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摘 要:目的 观察和分析血液透析串联血液灌流治疗尿毒症患者皮肤瘙痒及对其部分生化指标的影响。方法 选取

2010年4月—2016年2月在我院维持血透治疗的50例尿毒症患者为研究对象,随机(抽签法)分成观察组与对照组,每
组25例。观察组为血液透析串联血液灌流治疗,对照组仅予血液透析治疗,对比两种治疗方法对尿毒症患者皮肤瘙痒

的疗效及其体内部分生化指标的影响。结果 观察组在治疗皮肤瘙痒方面总有效率优于对照组,差异有统计学意义(P
<0.05);患者体内部分生化指标影响方面,作为中大分子毒素代表的β2-微球蛋白(β2-MG)、甲状旁腺素(PTH)及微

炎症反应代表的C反应蛋白(CRP),观察组血浓度显著低于对照组,差异具有统计学意义(P<0.05)。结论 血液透析

串联血液灌流治疗可以利用透析清除小分子毒素的同时,又通过定期灌流增加对中大分子毒素的清除,对尿毒症皮肤瘙

痒治疗具有较好疗效,且操作简单,不需要额外增加设备的前提下实施就能改善患者体内微炎症反应,提高其生活质量。
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  随着透析技术不断发展及国家对重大疾病的医保

报销比例提高,尿毒症患者通过维持透析治疗使其寿

命时间不断延长;但随着透析治疗时间延续、接踵而来

的诸多远期并发症亦伴随出现,皮肤瘙痒为其常见远

期并发症之一。据流行病学统计,大约60%的透析患

者存在皮肤瘙痒,其中37%的患者为严重瘙痒,造成

其焦虑、抑郁及睡眠障碍[1],且严重影响患者生活质量

和身心健康,增加其住院率及远期死亡率[2]。针对上

述的临床问题,我院于2010年4月—2016年2月对维

持透析的尿毒症患者实施在血液透析基础上定期串联

血液灌流治疗,取得一定临床效果,现报道如下:

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2010年4月—2016年2月在我

院维持血液透析治疗的50例尿毒症患者为研究对象。
纳入标准:①符合慢性肾衰竭尿毒症期诊断标准[3];②
病情稳定,能维持每周3次透析治疗的患者;③维持透

析时间>6个月;④按照皮肤瘙痒分级标准[4],已达到

中重度皮肤瘙痒,影响日常生活。排除标准:①存在严

重透析及灌流治疗并发症;②存在皮肤过敏、慢性皮

炎、感染等皮肤科疾病;③合并休克、出血倾向的患者。
将上述50例患者随机(抽签法)分成观察组与对照组,
观察组25例,其中男13例,女12例;年龄34.5~78.1
岁,平均(56.3±21.8)岁;透析龄为10.8~51.4个月,
平均(31.1±20.3)个月;其中慢性肾炎13例,高血压

肾病5例,糖尿病肾病4例,梗阻性肾病3例,多囊肾1
例。对照组25例,其中男15例,女10例;年龄33.8~
76.8岁,平均(55.3±21.5)岁;透析龄为9.8~50.6

个月,平均(30.2±20.4)个月;慢性肾炎14例,高血压

肾病4例,糖尿病肾病3例,梗阻性肾病3例。两组患

者性别、年龄、透析龄时间比较差异无统计学意义(P
>0.05),具有可比性。

1.2 治疗方法 使用德国贝朗 Dilog+ 型血液透析

机,透析器为德国贝朗LOPS15聚砜膜透析器(超滤系

数9.8ml/h·mmHg、膜面积1.5m2),血管通路均为

患者自体内瘘,使用碳酸盐透析液,低分子肝素钙0.4
ml抗凝处理,每周治疗3次,每次透析时间为4h,血
流量为200~240ml/min,透析液流量为500ml/

min,观察总疗程为12周。观察组:在常规每周3次透

析治疗基础上增加每周1次串联血液灌流治疗[5],具
体为先予灌流器串联透析器同步治疗2h,然后回血分

离出灌流器后继续透析治疗余下2h,使其达到实际透

析4h及灌流2h的治疗目标;使用灌流器为珠海健帆

生物科技有限公司的 HA130树脂吸附柱 (容量为65
ml、面积为1000~1500m2)。对照组仅仅为每周3
次、每次4h的血液透析治疗。

1.3 观察方法 ①两组通过分别于首次治疗前、经
12周治疗后取血检验血肌酐(Cr)、尿素氮(BUN)、C
反应蛋白(CRP)、β2-微球蛋白(β2-MG)、甲状旁腺

