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·论著·

不同血液透析模式对尿毒症维持性血液透析患者 
生长因子 -15 水平及左心功能的影响
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【摘要】 目的  观察不同血液透析模式对尿毒症维持性血液透析（MHD）患者体内生长因子 -15（GDF15）
及左心功能的影响。方法  选择 2017 年 6 月至 2018 年 6 月在贵阳市第二人民医院就诊的 MHD＞3 个月的
慢性肾衰竭尿毒症患者 120 例。将患者按透析方式不同分为血液透析（HD）+ 血液滤过（HDF）+ 血液灌流

（HP）组（每个月进行 8 次 HD、每个月进行 4 次 HDF、每个月进行 1 次 HP）、HD+HDF 组（每个月进行 8 次
HD、每个月进行 1 次 HDF）和 HD 组（每个月进行 8 次 HD），每组 40 例。治疗前和治疗后 6 个月、1 年采集
患者静脉血，检测 3 组患者血清 GDF-15 水平；采用超声心动图检测 3 组患者左心室舒张期末内径（LVDD）、
左心室收缩期末内径（LVDS）、左心室舒张期末容积（LVVD）、左心室收缩期末容积（LVVS）、左心室后壁厚度

（LVPWT）、室间隔厚度（LVST）、舒张早期及晚期最大血流比（E/A）、左室射血分数（LVEF）。结果  治疗后， 
3 组患者 GDF-15 水平及 LVDD、LVDS、LVVD、LVVS、LVPWT、LVST、E/A 均较治疗前明显降低，LVEF 较治疗
前明显升高（均 P＜0.05）；且 HD+HDF+HP 组治疗 1 年后的变化较 HD+HDF 组和 HD 组更显著〔GDF-15（ng）：
853.78±78.80 比 921.73±72.54、971.07±72.05，LVDD（mm）： 48.25±1.25 比 50.67±1.26、51.69±1.33，LVDS

（mm）：35.21±1.01 比 37.84±0.90、38.91±0.83，LVVD（mL）：101.44±4.40 比 109.27±6.47、115.11±5.46，
LVVS（mL）：35.75±1.52 比 37.75±1.70、39.48±1.48，LVPWT（mm）：8.26±0.77 比 10.24±0.98、11.22±0.91，
LVST（mm）：9.07±0.48比10.47±0.61、11.60±0.58，E/A：1.03±0.05比1.07±0.06、1.15±0.08，LVEF：0.64±0.03
比 0.59±0.03、0.51±0.04，均 P＜0.05〕。结论  不同透析模式组合能有效降低患者体内 GDF-15 水平，改善
MHD 患者左心功能，从而能减少心血管事件发生率。
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【Abstract】 Objective  To study the effects of different hemodialysis modes on growth factor-15 (GDF-15) and 
left ventricular function in uremic patients undergoing maintenance hemodialysis (MHD).  Methods  One hundred and 
twenty uremic patients with chronic renal failure whose MHD > 3 months admitted to Guiyang Second People's Hospital 
from June 2017  to June 2018 were enrolled, and  they were divided  into a hemodialysis  (HD)+ hemofiltration  (HDF)+ 
hemoperfusion (HP) group (HD 8 times per month, HDF 4 times per month, HP 1 time per month), a HD+HDF group (HD 
8 times per month, HDF 1 time per month) and a HD group (HD 8 times a month) according to different dialysis modes, 
each group 40 cases. The patients' venous blood was collected before treatment and 6 months and 1 year after treatment, 
serum  was  separated,  and  the  GDF-15  levels  in  the  three  groups  were  detected;  the  left  ventricular  end-diastolic 
dimension  (LVDD),  left ventricular end-systolic dimension  (LVDS),  left ventricular end-diastolic volume (LVVD),  left 
ventricular end-systolic volume (LVVS), left ventricular posterior wall thickness (LVPWT), ventricular septal thickness 
(LVST), maximum blood  flow  ratio  (E/A) of early  to  late diastole and  left ventricular ejection  fraction  (LVEF)  in  three 
groups were detected by echocardiography.  Results  After treatment, the GDF-15 levels and LVDD, LVDS, LVVD, 
LVVS, LVPWT, LVST and E/A  in  the  three groups were  significantly  lower  than  those before  treatment, while LVEF 
was significantly higher than that before treatment (all P < 0.05); the changes after treatment in the HD+HDF+HP group 
were more significant than those in the HD+HDF group and HD group [GDF-15 (ng): 853.78±78.80 vs. 921.73±72.54, 
971.07±72.05, LVDD  (mm): 48.25±1.25 vs. 50.67±1.26, 51.69±1.33, LVDS  (mm): 35.21±1.01 vs. 37.84±0.90, 
38.91±0.83, LVVD (mL): 101.44±4.40 vs. 109.27±6.47, 115.11±5.46, LVVS (mL): 35.75±1.52 vs. 37.75±1.70, 
39.48±1.48,  LVPWT  (mm):  8.26±0.77  vs.  10.24±0.98,  11.22±0.91,  LVST  (mm):  9.07±0.48  vs.  10.47±0.61, 
11.60±0.58,  E/A:  1.03±0.05  vs.  1.07±0.06,  1.15±0.08,  LVEF:  0.64±0.03  vs.  0.59±0.03,  0.51±0.04,  all  P  < 
0.05].  Conclusion  The combined hemo- dialysis with different hemodialysis modes can effectively reduce the level 
of GDF-15 in uremic patients with chronic renal failure and MHD and improve their left ventricular function, thus the 
incidence of cardiovascular events and mortality in such patients can be decreased.
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  预计到 2020 年我国每百万人口中，终末期肾脏

