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　　【摘要】　目的　通过对维持性血液透析（ＭＨＤ）患者甲状旁腺素（ＰＴＨ）与超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、血清碱

性磷酸酶（ＡＬＰ），血清总钙（Ｃａ）、血清磷（Ｐ）及血红蛋白（Ｈｂ）的水平进行检测，探讨ＰＴＨ与ｈｓＣＲＰ对 ＭＨＤ患者

的微炎症状态及肾性骨病和肾性贫血的影响。方法　采用电化学发光法，散射比浊法，酶法，偶氮砷法，直接紫外分

光法，ＳＬＳ法分别对本院肾病科血液透析中心 ＭＨＤ患者９１例的ＰＴＨ与ｈｓＣＲＰ、ＡＬＰ，Ｃａ、Ｐ及 Ｈｂ进行检测，与

健康对照组比较，并进行统计学分析。结果　９１例 ＭＨＤ患者与６０例健康对照组比较，ＭＨＤ患者的ＰＴＨ，ｈｓ

ＣＲＰ，ＡＬＰ，Ｐ，ＨＢ差异有统计学意义（犘＜０．０１）；ＰＴＨ ＞３００ｐｇ／ｍＬ组５１例与ＰＴＨ ＜３００ｐｇ／ｍＬ组４０例比较，

ＰＴＨ ＞３００ｐｇ／ｍＬ组的ｈｓＣＲＰ和ＡＬＰ均高于ＰＴＨ ＜３００ｐｇ／ｍＬ组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；而Ｃａ、Ｈｂ

和Ｐ差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　ＭＨＤ患者ＰＴＨ 与ｈｓＣＲＰ升高严重影响着骨代谢并加重微炎症状

态，也是导致红细胞生成素抵抗所致肾性贫血加重的原因之一。
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　　维持性血液透析（ＭＨＤ）是指利用血液透析的方法代替肾

脏来挽救患者的生命，是一种用于延长尿毒症患者生命的肾脏

替代治疗的方法。继发性甲状旁腺功能亢进（ＳＨＰＴ）是维持

性血液透析患者的主要并发症之一，甲状旁腺素的增高对心血

管疾病、免疫系统、内分泌系统、骨骼系统产生负影响，严重影

响着患者的生活质量和生存率［１］。本文对９１例 ＭＨＤ患者的

血清甲状旁腺素（ＰＴＨ）、超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、血清碱性

磷酸酶（ＡＬＰ）、血清总钙（Ｃａ）、血清磷（Ｐ）及血红蛋白（Ｈｂ）水

平进行了检测，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料

１．１．１　病例组　选择本院２０１２年４～５月肾病科血透中心维

持性血液透析尿毒症患者９１例，入选标准：（１）血液透析治疗

大于３个月；（２）无严重的心脑血管并发症、近期无感染。其中

肾小球肾炎终末期４７例，糖尿病肾病尿毒症１９例，痛风１２

例，原发性高血压１０例，其他２例。９１例患者中，男５４例，女

３７例，平均（５１．６±１３．９）岁，透析时间为２０～５５个月。年龄、

性别和病程经统计学处理差异无统计学意义。

１．１．２　健康对照组　选择本院体检中心２０１２年３～６月体检

合格者６０例，男３８例，女２２例，年龄２５～６５岁，无心、肺、肝、

胃等重要脏器疾患，肝、肾、心功能正常。

１．２　检测指标　所有研究对象空腹清晨采取静脉血标本，采

血１周内无急性感染史。同时检测 ＰＴＨ、ｈｓＣＲＰ、ＡＬＰ、Ｃａ

（为清蛋白水平校正后）、Ｐ及 Ｈｂ水平。ＰＴＨ采用罗氏ｅ４１１

电化学发光分析仪，试剂盒来自与仪器配套生产的德国罗氏公

司。ｈｓＣＲＰ使用德灵ＢＮＩＩ特种蛋白分析仪，ＡＬＰ、Ｃａ、Ｐ使用

日立７６００１１０全生动生化分析仪检测，Ｈｂ使用ＳｙｓｍｅｓＸＥ

２１００全自动血细胞分析仪检测。

１．３　血液透析方法　使用瑞曲金宝公司ＡＫ２００血液透析机、

血膜透析器，透析液流量为５００ｍＬ／ｍｉｎ，血流量为２００～３００
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ｍＬ／ｍｉｎ，每周透析３次，每次４ｈ。

