联机血液透析滤过联合血液灌流对终末期肾病患者血压控制及CTGF、NT-ProBNP的影响
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【摘要】目的 探讨联机血液透析滤过联合血液灌流对终末期肾病（ESRD）患者血压控制及血结缔组织生长因子（Connective Tissue Growth Factor，CTGF）、N末端B型钠尿肽原（N-terminal pro-brain B-type natriuretic peptides ，NT-ProBNP）的影响。方法 选取2015年1月-2016年6月我院诊治的60 例ESRD患者为研究对象，根据随机数字表法分为研究组和对照组，每组各30例，研究组患者给予联机血液透析滤过联合血液灌注（on-line HDF+HP）治疗，对照组给予血液透析联合血液灌注（HD+HP）治疗，比较两组患者的疗效、血压控制及血中CTGF、NT-ProBNP水平。结果 研究组患者的Kt/V值显著高于对照组（1.34±0.21 VS 1.06±0.10）（P<0.05）。治疗后，两组患者的SBP(systolic blood pressure，收缩压)、DBP
(diastolic blood pressure，舒张压)较治疗前均显著降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05），研究组的血压控制达标，而对照组未达标。治疗后，两组患者血中CTGF水平较治疗前均显著降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05）。治疗后，两组患者血中NT-ProBNP水平较治疗前均显著降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05）。两组患者的不良反应无统计学意义（P＞0.05）。结论 联机血液透析滤过联合血液灌流对于治疗ESRD具有良好疗效，能够有效控制患者血压，降低血中CTGF、NT-ProBNP水平。
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Effect of on-line hemedinfiltration combined with hemoperfusion on blood pressure control and levels of CTGF、NT-ProBNP in patients with end-stage renal disease

Jiang Wei1
（Central Hospital of Liaoning Province Liaoyang City  Liaoning Province  Liaoyang  111000）
[Abstract] Objective To discuss the effect of on-line hemedinfiltration combined with hemoperfusion on blood pressure control and levels of CTGF; NT-ProBNP in patients with end-stage renal disease.  Methods From January 2015 to June 2016, 60 patients with end-stage renal disease were selected for this study in our hospital and the patients were divided into two groups, study group and control group, 30 cases in each group. The study group was treated with on-line hemodialysis filtration combined hemoperfusion (on - line HDF + HP) treatment, control group was treated with hemodialysis union blood perfusion (HD + HP) treatment. The curative effect, blood pressure control and levels of CTGF; NT- ProBNP of two groups were compared. Results  The Kt/V value of study group was significantly higher than the control group（1.34±0.21 VS 1.06±0.10）(P < 0.05). After treatment, the SBP, DBP of two groups were significantly reduced than before, and the study group was significantly lower than control group (P < 0.05), the study group was blood pressure control up to standard, the control group was not. After treatment, the levels of CTGF in two groups were significantly reduced than before, and the study group was significantly lower than control group (P < 0.05). After treatment, the levels of NT - ProBNP in two groups were significantly reduced than before, and the study group was significantly lower than control group (P < 0.05). The adverse reaction of three groups was no statistically significant difference (P > 0.05). Conclusion The application of on-line hemedinfiltration combined with hemoperfusion is effective for the patients with end-stage renal disease and it can effectively control blood pressure of patients, reduce the levels of CTGF; NT-ProBNP.
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终末期肾脏病（end-stage renal disease，ESRD）的发病率较高[1]
。目前，ESRD的主要治疗方法是肾移植和血液净化(血液透析、腹膜透析)，从而延长患者的生存期，提高患者生存质量[2]。联机血液透析滤过是指高质量的透析液经过两次超滤器后，作为置换液注射入血，同时等量的血浆水从滤器中被超滤出以维持机体出入液量平衡[3]。联机血液透析滤过相对于传统的血液透析滤过技术，其关键是联机制造低成本、高量的透析液和置换液。联机血液透析滤过能够提高清除毒素的能力，减少细菌污染，从而提高血液透析滤过效果。血液灌注是将患者血液引出体外，利用体外循环灌注器的吸附作用，清除体内代谢废物等，从而达到血液净化目的[4]。但是血液灌流不能调节患者体内的电解质、 酸碱平衡，不能清除患者体内的多余的水分。本研究选取我院的60 例ESRD
患者为研究对象，随机分为对照组和研究组，研究组患者给予联机血液透析滤过联合血液灌注（on-line HDF+HP）治疗，对照组给予血液透析联合血液灌注（HD+HP）治疗，比较两组的疗效、血压控制及CTGF、NT-ProBNP水平，探讨联机血液透析滤过联合血液灌流对ESRD患者血压控制及血中CTGF、NT-ProBNP水平的影响。
1 资料与方法
一般资料  