素(PTH),观察其指标变化程度。上述标本采用奥林

巴斯AU400生化仪检测,Cr采用肌氨酸氧化酶法检

测,BUN采用尿素酶-谷氨酸脱氢酶法检测,CRP和

β2-MG均采用乳化免疫比浊法检测,PTH需送广州

达安临床检验中心使用化学发光法检测。②参照治疗

皮肤瘙痒疗效判定标准[6],其标准如下:根据患者治疗
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情况,可分为三个不同级别:①显效:皮肤瘙痒症状完

全消失,或者瘙痒感觉不明显,对生活无影响;②有效:
皮肤瘙痒症状明显缓解,瘙痒感不强、可以忍受,但建

议仍需继续治疗;③无效:皮肤瘙痒与治疗前无明显改

观或者加重,瘙痒难忍,严重影响患者正常生活。两组

经12周治疗后判定疗效,显效与有效之和为治疗总有

效率,比较两组治疗总有效率。

1.4 统计学方法 采用SPSS17.0统计学软件对数

据进行处理,计数资料采用频率表示,比较采用χ2 检

验;计量资料以(췍x±s)表示,两独立样本的计量资料采

用t检验;以P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗皮肤瘙痒疗效比较 观察组治疗

总有效率明显优于对照组(χ2=3.947,P =0.047)。
见表1。

表1 两组患者治疗效果比较 (n,%)

组别 n 显效 有效 无效 总有效率

观察组 25 12(48.00) 10(40.00) 3(12.00) 88.00
对照组 25 2(8.00) 14(56.00) 9(36.00) 64.00

2.2 两组患者取血检验结果数据比较 两组患者观

察首次治疗前血液生化检验结果水平差异均无统计学

意义(P >0.05);两组患者经12周治疗后查血Cr、

BUN等小分子毒素浓度均符合透析治疗要求,且两组

对比差异无统计学意义(P>0.05);而作为中大分子

毒素代表的β2-MG、PTH及微炎症反应代表的CRP
其治疗后血浓度比较,观察组显著低于对照组、其差异

具有统计学意义(P<0.05),结果见表2。

表2 两组患者治疗前后的各项血液生化指标比较 (췍x±s)

组别 n 观察时间 Cr(umol/L) BUN(umol/L) CRP(mg/L) β2-MG(ng/L) PTH (ng/L)

观察组 25 首次治疗前 994.3±147.2a 27.7±7.4a 9.7±5.2a 21.4±3.2a 984.5±194.3a

  治疗12周后 309.1±97.2b 8.1±5.4b 6.7±3.1c 12.6±2.4c 579.6±187.7c

对照组 25 首次治疗前 989.7±156.1 28.3±6.9 9.6±4.9 22.3±3.5 979.8±189.4
  治疗12周后 306.9±101.8 8.1±6.0 9.5±5.4 20.4±2.9 919.0±227.4

 注:与对照组治疗前比较,a:P>0.05;与对照组治疗12周后比较,b:P>0.05,c:P<0.05

3 讨论

皮肤瘙痒为尿毒症维持血液透析患者常见的远期

并发症,其发病机理目前仍未明确,可能与皮肤干燥、
体内中大分子毒素堆积、皮肤钙磷沉积、PTH 水平增

高等有关[7]。随着医学发展以及对尿毒症毒素研究的

深入,目前已被发现的尿毒素大约有200多种,根据其

分子量大小分类,可分为分子量<500D的小分子毒

素、分子量介于500~10000D的中分子毒素及分子

量>10000D的大分子毒素。其中分子量为60D的

BUN及分子量为113D的Cr为小分子毒素的代表,
而分子量为11800D的β2-MG及分子量为8400D
的PTH则为中大分子毒素的代表[8]。有研究认为长

期血液透析患者血液中的β2-MG、PTH等大中分子

物质蓄积是导致“尿毒症相关皮肤瘙痒”的重要因

素[9]。黄泳璋等[10]研究发现血液中β2-MG、PTH水

平的高低与尿毒症患者皮肤瘙痒症状程度之间亦具有

相关关系。继发性甲状旁腺功能亢进可以释放大量的

PTH,使其血中浓度升高,影响机体对蛋白质、氨基酸

利用,引发皮肤干燥与色素沉着,表皮过度角化[11];另
外,PTH还能刺激肥大细胞增生引起组胺释放增多,
加重皮肤瘙痒[12]。β2-MG则可引起全身淀粉样变,
使关节、肌肉及内脏受损,其亦参与诱发皮肤瘙痒[13]。