１．４　统计学方法　统计学分析采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件程序

进行，计量资料用狓±狊表示，采用狋检验，犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　９１例 ＭＨＤ患者与６０例健康对照组进行比较，ＭＨＤ患

者的ＰＴＨ、ｈｓＣＲＰ、ＡＬＰ、Ｐ、Ｈｂ均有显著改变（犘＜０．０１），差

异有统计学意义。而血清总Ｃａ值比较差异无统计学意义（犘

＞０．０５）。见表１。

２．２　９１例 ＭＨＤ患者ＰＴＨ 水平与ｈｓＣＲＰ、ＡＬＰ、Ｃａ，Ｐ，ＨＢ

的关系　９１例 ＭＨＤ患者根据ＰＴＨ 结果分为两组，ＰＴＨ＞

３００ｐｇ／ｍＬ组５１例，ＰＴＨ＜３００ｐｇ／ｍＬ组４０例，并对两组的

ｈｓＣＲＰ、ＡＬＰ、Ｃａ、Ｐ、Ｈｂ进行统计学分析。结果显示，ＰＴＨ＞

３００ｐｇ／ｍＬ组的ｈｓＣＲＰ和 ＡＬＰ水平均高于ＰＴＨ＜３００ｐｇ／

ｍＬ组（犘＜０．０５），差异有统计学意义，两组血清总Ｃａ、Ｈｂ、Ｐ

差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。见表２。

表１　９１例 ＭＨＤ患者与６０例健康对照组的ＰＴＨ、ｈｓＣＲＰ、ＡＬＰ、Ｃａ、Ｐ、Ｈｂ的关系（狓±狊）

组别 狀 ＰＴＨ（ｐｇ／ｍＬ） ＨＳＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＡＬＰ（Ｕ／Ｌ） Ｃａ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｐ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｈｂ（ｇ／Ｌ）

正常对照组 ６０ ２１．５８±１３．４２ １．２３±２．３２ ５５．２０±２３．３０ ２．２８±０．３２ １．０３±０．６５ １３８．５０±１２．３０

病例组 ９１ ４４３．８２±３７５．８５ ４．１９±５．５６ ９５．７８±５５．５７ ２．１９±０．２７ ２．１５±０．６９ ９０．９８±１７．４７

表２　ＭＨＤ患者ＰＴＨ水平与 ＨＳＣＲＰ、ＡＬＰ、血清钙磷及血红蛋白的关系

组别 狀 ＨＳＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＡＬＰ（Ｕ／Ｌ） Ｃａ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｐ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｈｂ（ｇ／Ｌ）

