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·临床论著·

连续性肾脏替代疗法治疗危重型肾综合征
出血热的疗效观察
刘小莹　赵文轩　苏海生　刘海玲　张瑞娟　王山军　张友谊

　　【摘要】　目的　观察连续性肾脏替代疗法（ＣＲＲＴ）在抢救危重型肾综合征出血（ＨＦＲＳ）患者的

临床疗效。方法　收集２００８年２月至２０１１年１０月本院收治的危重型 ＨＦＲＳ患者４０例，随机分成

ＣＲＲＴ组（２０例）和普通血液透析（ＨＤ）组（２０例），两组性别、年龄及肾功能均具有可比性。采用回顾

性分析的方法，分别观察两组患者治疗前后肾功能、临床疗效、并发症及预后。结果　与ＨＤ组相比，

ＣＲＲＴ组患者治愈和好转率均显著提高（Ｐ＜０．０５）。结论　应用 ＣＲＲＴ治疗危重型肾综合征出血热

患者，可明显改善患者的临床症状并降低病死率。
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　　肾综合征出血热（ｈｅｍｏｒｒｈａｇｉｃｆｅｖｅｒｗｉｔｈｒｅｎａｌ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＨＦＲＳ）是一种自然疫源性疾病，具有流行
广、病情急、病死率高和危害性大等特点。据卫生部
公布的全国法定传染病疫情报告称，ＨＦＲＳ的发病率
和病死率已经连续多年位居全国前列［１］。其中危重
型ＨＦＲＳ患者常合并急性肾功能衰竭（ａｃｕｔｅｒｅｎａｌ
ｆａｉｌｕｒｅ，ＡＲＦ）、心功能衰竭、肺水肿、脑水肿、急性呼
吸窘迫综合征（ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＡＲＤＳ）、多脏器功能不全综合征（ｍｕｌｔｉｐｌｅｏｒｇａｎ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＯＤＳ），且以上并发症是目前
ＨＦＲＳ患者死亡的主要原因［２］。连续性肾脏替代疗
法（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｒｅｎａｌｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｔｈｅｒａｐｙ，ＣＲＲＴ）能够
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连续、缓慢、等渗地清除水和溶质，使得患者血流动

力学稳定且并发症减少，从而防止多脏器功能的进

一步损害。本研究对２００８～２０１１年本院收治的危

重型ＨＦＲＳ患者经ＣＲＲＴ治疗后所取得的临床效果

进行统计和分析，现报道如下。

资料与方法

一、一般资料

选择２００８年２月至２０１１年１０月于本院住院

的危重型ＨＦＲＳ患者共４０例。病例的诊断和分型

均符合《流行性出血热防治方案》诊断标准［３］。与

患者家属沟通，向其说明患者病情、两种治疗的优缺

点、存在风险、费用等问题后，根据家属意愿并签署

知情同意书，分成连续性肾脏替代疗法治疗组
（ＣＲＲＴ组）和普通血液透析（ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ，ＨＤ）组
（ＨＤ组）。ＣＲＲＴ组患者２０例，其中男性１３例，女
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性７例，年龄２９～６１岁，平均年龄４１岁；ＨＤ组患者
２０例，其中男性１２例，女性８例，年龄２８～５９岁，平

均年龄３９岁。两组患者年龄、性别、病程和病情严

重程度（ＡＰＡＣＨＥⅡ评分）方面均无显著差异，具有

可比性（Ｐ＞０．０５）。治疗时机为患者血压稳定，肾

性少尿２４ｈ以上即开始治疗。

二、方法

两组患者行血液透析前均予以抗病毒、保护血

管壁、纠正休克、止血、利尿等内科综合治疗。

１．ＣＲＲＴ组患者治疗：采用德国贝朗 ＣＲＲＴ机

及管路、Ｆ６０滤器、碳酸氢盐置换液。治疗过程中采

用阿加曲班抗凝，首剂５～８ｍｇ，每６ｈ监测部分凝

血活酶时间，根据检测结果追加０．５～１ｍｇ／ｈ。留置

股静脉双腔导管，建立血管通路，血流量１５０～５００
ｍｌ／ｍｉｎ，置换液温度 ３７．５℃，碳酸氢盐置换液量
２０００ｍｌ／ｈ。根据患者病情，有肺水肿或脑水肿倾向

或症状者，可每治疗日输入２０％白蛋白１０～３０ｇ，脱
水量３０００～８０００ｍｌ／ｄ，治疗时间最短 ２４ｈ，最长
７２ｈ，平均４８．６ｈ。根据病情决定治疗时间，对合并