尿毒症患者维持血液透析治疗,但血液透析主要

通过弥散机理清除Cr、BUN等小分子毒素为主,对于

导致皮肤瘙痒等慢性并发症的中大分子毒素透析清除

效果欠佳。目前针对β2-MG、PTH等中大分子毒素

清除以及治疗皮肤瘙痒的问题,国内李志玲[14]曾报道

使用血液灌流、血液透析滤过等各种不同的血液净化

方式加强清除体内中大分子毒素来治疗皮肤瘙痒,取
得较好效果;但由于血液透析滤过治疗对透析液及置

换液质量要求较高,需要置换液总量大,且需配备专门

的血滤机,一般基层医院因条件所限而难普及。国内

许雪芳[15]亦报道过利用血液灌流器吸附皮肤病患者

中TNF-α、IL-1、β2-MG等因子而抑制机体炎症

反应来治疗皮肤疾病并取得一定效果。今根据上述他

人报告经验并结合本地基层医院缺乏血滤机昂贵设备

等实际情况而进行的本次临床观察,观察组使用的为

HA130树脂吸附柱灌流器,材料采用合成的中性大孔

树脂,其吸附力利用由苯乙烯/二乙烯苯聚合两次而成

的大孔高分子聚合物组成树脂的三维网状分子筛结

构,通过物理的范德华力及疏水基团的作用发挥吸附

功能,其具有机械强度高、吸附速率快、吸附容量大等

特点[16],并能相对特异性地吸附尿毒症毒素中的中大

分子(如β2-MG、PTH等)和与蛋白结合的毒素[17]。
通过本次观察,研究结果为观察组治疗皮肤瘙痒疗效、
清除中大毒素分子毒素均优于对照组。究其机理,可
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能通过灌流器上述特点增加对中大毒素分子吸附清

除,随着中大分子毒素清除,减少单核细胞活化,抑制

炎症因子合成释放、改善微炎症状态有关[18]。
国内对于尿毒症伴皮肤瘙痒的问题已成为临床研

究的热点。徐福民等[19]曾采用血液透析滤过治疗,并
经治疗 4 周 时 间 的 观 察 研 究 得 出 其 总 有 效 率 为

65.2%,远低于本次血液透析串联血液灌流治疗总有

效率88.00%的观察结果。分析两者在治疗总有效率

存在差异的原因,考虑血液透析滤过主要通过对流及

跨膜压清除溶液及部分溶质,其清除率取决于超滤量

与滤过膜的筛漏系数,主要对中分子物质清除为主,而
血液透析联合血液灌流则能对较大分子量蛋白质结合

的尿毒素加以吸附清除;再者本研究观察治疗时间为

12周,亦比其治疗4周时间更长有关。而唐倩等[20]曾

作 Meta分析结论为血液透析串联血液灌流对尿毒症

患者皮肤瘙痒的疗效比单纯血液透析滤过更有效。另

外,该方法除了能缓解皮肤瘙痒外,还能提高食欲、改
善睡眠等疗效[21]。可见,血液透析串联血液灌流在治

疗尿毒症方面具有重要作用,未来随着医疗科技、分子

材料不断研究发展,灌流器的吸附力、清除毒素容量及

生物相容性等亦不断提高,将成为尿毒症治疗主要手

段。
通过本次观察,对照组血液透析治疗,虽能使Cr、

BUN等小分子毒素清除明显,但对于β2-MG、PTH
等大中分子物质及炎症指标CRP等因子的清除并不

理想;观察组由于其在血液透析基础上串联血液灌流

治疗,可以利用透析弥散清除小分子毒素的同时,又通

过灌流对中大分子毒素加以清除,从而改善机体微炎

症状态,故此皮肤瘙痒症状缓解更明显。可见该方法

治疗尿毒症患者皮肤瘙痒具有较好疗效,且其操作简

单,不需要额外增加设备的前提下实施就能降低体内

中大分子毒素浓度,改善患者体内微炎症反应,提高其

生活质量,具有研究推广的价值。
当然,随着患者透析寿命的不断延长,其诸多远期

并发症亦相继出现;而本研究观察时间及样本数量有

限,对于可能潜在的一些并发症及同步带来的新问题

未能研究,需广大医护人员共同努力,继续深入研究,
不断推动该治疗模式发展。
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