ＰＴＨ＜３００ｐｇ／ｍＬ ４０ ２．５０±２．５１ ８１．４２±４４．６２ ２．２５±０．２５ ２．０６±０．６２ ９１．００±１７．３０

ＰＴＨ＞３００ｐｇ／ｍＬ ５１ ４．５３±５．９９ １１１．３０±６０．００ ２．１４±０．３０ ２．３０±０．７２ ９０．２０±１７．８０

３　讨　　论

ＰＴＨ由甲状旁腺合成并分泌入血液中，其分泌主要受血

浆钙浓度变化的调节。血浆钙浓度轻微下降时，就可使甲状旁

腺分泌ＰＴＨ迅速增加。血钙浓度降低可直接刺激甲状旁腺

细胞释放ＰＴＨ，ＰＴＨ动员骨钙入血，增强肾重吸收钙，结果使

已降低了的血钙浓度迅速回升。相反，血钙浓度升高时，ＰＴＨ

分泌减少，同时血磷升高可使血钙降低而刺激ＰＴＨ 的分泌。

肾功能衰竭早期在钙和磷血清浓度尚未改变时即可出现甲状

旁腺功能亢进，常合并高磷血症及继发性甲状旁腺功能亢进。

继发性甲状旁腺功能亢进是慢性肾功能衰竭的常见并发

症之一，甲状旁腺素的测定作为临床诊断 ＭＨＤ患者肾性骨病

的方法之一，低钙血症及高磷血症参与了继发性甲状旁腺功能

亢进的发生。异常的钙磷代谢和甲状旁腺功能亢进可以导致

潜在心血管事件的危险性增加［２］。Ｂｌｏｃｋ等
［３］研究表明血磷

水平大于２．１ｍｍｏｌ／Ｌ，５２％死于冠心病；血磷水平每增加０．３

ｍｍｏｌ／Ｌ，死亡危险性增加６％，本文检测结果显示，８０％ ＭＨＤ

患者存在高磷血症，提示纠正高磷血症也是提高患者生活质量

及生存率的措施之一。

甲状旁腺素作为血透患者的一种新的生存指标［４］，已成为

ＭＨＤ患者的常规检测项目，高ＰＴＨ血症可以解释全部尿毒

症的症状。甲状旁腺素作为一种尿毒症毒素，抑制骨髓造血，

并影响红细胞功能，同时可抑制内源性红细胞生成素的生成和

机体对重组人促红细胞成生素的反应，加重患者贫血。本文中

９１％的患者存在不同程度的贫血。

研究表明 ＭＨＤ患者体内存在微炎症状态
［５］，可引起心血

管病变、营养不良、贫血等，心血管并发症是 ＭＨＤ患者最常见

也是最主要的死亡原因，肾功能衰竭患者，ｈｓＣＲＰ是预测

ＭＨＤ患者心血管事件的重要危险因素
［６］，是微炎症状态的最

敏感和特异的指标。本文显示，ＭＨＤ患者的ＰＴＨ 显著高于

对照组，并随着ＰＴＨ 水平的升高其骨代谢、微炎症状态及肾

性贫血更加明显，血清总钙随着ＰＴＨ水平的升高而降低但无

统计学意义，可能与使用含钙的磷结合剂或活性维生素Ｄ增

加血钙水平有关［７］。

有文献报道，ＭＨＤ患者ＰＴＨ 不宜抑制过低，应维持在

１５０～３００ｐｇ／ｍＬ为宜
［８］。Ｗａｎｇ等

［９］认为ＰＴＨ水平在１５０～

３００ｐｇ／ｍＬ左右可保护骨的整体性。本文９１例 ＭＨＤ患者血

清ＰＴＨ＜１５０ｐｇ／ｍＬ２０例（２２．０％），ＰＴＨ＞３００ｐｇ／ｍＬ５１例

（５６．０％），高水平的ＰＴＨ 还能加重微炎症状态，同时两者在

ＭＨＤ患者的营养不良炎症动脉粥样硬化综合征发生机制中

可能起重要作用。加强血液透析可改善低蛋白血症、低钙血

症，但未能改善高磷血症及继发性甲状旁腺功能亢进。早期、

定期监测ＰＴＨ水平及将ＰＴＨ维持在一定水平，为临床合理

治疗提供依据，减少并发症，提高生活质量和生存率。
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续表１　１２４株大肠埃希菌对常用抗菌药物耐药率（％）

