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前言

近年来，我国终末期肾病(end-stage kidney

disease，ESRD)发病率逐年增长并增幅加快，增长速

度远远高于人口增速(1.1%)，每年约有2%的患者进

入ESRD，据CKD-NET报告，我国接受肾脏替代治疗的

尿毒症发病率为 122.19/百万人口，患病率已达

442.13/百万人口[1]。

慢性肾脏病(chronickidneydisease,CKD)患者

肾功能下降到什么程度需要开始肾脏替代治疗(re-

nal replacement therapy，RRT)？随着年代的推

移，领域专家的观点也在逐渐变化。在血液透析技

术刚刚成熟的1970年代，尿毒症患者往往在有严重

的并发症时才开始接受透析治疗，当时大量的研究

揭示了过晚透析与高死亡率的关系，提倡应尽早开

始透析。随后，开始透析的时机变得越来越早，以至

于早到患者无尿毒症症状、靠药物即能保持内环境

稳定的阶段，但临床研究却发现过早开始透析对患

者有害而无利。直至2015年，出台了有利于患者安

全的透析开始时机的指南性意见。

进入RRT的患者有3种可供选择的治疗模式，即

肾移植(renal transplantation，RT)、血液透析

(hemodialysis，HD)和腹膜透析(peritoneal dial-

ysis,PD)。哪种模式对患者更有益？针对这个问题

的认识，也具有很强的时代和地域特色。

肾移植虽然是肾脏替代治疗中可使患者身体机

能恢复的最佳治疗方法，但由于器官供体短缺，我国

大部分患者仍需依赖透析疗法来维持生命。其中，

超过80%的尿毒症患者选择了接受血液透析治疗。

而血液透析本身有很多不同的方式，包括低通量透

析(low- flux hemodialysis，LFHD)、高通量透析

(high-flux hemodialysis，HFHD)、血液滤过(hemo-

filtration，HF)和血液透析滤过(hemodiafiltra-

tion，HDF)。

鉴于我国依赖RRT维持生命的患者数量急剧增

长，尤其是非中心城市患者数量增长迅速。肾脏替

代治疗领域急需一套立足现实、简明扼要、可操作的

共识，供临床一线工作者使用，以促进血液净化模式

选择的规范性，从而保证透析治疗的质量及患者安

全和获益的最大化。由此，中国医院协会血液净化

中心分会和中关村肾病血液净化创新联盟合力邀请

来自全国的24位血液净化领域专家共同讨论并撰

写了本共识——《血液净化模式选择》。

本共识项目于2019年1月启动，专家们在借鉴

国际经验的同时充分考虑我国的临床实践，进行了

3轮充分的讨论并最终达成了共识，于2019年5月

最终成稿。本共识包括10章共35条建议，涵盖开始

透析的时机、血液透析和腹膜透析的选择、单纯超

滤、诱导透析、低通量透析、高通量透析、血液滤过、

血液透析滤过、血液透析治疗对水质和透析液品质

的要求、血液灌流等10个方面，主要内容集中在做

什么(即共识条目)、为什么这么做(即原理部分)，未

涉及怎么做的具体步骤。

第1章 开始肾脏替代治疗的适宜时机

1 肾脏替代治疗时机

1.1 ESRD开始RRT的时机

建议以ESRD相关临床表现作为开始RRT的主要

指征：①患者出现尿毒症心包炎、尿毒症脑病、严重

高钾血症、严重代谢性酸中毒、水负荷过重导致肺水

肿等危及生命的尿毒症并发症时，应紧急开始RRT；

②患者出现ESRD所致且保守治疗无效的营养状况

恶化、水负荷过重、疲乏无力、认知损伤、代谢性酸中

毒、高钾血症及高磷血症等时，也应开始RRT。

建议当肾小球滤过率(glomerular filtra-

tion rate，GFR)＜5ml/(min·1.73m2)时，应考虑开

始RRT。
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不建议把GFR或血清肌酐水平作为开始RRT的