疾病（ESRD）患者将达到 207 例；每年新增 ESRD

患者约 26 万例［1］。因此，慢性肾衰竭已成为仅次于

高血压、糖尿病的第三大常见病［2］。同时，慢性肾衰

竭终末期（尿毒症）发病率也呈逐年上升趋势，维持

性血液透析（MHD）是治疗 ESRD 的主要方式之一。

在 ESRD 治疗中，如何改善患者生存质量、延长生

命显得尤为重要。心血管疾病（CVD）是 MHD 患者

重要的死亡原因［3］。左心室肥大（LVH）在 ESRD-

MHD 患者中发病率较高，是导致 ESRD-MHD 患者

发生心律失常、心力衰竭（心衰）及心源性猝死的

独立危险因素［4］。生长因子 -15（GDF-15）是诊

断 MHD 左心功能不全及血容量负荷增高的一个 

灵敏指标［5］。本研究观察多模式组合透析〔血液透

析（HD）+ 血液透析滤过（HDF）+ 血液灌流（HP）〕

对尿毒症患者 GDF-15 及左心功能的影响，为 MHD

患者选择合理的治疗方式提供理论依据。

1 对象与方法 

1.1  研究对象：选择本院 2017 年 6 月至 2018 年 

6 月确诊为慢性肾衰竭尿毒症采用 MHD 治疗 

（＞3 个月）的患者 120 例。

1.1.1  纳入标准：无急性心衰、急慢性感染、呼吸衰

竭（呼衰）及肝功能损害。

1.1.2  排除标准：1 年内出现急性心衰、呼衰者。

1.1.3  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经

本院医学伦理委员会批准（审批号：2016-10-17），

对患者采用的治疗和检测均得到过患者或家属的知

情同意。

1.2  研究分组：将患者按透析方式不同分为 HD+ 

HDF+HP 组（每个月进行 8 次 HD，4 次 HDF，1 次 

HP）、HD+HDF 组（每个月进行 8 次 HD，1 次 HDF）

和 HD 组（每个月进行 8 次 HD），每组 40 例。透

析设备分别使用德国费森尤斯 4008 s 透析机，

5008s 血滤机及 FX80 聚砜膜透析器（超滤系数

44 mL·h-1·mmHg-1，膜 面 积 1.8 m2），FX800 聚 砜

膜透析器（超滤系数 63 mL·h-1·mmHg-1，膜面积 

表 1 不同治疗方法 3 组尿毒症患者一般资料比较

组别
例数
（例）

性别（例） 年龄
（岁，x±s）男性 女性

HD 组 40 21 19 44±16
HD+HDF 组 40 19 21 46±14
HD+HDF+HP 组 40 22 18 45±16

1.8 m2，爱尔 YTSl00 活性炭灌流器）。3 组患者性别、

年龄等一般资料比较差异均无统计学意义（均 P＞
0.05；表 1），说明两组资料均衡，有可比性。

1.3  观察指标及方法

1.3.1  心功能指标测定：用超声心动图检测 3 组患

者左心室舒张期末内径（LVDD）、左心室收缩期末

内径（LVDS）、左心室舒张末容积（LVVD）、左心室

收缩期末容积（LVVS）、左心室后壁厚度（LVPWT）、

室间隔厚度（LVST）、舒张早期及晚期最大血流比例

（E/A）、左室射血分数（LVEF）。每 6 个月复检 1 次，

共测定 1 年。

1.3.2  GDF15 测定：于治疗前后采集 3 组患者静脉

血，分离血清，采用酶联免疫吸附试验（ELISA）检测

3 组患者 GDF-15 水平，每 6 个月复检 1 次。试剂

盒购自赛尔生物科技（武汉）有限公司，操作严格按

说明书进行。

1.4  统计学方法：使用 SPSS 13.0 统计软件分析

数据。符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准

差（x±s）表示，采用单因素方差分析，两两比较采

用 SNK 检验；计数资料以例表示，采用 χ2 检验。 

P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  不同治疗方法 3 组尿毒症患者心功能指标比

较（表 2）：治疗后 3 组 LVDD、LVDS、LVVD、LVVS、

LVPWT、LVST、E/A 均较治疗前降低，LVEF 较治疗

前升高，3组间比较差异有统计学意义（均P＜0.05）。

2.2  不同治疗方法 3 组尿毒症患者 GDF-15 水平

比较（表 3）：随时间延长，3 组治疗后 GDF-15 水平

均较治疗前明显降低；且以 HD+HDF+HP 组的降

低程度较HD+HDF组和HD组更显著（均 P＜0.05）。

表 2 不同治疗方法 3 组尿毒症患者治疗前后心功能指标的变化比较（x±s）

组别 时间
例数
（例）

LVDD
 （mm）

LVDS
 （mm）

LVVD
 （mL）

LVVS
 （mL）

LVPWT
  （mm）

LVST
（mm）

E/A LVEF