急性肺水肿、心力衰竭、脑水肿患者可延长至４８～
７２ｈ。病情稳定后，可采用普通透析，间隔时间可延

长２～５ｄ，直至肾功能恢复正常。

２．ＨＤ组患者治疗：采用普通血液透析机，开始

连续透析３ｄ，第１次诱导透析２ｈ，以后常规透析每

次４ｈ，水负荷明显者可适当延长至６ｈ，可隔日透析
１次；根据病情，脱水量可设置６００～３５００ｍｌ。进入

多尿期后，透析间隔时间可延长１～３ｄ。对合并急

性肺水肿、心功能衰竭、脑水肿患者，先单纯滤过
８００～１０００ｍｌ，再弥散透析，直至超滤量及透析时

间，治疗过程中根据病情适当输注２０％白蛋白。透

析液应根据患者血钾的高低，采取不同钾浓度 Ａ液
（２．０～４．０ｍｍｏｌ／Ｌ），Ｂ液为碳酸盐，现配现用，同时

可应用透析机在一定程度上调整血钠浓度。

三、临床指标观察以及疗效判定

观察每组患者的肾功能恢复时间，肾功能改善

情况；主要症状及体征变化；治疗中并发症出现

情况。

疗效判定标准：痊愈：症状消失，尿量正常，肾功

能恢复，并发症治愈；好转：症状消失或大部分缓解，

肾功能改善，并发症缓解；无效：死亡或病情发展成

慢性肾衰。

四、统计学处理

所有数据采用 ＳＰＳＳ１３．０统计软件包分析处

理，采用ｔ检验和 χ２检验，以 Ｐ＜０．０５为差异具有

统计学意义。

结　　果

一、两组患者治疗效果的比较
ＣＲＲＴ组２０例危重型 ＨＦＲＳ患者全部存活，治

疗结果为痊愈及好转。ＨＤ组２０例患者中１例出现

感染、出血等并发症，１例死亡，１例转为慢性肾功能

衰竭。提示早期 ＣＲＲＴ治疗能显著提高危重型
ＨＦＲＳ患者的存活率，减少并发症。与ＨＤ组总有效

率（８５％）相比，ＣＲＲＴ组治疗总有效率（１００％）差异

具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）（见表１）。

表１　两组患者的疗效比较 ［例（％）］

组别 例数 痊愈 好转 无效 总有效率

ＣＲＲＴ组 ２０ １６（８０） ４（２０） ０（０） ２０（１００）

ＨＤ组 ２０ １２（６０） ５（２５） ３（１５） １７（８５）

χ２ ４．１３２ ０．９４１ ０．６３０ ３．６８０

Ｐ ０．０３０ ０．１５７ ０．０１５ ０．０２９

　　二、两组患者肾功能恢复时间

以２４ｈ尿量＞１０００ｍｌ作为肾功能恢复正常的

参考指标，ＣＲＲＴ组患者平均肾功能恢复时间为６ｄ
（２～１０ｄ）。ＨＤ组患者平均肾功能恢复时间为９ｄ
（５～２０ｄ）。提示早期应用 ＣＲＲＴ治疗能够明显缩

短危重型ＨＦＲＳ患者的病程。

三、两组患者治疗前后主要实验室指标变化
ＣＲＲＴ组在治疗前、后肾功能改善有显著性差

异。两组患者治疗后肾功能改善情况相比，差异具

有统计学意义（Ｐ＜０．０５）（见表２）。

表２　治疗前后肾功能对比 （珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ）

ＣＲＲＴ组

　治疗前 ２０ ２９．３０±１２．８６ ９０１．７８±４０６．０６

　治疗后 ２０ １４．８２±５．６８ ５１０．５６±２００．２４

ＨＤ组

　治疗前 ２０ ３０．０１±１３．０２ ９５０．３０±４１０．６０

　治疗后 ２０ １９．９５±５．８６ ６０９．９０±２７０．８２

ｔ１ 　　２．３０１ ２．１２０

Ｐ１ 　　０．０２６ ０．０２３

ｔ２ 　　５．１２０ ４．２１２

Ｐ２ 　　０．０１２ ０．０２０

注：ｔ１，Ｐ１＜０．０５：ＣＲＲＴ组治疗后与治疗前比较；ｔ２，Ｐ２＜０．０５：两组

治疗后比较
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　　四、两组患者并发症发生率比较
ＣＲＲＴ组的２０例患者治疗过程中出现失平衡

综合征者２例，所有患者均未出现低血压及二次肾
功能衰竭症状。ＨＤ组的２０例患者治疗过程中出现

低血压症状８例，二次肾功能衰竭者１例，失平衡综
合征者５例，提示早期 ＣＲＲＴ治疗能显著减少并发

症。两组患者治疗过程中的并发症发生率相比，差

异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表３。

表３　两组患者治疗中并发症情况的比较 ［例（％）］

组别 例数 低血压 失平衡综合征 二次肾功能衰竭

ＣＲＲＴ组 ２０ ０（０） ２（１０） ０（０）

ＨＤ组 ２０ ８（４０） ５（２５） １（５）

χ２ ０．３１２ ０．３７０ ０．１５７

Ｐ ０．０３１ ０．０４５ ０．０２２

讨　　论

在发病早期，ＨＦＲＳ患者的肾小球滤过率和有效

肾小球流量即开始下降，加上病毒直接作用及其免
疫损伤，在病程早期即存在肾功能损伤，至低血压休

克期、少尿期下降则更明显［４］。进入少尿期后，肾功

能急剧衰退，于发热期及低血压休克期渗出的大量
体液回吸收至血液循环，可导致严重的水电解质失

衡及 ＡＲＤＳ、弥 漫 性 血 管 内 凝 血 （ｄｉｓｓｅｍｉｎａｔｅｄ
ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ，ＤＩＣ）及心功能衰竭等严重
并发症。正确处理 ＡＲＦ，阻断此期的恶性循环和连