唯一指征，而应结合患者自觉症状综合判断。如果

靠合理的饮食控制和药物治疗能维持患者生活质

量、无水体质量、营养状况和内环境稳定，则无需开

始RRT。

1.2 急性肾损伤(acute kidney injury，AKI)开始

肾脏替代治疗的时机

AKI时是否启动RRT，建议根据肾脏功能是否能

满足机体的需求而定。当有下列情况时建议开始

RRT：①肾功能急剧下降导致危及生命的水、电解质

及酸碱平衡紊乱；②肾脏功能不足以排泄因治疗需

要而输入的大量液体和药物。

1.3 连续性肾脏替代治疗的开始时机

因AKI需要RRT治疗的患者，建议根据其疾病状

态决定是否选择连续性肾脏替代治疗(continuous

renal replacement therapy,CRRT)。当有下列情

况时建议应实施CRRT：①血流动力学不稳定；②脑损

伤或颅内压升高；③机体呈系统性炎症反应，间断

RRT不足以充分清除持续产生的炎症介质；④机体高

分解代谢状态，间断透析治疗不能维持内环境稳定。

2 原理

适时开始RRT可有效稳定患者机体内环境，改

善症状，提高生活质量和生存率。把握开始RRT的

时机非常重要。

2.1 ESRD开始RRT的时机

对于ESRD开始RRT的时机，国内2010年《血液

净化标准操作规程》建议的RRT指征[2]：非糖尿病肾

病预估的肾小球滤过率(estimated glomerular

filtration rate, eGFR)＜10ml/(min·1.73m2)；糖

尿病肾病eGFR＜15ml/(min·1.73m2)。有下列情况

可酌情提前开始RRT：严重并发症，经药物治疗等不

能有效控制者，如容量过多包括急性心力衰竭、顽固

性高血压；高钾血症；代谢性酸中毒；高磷血症；严重

贫血；体质量明显下降和营养状态恶化，尤其是伴有

恶心、呕吐等。

2010 年 IDEAL 研 究 比 较 了 在 eGFR 10～15

ml/(min·1.73m2)与5～7ml/(min·1.73m2)开始血液

透析对患者预后的影响，结果提示两者生存率无明

显差异。基于这一研究结果，改善全球肾脏病预后

组织(kidney disease: improving global out-

comes，KDIGO)于2015年更新血液透析充分性临床

实践指南(以下简称为2015更新指南)[3]建议：①达

到慢性肾脏病 4 期(chronic kidney disease 4

stage，CKD4期)eGFR＜30 ml/(min·1.73m2)的患者，

包括首次就诊时立即需要RRT的患者，应接受ESRD

以及治疗选择的教育，治疗选择包括肾移植、腹膜透

析、家庭或透析中心血液透析以及保守治疗。患者

的家属及护理人员也应接受上述RRT选择的教育

(未分级)。②选择透析治疗的患者，开始维持性透

析的决定主要基于对ESRD相关症状和(或)体征的

评价，包括蛋白质能量消耗的证据、代谢性异常和

(或)容量负荷过重的情况能否通过药物治疗进行安

全纠正，而不是在缺乏症状和体征时仅依据特定的

肾功能水平就做出决定(未分级)。

2015更新指南强调两点[4]：①ESRD相关临床表

现对开始维持性透析时机的指导作用。以下ESRD相

关临床表现是目前比较公认的开始透析治疗的指征：

尿毒症心包炎或浆膜炎、尿毒症脑病危及患者生命，

是ESRD患者开始透析治疗的绝对指征，甚至需要紧

急透析。患者营养状况恶化、持续或难治性水负荷过

重、严重的疲乏无力、轻度的认知损伤、难治性酸中

毒、高钾血症及高磷血症等常常也提示患者需要开始

透析治疗。②不推荐单纯依据特定的肾功能水平决

定透析时机。当患者残余肾功能逐步恶化至GFR＜

15ml/(min·1.73m2)时需要进行密切监测。如患者无

症状，没有最低的GFR作为开始透析治疗的绝对指