研究对象为我院于2015年1月-2016年6月之间收入的60 例ESRD患者，根据随机数字表发法为对照组和研究组，每组各30例。对照组男性15例，女性15例；年龄在28 ~ 82 岁，平均年龄为（55.34±4.62）岁；研究组男性14例，女性16例；年龄在27 ~ 80 岁，平均年龄为（53.58±4.85）岁。纳入标准：符合《慢性肾脏病及透析的临床实践指南》[5]；肾小球滤过率（eGFR）≤15 mL/min。排除标准：严重肝功能损害者；合并恶性肿瘤者；近一月内有感染史者；自身免疫系统疾病。两组患者的资料比较无显著差异。本研究获得医院伦理委员会批准，且患者均自愿签署知情同意书。
1.2 治疗方式
    研究组患者给予联机血液透析滤过联合血液灌注（on-line HDF+HP）治疗，对照组给予血液透析联合血液灌注（HD+HP）治疗。
研究组患者采用血液透析器NDX-1型（日本NIPRO公司），透析器Fresennius 4008S型，F6聚砜膜透析器，在血液透析器前串联血液灌流器，设置透析液流量为500ml/min，血流速度为200~250ml/min，温度37℃，治疗2 h，随后取下灌流器，设置血流速度为250ml/min，血液透析滤过2 h，采用斜线超滤模式。每周透析2次，1次为常规透析，1次为on-line HDF治疗。
对照组患者采用透析器4008S型，透析条件同上。每周透析2次，1次为HP，1次为HD。
两组患者各治疗4周。在治疗过程中，根据患者的病情给予降脂、降压等药物，并依据相关指标调整用量。
1.3 观察指标
1.3.1 透析充分性指标
所有患者于透析前后检测透析前、后血尿素氮(BUN)水平。按Daugirdas公式计算Kt／V（尿素清除指数）[6]，Kt／V值越高，表明透析越充分。
1.3.2 血压检测
所有患者于透析治疗前及治疗结束后检测血压，每次检测3次取平均值，SBP低于130 mmHg且DBP低于80 mmHg为血压控制达标。
1.3.3 CTGF水平检测
    所有患者于研究开始前的透析治疗前及试验结束的最后一次透析治疗结束后，清晨空腹抽取静脉血5 mL，
采用双抗体夹心法检测CTGF水平，试剂盒购于德国IBL国籍公司，型号为hzA010Hu，严格按照说明书进行操作。
1.3.4 NT-ProBNP水平检测
所有患者于研究开始前的透析治疗前及试验结束的最后一次透析治疗结束后，清晨空腹抽取静脉血5 mL，
采用电化学发光自动免疫分析仪（瑞士罗氏Elecsys2010）检测NT-ProBNP水平。
1.3.5 不良反应
    观察所有患者住院治疗期间的不良反应。
1.4 统计学方法
采用统计软件SPSS 20.0分析所有数据。计量资料采用t检验，以（
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）表示；计数资料采用χ2检验。当P<0.05时而认为比较具有统计学差异。
2 结果
2.1 两组患者的透析充分性指标比较
研究组患者的Kt/V值显著高于对照组（1.34±0.21 VS 1.06±0.10），差异具有统计学意义（P<0.05）。
2.2 两组患者治疗前后的血压比较
两组患者治疗前的SBP、DBP无统计学差异（P＞0.05）；两组患者治疗后的SBP、DBP均显著降低，且研究组显著低于对照组（
P<0.05），见表1。结果显示研究组的血压控制达标，而对照组未达标。
表1两组患者治疗前后的血压比较（
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Table 1 Comparison of Blood pressure of two groups before and after treatment.

	组  别
	例数
	SBP (mmHg)
	t
	P
	DBP (mmHg)
	t
	P

	
	
	治疗前
	治疗后
	
	
	治疗前
	治疗后
	
	

	研究组
	30
	152.64±18.69
	129.84±15.98
	5.08
	0.000
	98.54±8.02
	75.94±6.48
	12.01
	0.000

	对照组
	30
	153.18±18.57
	138.75±17.53
	3.09
	0.003
	97.83±7.84
	81.25±5.74
	9.35
	0.000

	t
	
	0.11
	2.06
	
	
	0.35
	3.36
	
	

	P
	
	0.911
	0.044
	
	
	0.73
	0.001
	
	


2.3 两组患者治疗前后血中CTGF、NT-ProBNP水平比较
两组患者治疗前的CTGF、NT-ProBNP水平无统计学意义差异（P＞0.05）；两组患者治疗后的CTGF、NT-ProBNP水平均显著降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05），见表2。
表2两组患者治疗前后的CTGF、NT-ProBNP水平比较（
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Table 2 Comparison of CTGF; NT-ProBNP levels of two groups before and after treatment.

