±４．３９ ３３．２６±３．１１ ４０．３１±４．３７ ４３．９１±４．８７ ５２．９６±２．４８

ＨＤＦ组 ６６．１４±３．７０ ４５．７０±５．３１ ６０．８３±４．２４ １９．５８±２．７３ ３４．３２±５．２８ ５６．２６±３．３５ ４３．５５±２．７０

狋 ０．８３４ ０．１７３ ０．９３３ ２．４７９ １．８３４ ０．３０３ １．５１２

犘 ０．４５９ ０．８３７ ０．１８２ ０．０１４ ０．０３２ ０．０３８ ０．００８
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表３　　两组患者尿素透析指标比较（狓±狊）

组别 狀 Ｋｔ／Ｖ ｎＰＣＲ ＴＡＣｕｒｅａ

ＨＦＨＤ组 ６２ １．２３±０．２２ ３．２７±０．５１ １７．１０±２．６７

ＨＤＦ组 ６０ １．２７±０．３５ ３．２６±０．７７ １６．９３±２．９５

狋 ０．６９８ ０．８３１ ０．３０４

犘 ０．５７４ ０．７６６ ０．９０３

表４　　两组患者死亡原因及死亡率比较

组别 狀

死亡原因［狀（％）］

感染性疾病 心脑血管疾病 其他

死亡率

（％）

ＨＦＨＤ组 ６２ ５（８．０６） ４（６．４５） ２（３．２３） １７．７４

ＨＤＦ组 ６０ ５（８．３３） ７（１１．６７） ４（６．６７） ２６．６７

χ
２ ０．４３９ ０．６８６ ０．３４０ ０．８３２

犘 ０．７９３ ０．０４１ ０．０６３ ０．０１７

图１　　两组患者的生存曲线

表５　　两组患者的多因素Ｃｏｘ回归分析

因素 犎犚 ９５％犆犐 犘

ＨＦＨＤ狏狊．ＨＦＤ ０．５０ ０．３３～０．８４ ０．００９

残余肾功能（有狏狊．无） １．０２ ０．９９～１．０４ ０．００７

糖尿病（有狏狊．无） １．９８ ０．６６～４．８３ ０．１７４

心脑血管疾病（有狏狊．无） １．２８ ０．６２～２．３３ ０．４３７

３　讨　　论

　　近年来，ＥＳＲＤ的发生率和病死率呈现不断上升的趋势，

给人们的健康带来了极大的困扰［６］。由于ＥＳＲＤ患者肾功能

受到严重且不可逆的损伤，使得机体内多种毒素分子不能及时

充分的排除，从而诱发机体的各种病变，严重时导致机体死亡，

因此需要永久性依靠ＲＲＴ（透析或肾移植）来维持基本的正常

生活。血液透析作为最普遍的ＲＲＴ，其对ＥＳＲＤ患者并发症

的预防及死亡率的影响受到广泛的重视［７］。目前绝大多数的

ＥＳＲＤ患者均选择血液透析治疗，因此，血液透析治疗的效果

及其对患者身体状况的影响一直是人们关注的重点［８］。

ＨＦＨＤ是近年发展起来的通过使用 ＨＦＨＤ仪器进行透

析的一种血液净化技术，与常规的血液透析相比在减轻ＥＳＲＤ

患者不良反应和降低血清毒素分子水平方面具有更好的效

果［９］。ＨＤＦ作为临床另一种广泛运用的透析治疗手段，其透

析效果也得到了广泛的认可。本研究就 ＨＦＨＤ和 ＨＤＦ两种

透析方法对ＥＳＲＤ患者的治疗效果进行了对比分析，结果表明

ＨＦＨＤ和 ＨＤＦ对患者体内的毒素分子具有较好的透析效果，

二者均能使血清ＢＵＮ、ＢＵＡ、Ｓｃｒ、Ｐ、ＰＴＨ、β２ＭＧ及ＣｙｓＣ等

