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不同前后稀释比例连续性静一静脉血液滤过对白细胞介素一8

清除效率及滤器寿命影响的比较研究

郭晋平 胡振杰 李春学 李勇 崔莹 贾春梅
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连续性血液净化(CBP)不单纯是控

制氮质血症，还可通过炎症介质清除、免

疫调节等方面对脓毒症患者进行全方面

调理，阻断全身炎症反应综合征(SIRS)

的进展。本研究中通过采用连续性静一静

脉血液滤过(CWH)治疗18例脓毒症
患者，探讨不同前后稀释比例输注置换

液对脓毒症治疗的临床效果以及滤器寿

命的影响。

1资料与方法

1．1病例入选和排除标准：采用前瞻性

随机对照研究方法，按照美国胸科医师

协会／危重病医学会(ACCP／SCCM)联

席会议委员会制定的脓毒症诊断标准[1]

选择病例。排除不能接受肝紊体外抗凝

者；凝血功能障碍(活化部分凝血活酶

时间(APTT)>80 s，国际标准化比值

(INR)>3]或血小板减少(血小板计数

(PLT)<50×109／L3者；存在慢性肾病，

需要间歇性血液透析治疗者。

1．2 病例资料：选择2009年1月至

12月沧州市中心医院急诊重症监护病

房(ICU)脓毒症患者18例，按随机原则

分为100 OA前稀释组和50％前稀释与

50％后稀释联合组(前后稀释联合组)。

100％前稀释组9例中男6例，女3例；

平均年龄(59．89士16．21)岁；平均体重

(76．11士13．62)kg；急性生理学与慢性

健康状况评分系统I(APACHE I)评分

(28．22士7．48)分。前后稀释联合组9例

中男7例，女2例；平均年龄(57．67士

15．94)岁，平均体重(74．89士6．83)kgI

APACHE I评分(27．56士9．15)分。两

组患者性别、年龄、体重、APACHE I评

分等一般资料比较差异无统计学意义

(均P>O．05)，有可比性。

本研究经医院伦理委员会批准，并

获得患者或家属知情同意。

1．3方法：两组患者均采用股静脉或颈

内静脉置管，行床旁CVVH治疗。置换

液给予量均为35 ml·k91·h～，血流

速均为200 ml／min，置换液输注分别

采用100 o／4前稀释方式、50％前稀释联

合50％后稀释方式，后稀释方式要保

证滤过分数小于20％。置换液配方为

Na+141 mmol／L、K+4 mmol／L、Cl一

110 mmol／L、Ca2+1．5 mmol／L、M92+

0．75 mmol／L、HC07 35 mmol／L、葡萄

糖10 mmol／L。CBP前将滤器及血路管

道用肝素盐水预冲，首剂25～50 U／kg，

维持量750～1 500 U／h，按APTT调整

抗凝剂用量，保证APTT 40～55 s。

1．4标本采集方法：两组均于治疗前及

治疗2、6、12 h采集患者静脉血，离心取

上清液，同时于治疗2、6、12 h留取超滤

液1．5 ml，均置于小离心管(EP管)中

一80℃保存备测。

1．5监测指标及方法：采用双抗夹心酶

联免疫吸附法(ELISA)测定白细胞介

素一8(IL一8)浓度；观察两组治疗前后体
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温、心率(HR)、平均动脉压(MAP)、氧

合指数(PaO。／Fi02)、尿素氮(BUN)、肌

酐(Cr)、血乳酸(Lae)、C一反应蛋白

(CRP)的变化。同时记录滤器使用寿命。

1．6统计学处理：用SPSS 11．5统计分

析软件进行统计学分析。数据以均数士

标准差。士s)表示，采用成组t检验、独

立样本t检验和完全单因素方差分析，

P<O．05为差异有统计学意义。

2结果

2．1对炎症介质的清除情况(表1)：两

组CVVH治疗各时问点血中IL一8浓度

均降低，前后稀释联合组治疗2、6、12 h

较治疗前降低更明显，差异有统计学意

义(均P<0．05)I但两组间差异无统计

学意义(均P>0．05)。两组治疗各时间

点超滤液中IL一8浓度均较低，但两组闻

差异无统计学意义(均P>O．05)。

2．2对临床治疗结果的影响(表2)：两

组治疗12 h时HR、BUN、Cr、Lac、CRP

均较治疗前降低；MAP、PaO。／Fi0：均较

治疗前升高，以前后稀释联合组改善更

明显(P<0．05或P<0．01)；且前后稀

释联合组治疗12 h后HR及PaO。／FiO。

与100％前稀释组比较差异均有统计学

意义(P<O．01和P<O．05)。

2．3滤器寿命：100％前稀释组和前后

稀释联合组滤器寿命比较差异无统计

学意义((15．16士9．37)h比(16．04土

7．99)h，P>O．05]．

裹1两组脓毒症患者血液滤过前后血及超滤液中IL一8的变化比较(；土s)