	组  别
	例数
	CTGF (μg/ L)
	t
	P
	NT-ProBNP (ng/ L)
	t
	P

	
	
	治疗前
	治疗后
	
	
	治疗前
	治疗后
	
	

	研究组
	30
	10.62±3.83
	5.32±2.27
	6.52
	0.000
	948.64±238.64
	158.54±34.58
	17.95
	0.000

	对照组
	30
	9.87±3.65
	6.76±2.47
	3.87
	0.000
	953.15±286.48
	376.15±134.82
	9.98
	0.000

	t
	
	0.78
	2.35
	
	
	0.07
	8.56
	
	

	P
	
	0.441
	0.022
	
	
	0.947
	0.000
	
	


2.4两组患者的不良反应比较
两组患者的不良反应比较，差异无统计学意义（P＞0.05），见表3。
表3两组患者的不良反应比较n(%)

Table 3 Comparison of adverse reactions of two groups.

	组  别
	例数
	心血管
	出血
	感染
	营养不良

	研究组
	30
	5（16.67）
	4（13.33）
	3（10.00）
	1（3.33）

	对照组
	30
	6（20.00）
	5（16.67）
	7（23.33）
	4（13.33）

	χ2
	
	0.205
	0.129
	0.137
	0.396

	P
	
	0.121
	0.076
	0.081
	0.234


3讨论
HD+HP治疗能够清除患者体内大、中分子物质，减少患者的并发症，从而提高患者生存质量。on-line HDF+HP治疗对患者体内的内皮素等中、大分子毒素的清除能力较强。维持ESRD患者生命的主要手段是血液透析，透析不充分将导致患者的生存质量较差。临床上采用监测患者血液的Kt/V值评价患者的透析充分性，而透析充分性与患者的病死率和并发症相关[7]。本研究结果显示，研究组患者的Kt/V值显著高于对照组（1.34±0.21 VS 1.06±0.10），差异具有统计学意义（P<0.05）。推测on-line HDF+HP治疗较HD+HP治疗对ESRD患者的透析较充分，从而减少患者的并发症，改善患者临床状况。
研究指出肾病患者的血流动力学调节能力差，对全身血压升高较为敏感，通过严格控制其血压，从而维持良好的肾功能，进而延缓肾病进展并防止继发的心血管合并症[8]。本研究结果显示，两组患者治疗后的SBP、DBP均显著降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05），研究组的血压控制达标，而对照组未达标。说明on-line HDF+HP治疗对于ESRD患者，能够降低患者的血压，维持血压平衡，使血压控制达标。由于斜线超滤模式能够稳定患者血压，本文采用此方法可以排除超滤脱水量与血压降低的关系。
研究报道CTGF与体内器官组织纤维化有关，在肾脏纤维化的病变组织中CTGF的表达水平异常[9]。本研究结果显示，两组患者治疗后的CTGF水平均显著降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05）。说明on-line HDF+HP治疗对于ESRD患者，能够降低患者的CTGF的表达水平，从而反映患者的肾功能得到改善，进而改善患者临床状况。
正常人群主要通过肾脏排泄NT-ProBNP，由于ESRD患者的肾功能损伤，导致患者体内NT-ProBNP水平升高[10]。本研究结果显示，两组患者治疗后的NT-ProBNP水平均显著降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05）。说明on-line HDF+HP治疗对于ESRD患者，能够降低患者的NT-ProBNP的表达水平，从而反映患者的肾功能得到改善，进而改善患者临床状况。
两组患者的不良反应比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。表明联机血液透析滤过联合血液灌流对于治疗ESRD的安全性较高，副作用小。
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终末期肾病是慢性肾病的终末阶段似不需要在此说明


建议统一都用ESRD或中文，在第一次用简写时写出中文全称








治疗后血压降低与超滤脱水量有无关系？


本文采用斜线超滤模式，研究报道对血压影响较小。


保护残余肾功能体现在哪里？
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