指标的水平明显下降（犘＜０．０５），但二者对各物质的清除率不

尽相同，ＨＦＨＤ对Ｐ、ＰＴＨ，β２ＭＧ及ＣｙｓＣ的清除效果更加

明显。Ｊｉａｎｇ等
［１０］的研究结果显示，ＨＦＨＤ较 ＨＤＦ能更加有

效的清除Ｐ、ＰＴＨ、β２ＭＧ及ＩＬ６，与本研究有一定的相似性，

但本研究未对ＩＬ６的影响进行分析。血Ｐ偏高是诱发继发性

甲状旁腺功能亢进的独立危险因素，同时血Ｐ偏高会使血管

平滑肌钙化，心输出量和心率增加，从而诱发一系列心血管疾

病［１１］。ＰＴＨ为ＥＳＲＤ患者体内中分子毒素之一，可以诱发肾

性骨病、神经损伤、免疫能力降低、肾性贫血，以及心血管系统

和内分泌系统损害等一系列并发症［１２］。因此，彻底清除患者

血清中Ｐ和ＰＴＨ对减少患者的并发症和死亡率具有重要意

义。β２ＭＧ偏高是引起透析相关性淀粉样变性（ＤＲＡ）的重要

原因，ＥＳＲＤ患者体内β２ＭＧ一般远远高于健康者。本研究

结果显示，ＨＦＨＤ可以有效地清除患者体内β２ＭＧ，但β２ＭＧ

清除率与 ＨＦＤ比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），与宋韩明

等［１３］的研究结果基本类似。ＣｙｓＣ是肾小球滤过功能的重要

评价指标，有研究证明ＣｙｓＣ的水平与透析患者心血管疾病的

发生率具有重要的关系，能有效地降低ＣｙｓＣ的水平，可减少

透析患者心血管并发症的发生率［１４］。本研究证实了 ＨＦＨＤ

较 ＨＤＦ对患者体内ＣｙｓＣ的清除具有更加良好的效果，这可

能对降低心血管并发症造成的死亡率具有重要意义。近来有

研究结果显示，相对于传统的血液透析方式而言，ＨＤＦ能有效

降低患者不良反应的发生率，在透析治疗３１个月后，患者的生

存率较传统的血液透析治疗明显升高［１５］，而本研究通过观察

两组ＥＳＲＤ患者在１５个月透析治疗内的生存状况，发现 ＨＦ

ＨＤ组患者的生存率较 ＨＤＦ组偏高，治疗的效果更加良好；进

一步Ｃｏｘ多因素回归分析的结果表明ＨＦＨＤ是影响患者生存

率的重要因素（犎犚＝０．５０，９５％犆犐：０．３３～０．８４，犘＝０．００９），

这与 ＨＦＨＤ 对体内各毒素指标的高效 清 除 密 切 相 关。

Ｆａｕｌｈａｂｅｒ等
［１６］的研究结果表明，ＨＦＨＤ能更好地改善患者的

肾功能状态及生活质量，这也暗示患者将有更加良好的预后效

果，与本研究结果具有一定的相似性。

综上所诉，ＨＦＨＤ和 ＨＤＦ均能对 ＥＳＲＤ患者血清中的

ＢＵＮ、ＢＵＡ、Ｓｃｒ、Ｐ、ＰＴＨ、β２ＭＧ及ＣｙｓＣ等毒性物质起到一

个比较好的作用，但 ＨＦＨＤ较 ＨＤＦ对ＥＳＲＤ患者体内的Ｐ、

ＰＴＨ及ＣｙｓＣ具有更好的效果，且持续性 ＨＦＨＤ能够提高

ＥＳＲＤ患者生存率，但是本研究也存在样本量小等问题，且诸

多因素对ＥＳＲＤ患者生存率存在重要影响如参与肾功能等，因

此更加全面系统的探究 ＨＦＨＤ对ＥＳＲＤ患者治疗效果和预后

影响对ＥＳＲＤ的治疗具有重要意义。
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