HD 组 治疗前 40 52.06±1.39 39.42±0.85  119.17±6.00  39.85±1.50  11.28±0.89  11.68±0.53  1.18±0.07 0.51±0.03
治疗后 40 51.69±1.33 a 38.91±0.83 a 115.11±5.46 a 39.48±1.48 a 11.22±0.91 a 11.60±0.58 a 1.15±0.08 a 0.51±0.04 a

HD+HDF
  组

治疗前 40 52.15±1.45  39.37±0.84 119.15±6.14  39.84±1.45 11.24±0.86 11.66±0.62  1.15±0.09  0.50±0.03
治疗后 40 50.67±1.26 ab 37.84±0.90 ab 109.27±6.47 ab 37.75±1.70 ab 10.24±0.98 ab 10.47±0.61 ab 1.07±0.06 ab 0.59±0.03 ab

HD+HDF
  +HP 组

治疗前 40 52.16±1.49 39.34±0.77  119.11±6.02 39.79±1.41  11.19±0.92 11.46±0.66 1.17±0.08 0.49±0.04 
治疗后 40 48.25±1.25 abc35.21±1.01 abc101.44±4.40 abc35.75±1.52 abc   8.26±0.77 abc  9.07±0.48 abc1.03±0.05 abc0.64±0.03 abc

  注：与本组治疗前比较，aP＜0.05；与 HD 组比较，bP＜0.05；与 HD+HDF 组比较，cP＜0.05
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表 3 不同治疗方法 3 组尿毒症患者
GDF-15 水平比较（x±s）

组别
例数
（例）

GDF-15（ng）

治疗前 6 个月后 1 年后
HD 组 40 1 005.68±76.54 993.99±77.16 a 971.07±72.05 a

HD+HDF 组 40 1 005.59±76.67 974.10±76.58 ab 921.73±72.54 ab

HD+HDF+HP 组 40 1 005.38±76.63 954.22±76.63 abc 853.78±78.80 abc

  注：与本组治疗前比较，aP＜0.01； 与 HD 组比较，bP＜0.05；与
HD+HDF 组比较，cP＜0.05

3 讨 论 

  ESRD-MHD 患者常合并高血压，高血压患者心

脏压力负荷增加，GDF-15 水平升高，长期严重的压

力超负荷可导致LVH，而LVH对室壁机械应力的增

加及心室顺应性的降低可使左心室充盈受损，进一

步刺激 GDF-15 的分泌［6］。血浆 GDF-15 基因位于

19 号染色体 p12.1～13.1；成熟 GDF-15 含 112 个 

氨基酸，相对分子质量 25 000，在血浆中以二聚体形

式存在，生理条件下，GDF-15 在多种组织细胞包括

肾脏组织中表达水平降低［7］。

  在缺氧、炎症状态、组织损伤及肿瘤等因素刺

激下，GDF-15 合成相应增加。GDF-15 作为一种应

激反应性因子，其水平升高可预测心血管疾病、肾

脏疾病、肺脏疾病的发生发展及 HD 患者的预后，是

心室超负荷（如左室舒张期末压升高）时的敏感和

特异性指标之一。高血压在慢性肾功能不全 MHD

患者发病率较高，其中 30% 为顽固性高血压，这部

分患者的高血压治疗仍以药物为主，但疗效有时较

差，将透析方式改变为 HDF 和 HP 也被认为是比较

可行的办法。有研究显示，无论 HD+HP 还是 HDF，

治疗后患者的血压均得到明显改善［8］。本研究表

明，GDF-15 增高与左心室结构和功能指标异常密

切相关，患者经多模式组合透析后，血浆 GDF-15 水

平较单一模式透析组明显下降。CVD 是导致 ESRD

患者死亡的主要原因，MHD 患者 CVD 发病率明显

升高［9］。MHD 患者 LVH 的发生机制除了与高血压

引起的压力负荷和贫血、水钠潴留引起的容量负荷

有关外，尿毒症毒素、营养不良、甲状旁腺激素和慢

性炎症反应等也参与其中。普通 HD 能清除相对分

子质量＜500 的物质，血液灌流器具有纵横交错的

微孔结构，可通过物理吸附及疏水集团的相互作用

清除大中分子物质。而多模式组合透析能有效全面

清除尿毒症毒素，改善患者心功能［10］。

  本研究显示，经 HD+HDF+HP 多模式组合透析

治疗后，GDF-15 明显下降，左心室结构和功能也得

到明显改善，LVDD、LVDS、LVVD、LVVS、LVPWT、

LVST均降低，LVEF升高，说明多模式组合透析能改

善患者心血管结构及功能，降低心血管事件发生率。 
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