抗菌药物 狀 耐药率 抗菌药物 狀 耐药率

头孢噻肟 ７６ ６１．２９ 复方新诺明 ９６ ７７．４２

头孢他啶 ４０ ３２．２６ 阿莫西林／克拉维酸 ２２ １７．７４

头孢西丁 ８ ６．４５ 哌拉西林／他唑巴坦 ５ ４．０３

亚胺培南 ０ ０ － － －

　　注：－表示无数据。

３　讨　　论

大肠埃希菌是人和动物肠道内的正常菌群，婴儿出生后数

小时大肠埃希菌就进入肠道，并终生伴随。当宿主免疫力下

降，寄居部位发生改变，侵入肠外组织或器官即可引起肠道外

感染。如果随粪便排到自然界，污染环境与食品，有些菌株能

导致腹泻。

多年来，对于大肠埃希菌的防治以药物控制为主要手段，

但是随着抗菌药物特别是β内酰胺类、氟喹诺酮类药物的广泛

使用，使大肠埃希菌耐药性不断上升。２０世纪５０年代禽致病

性大肠埃希菌几乎没有耐药性产生，而６０年代的分离株对链

霉素、四环素产生了耐药性，７０年代对氨苄西林、氯霉素、磺胺

甲基异唑等产生了耐药性，８０年代至９０年代初对阿莫西

林、庆大霉素、卡那霉素、萘啶酸、头孢噻酚等产生了耐药性。

随着时间推移，大肠埃希菌的耐药率也大幅度上升，多重耐药

菌株剧增，耐药谱也不断变宽［２］。

从本次的统计情况来看，大肠埃希菌分离株主要来自普外

和肛肠科的脓液和分泌物。这就要求临床医护人员在日常的

诊疗活动中要严格执行无菌操作规程，认真落实手卫生消毒规

范，加强住院患者的健康教育，防止大肠埃希菌的异位感染和

传播。

耐药性监测数据显示，大肠埃希菌对氨苄西林、哌拉西林、

头孢唑啉、复方新诺明的耐药率均已超过了７５％，尤其是氨苄

西林的耐药率高达９０．３２％，按照卫生部颁发的《抗菌药物临

床应用管理办法》，临床上应当暂停使用这几类抗菌药物针对

大肠埃希菌的治疗。对头孢呋新、头孢噻肟、庆大霉素、左氧氟

沙星的耐药率均超过了５０％，临床医生应按照药敏试验结果

进行治疗。对头孢吡肟、头孢西丁、阿米卡星、阿莫西林／克拉

维酸、哌拉西林／他唑巴坦的耐药率均低于２０％，未检出亚胺

培南耐药株，这可能与我院近两年对抗菌药物临床应用实行严

格的分级管理有非常密切的关系。

本次调查结果显示，大肠埃希菌对常用抗菌药物的整体耐

药情况与吕媛等［３］代表卫生部全国细菌耐药性监测网对２０１０

年度肠杆菌科细菌耐药监测报告的耐药情况差异无统计学意

义，但仍可以看出大肠埃希菌的整体耐药情况已非常严峻。这

与我国抗生素的绝对使用量大和使用频率高有非常大的关系。

根据２００９年中国新闻周刊报道，中国年产抗生素原料大约２１

万吨，除去原料出口（约３万吨）外，其余１８万吨全部在国内使

用，人均消耗１３８克，是美国人的１０倍
［４］。２００７年，我国１２１

家医院平均每天１００名住院患者消耗７６份抗菌药，而欧洲１５

个国家２００２年平均每１００名患者只消耗了２１份抗菌药物。

这说明我国的临床医生还是存在很多不合理用药的情况，究其

原因主要有不确当的预防性使用；无指征的治疗性使用；不必

要的使用广谱抗生素和联合用药；缺少细菌学和药敏知识的不

确当的经验性用药；缺少抗生素知识的不确当用药选择和给药

方案；抗生素疗程过长；抗生素流通过程中的利益关系。

近几年来，对大肠埃希菌的耐药机制有了非常深入地了

解，主要包括产生灭活抗生素的酶、改变药物作用靶位、细胞外

膜通透性的改变及细菌药物外排泵，尤其是在质粒介导耐药性

的研究上取得了一些进展［５］，这对指导临床医生合理选用抗菌

药物有着非常深远的意义。结合 ＷＨＯ２００９年防控细菌耐药

性计划，主要包括：（１）减少抗生素在动物中的应用；（２）开展耐

药监测；（３）合理应用抗生素规范及其教育；（４）研究和发展新

药；（５）感染控制。临床医生在医院抗菌药物临床应用管理小

组的领导下，认真落实卫生部颁发的《抗菌药物临床应用管理

办法》，严格执行抗菌药物分级管理制度，严格掌握抗菌药物联

合用药的指征，制定适当的给药方案，合理掌握抗菌药物疗程，

及时确立感染及其病原学诊断。对于多重耐药菌，临床要及时

采取隔离措施，切断耐药菌的传播途径。微生物工作者要及时

准确的为临床医生提供耐药性监测数据，临床医生和护士在治

疗过程中要严格执行手卫生消毒规范，以防止耐药菌的相互传

播，共同应对和遏制细菌耐药性的发生。
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