注：IL一8：白细胞介素一8l与本组治疗前比较，·P<0．05
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表2两组脓毒症患者血液滤过前后临床指标比较(；士s)

注：HR：心率，MAP：平均动脉压，PaOz／Fi02：氧合指数，BUN：尿素氮，Cr：肌酐，Lac：血乳酸，CRP$C一反应蛋白f与本组治疗前比较，。P<

0．01，6P<O．05I与100％前稀释组同期比较，。P<0．01，8P<0．0511 mill Hg=0．133 kPa

3讨论

已知炎症介质是脓毒症发生发展过

程中的主要致病原因，在脓毒症过程中

促炎细胞因子水平持续增高提示患者预

后不良[z-s]。清除炎症介质对改善脓毒症

患者预后具有重要意义。CVVH可清除

脓毒症及多器官功能障碍综合征中出现

的水溶性促炎及抗炎介质[4】。本课题组

前期的一项研究显示，高容量血液滤过

在降低脓毒症患者APACHE I评分、改

善氧合及器官功能等方面均显示出明显

优势[5]。有研究已证实，高容量血液滤过

能更好地清除血中炎症介质，改善患者

血流动力学及循环血容量，从而提高患

者预后[6。7]。在CBP治疗研究中，除治疗

剂量选择外，置换液的输注途径也是研

究的着眼点。目前多采用的前稀释法具

有肝素用量小、出血发生率低、滤器使用

时间长等优点。在一项小样本随机对照

试验(RCT)中，通过比较33例患者前后

稀释CVVH治疗的滤器寿命差异发现，

前稀释能够延长滤器寿命，但是会牺牲

一部分的清除效率[84]。在临床工作中发

现，100％前稀释时，为增加清除效率而

提高置换液流量与血流量，即高容量血

液滤过，需要频繁更换置换液，大大增加

了护理人员的工作量。而100％后稀释

法有节省置换液用量、血液与滤过液中

溶质的浓度基本相同等优点；但当血细

胞比容大于0．45时不能采用100％后

稀释法，以免发生凝血[1“。因此有关学

者提出滤过分数应不大于30％，以防止

由于血液过度浓缩导致滤器过早凝血，

影响滤器寿命。当滤过分数超过设定范

围时，可增加血流速度或改用前稀释来

降低滤过分数。本研究中采用前后各50％

稀释相结合的方式，控制滤过分数<

20％，与100％前稀释方法对比，观察

CBP对炎症介质的清除，临床指标、化

验指标的改善以及滤器寿命。

本研究中两组应用相同的置换液的

量、滤器、血流速、筛选系数及抗凝方法，

均不脱水，即对容量不进行干预。结果显

示：前后稀释联合方式清除血清IL一8效

果较好，提示其对炎症介质清除具有优

势，但两组间无明显差异，可能与样本量

小有关；丽两组超滤液中IL一8浓度均极

低，说明对于中大分子炎症介质的清除

应以吸附为主，对流清除处于辅助地位，

治疗12 h时出现的血清IL一8浓度升

高，可能与随治疗时间延长致使膜吸附

清除率降低有关。前后稀释方式对炎症

介质的清除效果优于100％前稀释方

式，且对滤器使用寿命没有显著影响，更

适用于脓毒症患者的血液净化治疗。在

临床指标及化验指标对比中发现，两组

对于小分子物质Lac、Cr、BUN的清除

效果均良好，但前后稀释联合组治疗后

体温、CRP与治疗前对比有明显差异。

对严重感染的患者，由于炎症反应剧烈

使病情不断恶化，或临床干预措施尚未

能有效阻止炎症发展，CRP仍可持续增

高，且同重症患者器官衰竭数和病死率

相关口“。因此，从炎症反应角度看，CRP

的降低预示炎症介质清除后炎症反应减

轻。本研究显示CRP与血清IL一8浓度

平行减低；前后稀释联合组Pa02／Fi02、

HR较100％前稀释组有明显改善。进一

步证明前后稀释联合方式更能有效清除

炎症介质，改善脓毒症患者症状。

100％后稀释的方法可增加滤器堵

塞机会，可能为血液直接进入滤器，血液

相对浓缩，即溶质浓度增加，提高了其与

滤过膜接触的机会。而滤过膜的吸附功

能并非特异性，不仅能吸附细胞因子，还

能吸附血浆蛋白，增加膜的黏滞度，同样

也可能吸附被激活的凝血因子，加重滤

器凝血rio]。本研究还表明，前后稀释联

用组前稀释与后稀释之间存在一定的比

例，应严格限制滤过分数在20％以下，

严格抗凝，可获得与i00％前稀释相同

的滤器寿命，并且未见出血现象。
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