锁反应，尽可能缩短 ＡＲＦ病程是治疗成功的关

键［５６］。危重型肾综合征出血热患者病情凶险、进展
快，常伴有难治性休克、ＡＲＦ、脑水肿、肺水肿、ＡＲＤＳ
和ＭＯＤＳ等，其中合并ＡＲＦ及ＭＯＤＳ是患者死亡的

最主要原因［２］。目前已证实早期应用血液透析治疗
危重型肾综合征出血热，能帮助患者顺利度过 ＡＲＦ
期，显著提高治愈率和好转率，降低病死率，为临床
医生提供一种有效抢救措施。本科室２００８年前一

直应用普通血液透析治疗，但临床实践证实该法对

于危重型肾综合征出血热部分患者疗效较差，并发
症较多，甚至导致治疗失败。

ＨＦＲＳ病程中炎性介质 ＴＮＦα、ＩＬ１、ＩＬ６、ＩＬ８
和ＥＴ１等水平升高［７８］，其对血管张力及通透性产
生显著影响，可引起微循环紊乱，全身内皮细胞及实

质细胞损伤，引起急性肾功能衰竭或加重急性肾功

能衰竭患者的病情［９］，甚至出现炎症瀑布效应，导致
患者进入不可逆性休克及ＭＯＤＳ期，使危重型ＨＦＲＳ
患者治疗失败或疗程延长。ＣＲＲＴ利用吸附和对流

原理清除毒素，具有溶质清除率高，生物相容性好，

血管反应小，能降低 ＴＮＦα、ＩＬ１、ＩＬ６和 ＥＴ１的含

量［１０］和缓慢、持续、等渗地清除水分和毒素，接近生

理状态等优点。已成为治疗急性肾功能衰竭（ＡＲＦ）
和ＭＯＤＳ的首选方法［１１］。

血流动力学不稳定是肾综合征出血热（ＨＦＲＳ）
少尿期的重要表现。ＨＤ治疗时一般在４～６ｈ内清

除大量液体，可一定程度的纠正水电解质失衡，使临

床症状得以缓解［１２］。短时间内清除患者体内大量

液体往往导致血液动力学失衡及频繁发生低血压，

引起肾脏缺血，进而影响肾脏功能恢复［１３］。研究发

现，ＨＤ患者肾脏组织活检与原发肾脏损害的出血、

坏死病变显著不同，提示 ＨＤ治疗过程中血压波动

对肾脏造成新的损害［１４］。ＨＤ易造成低血压和残余

肾功能快速丧失，导致二次肾功能衰竭，且无法有效

清除炎性介质，增加并发症发生率，降低患者的生存

率，同时治疗过程中静脉营养供给受限，限制了其

应用。

综上所述，对于危重症 ＨＦＲＳ伴有 ＡＲＦ或
ＭＯＤＳ症状或倾向患者，早期或预防性应用 ＣＲＲＴ
能更好地控制水电解质及酸碱平衡，促进肾功能恢

复，减少并发症，改善患者的预后。

ＣＲＲＴ在危重型肾综合征出血热的抢救中有

效、可靠毋庸质疑，然而在临床应用中如何准确地把

握治疗时机、治疗指征、治疗时间，以及 ＣＲＲＴ治疗

过程中严密观察病情，根据病情灵活调整脱水速度、

抗凝剂剂量、及时得当的处理并发症等则是决定抢

救成功的关键。危重型 ＨＦＲＳ患者应用 ＣＲＲＴ治疗

的时机：应依据患者临床病情，最好以尿量作为参考

指标，而不是依据单一的肾功能检测指标是否达到

尿毒症水平，水负荷比氮质血症指标更重要。在尿

量少及肾功能损害较轻时即开始应用 ＣＲＲＴ治疗，

同时对合并高血容量综合征、急性肺水肿、心衰、脑

水肿的患者在出现明显症状之前即开始应用 ＣＲＲＴ
治疗，可明显减少并发症，促进肾功能恢复。合并有

难治性休克的危重型肾综合征出血热患者，在休克

期液入量达到６０００ｍｌ以上，患者血压尚未完全稳

定时，合并有肺水肿、脑水肿、严重氮质血症等危及

生命的并发症时，可在升压药物维持下行 ＣＲＲＴ治

疗，治疗初期暂不予以脱水处理，同时适当输注人血

白蛋白、血浆等胶体液，治疗过程中根据患者血压情

况，逐渐增加脱水量，从而缓慢连续地清除体内的代

谢产物，有效控制高氮质血症，维持水电解质和酸碱

平衡，并部分清除炎性介质［１５］，改善器官的血流灌

注和功能，为其他治疗创造条件和争取时间，有助于

患者渡过危险期，同时也减少并发症的发生。
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