征。但尽管没有最低的GFR作为透析指征，大多数肾

脏学家认为当GFR＜5ml/(min·1.73m2)应考虑开始透

析。日本学者认为从预后的角度，即使患者没有ESRD

的临床症状，也不建议GFR 2ml/(min·1.73m2)以下再

开始透析。

英国国家卫生与临床优化研究所(national

institute for health and care excellence,

NICE)2018年发布的RRT指南[5]建议：①遵循NICE

《成人CKD指南》中关于参照标准的建议；②当出现

日常生活中的尿毒症症状，或生化指标或无法控制

的液体超载而造成影响，或无症状但eGFR估计在

5～7ml/(min·1.73m2)左右时，考虑开始透析；③确

保开始透析的决定由患者(或酌情由其家属或护理

人员)及其医疗团队共同作出；④在开始透析治疗

前，应注意某些症状可能由非肾脏疾病引起。

做出开始透析治疗的决定，理想状况是在患者

的充分配合下，有效地缓解尿毒症症状、纠正液体超

负荷、并能从与晚期未透析CKD相关的尿毒症状态

中完全恢复[6]。RRT时机的选择应当遵循个体化原

则。以患者的获益最大、风险最低为基本原则，来确

定合适的透析时机和最佳透析方案[7]。保守治疗时

的密切监测是避免出现严重并发症的关键，除常规

的肾功能、电解质酸碱状态及血常规项目外，心功能

及骨矿物质代谢相关指标均应密切监测[8]。

•• 443



中国血液净化2019年7月第18卷第7期 Chin J Blood Purif,July, 2019,Vol.18,No.7

2.2 AKI开始RRT的时机

AKI是临床常见的急危重症，开始RRT的时机一

直存在争议。

2012年KDIGO指南关于AKI的治疗时机是[9,10]：

①存在危及生命的水、电解质及酸碱平衡紊乱时应

紧急启动RRT(未分级)；②决定是否开始RRT，应全

面考虑患者的临床背景，是否存在能被RRT改善的

病情，综合实验室检测结果的变化趋势，而非仅观察

尿素和肌酐水平(未分级)；③患者肾功能恢复至能

满足自身需要时，停止RRT(未分级)；④不建议使用

利尿剂促进肾功能恢复，或减少 RRT 时间和频

率(2B)。

2016 年急性透析质量倡议(acute dialysis

quality initiative,ADQI)工作组提出对AKI患者

进行精准CRRT治疗[11,12]，治疗时机建议为：当代谢和

液体需求超过肾脏能力时，应考虑RRT。

RRT开始需考虑的相关因素有：①疾病严重度和

发展，包括AKI严重程度和趋势，电解质和酸碱平衡

失调的严重度，液体平衡和液体超负荷的症状，存在

AKI/液体超负荷导致的器官功能障碍；②RRT的必要

性，包括无RRT肾脏功能早期恢复的可能性，AKI/液

体超负荷引起的潜在并发症，伴随的急性器官功能障

碍；③RRT的风险，包括血管通路，血流动力学不稳

定，感染，微量元素/水溶性维生素/药物的清除；患者

约束；④其他因素，包括患者及家属意愿，总的治疗目

标，设备和护理人员的可用性，医疗费用。

ADQI指出开始急性RRT的决定应该个性化，而

不是仅基于肾功能或AKI的阶段。RRT的启动应由

肾脏满足需求的能力决定，需求由非肾性合并症、急

症的危重程度以及溶质和液体负荷所决定。在危重

患者中，肾脏的需求包括3个主要因素：①疾病的危

重程度，其主要取决于炎症程度、循环的稳定以及代

谢的压力；②溶质和液体的负荷状况；③潜在的慢性

疾病，如有无慢性心、肺、肝疾病和年龄。肾脏功能

的供需失衡为动态变化，应当定期评估。由于急性

疾病的严重程度以及溶质和液体的负荷是持续变化

的，因此，肾脏的供需平衡也不断在变化，为避免在

不平衡持续加重的患者中延误RRT治疗，或者在不

平衡持续减轻患者中过度RRT治疗，因此需要定期

评估，每天至少评估1次。一旦决定启动RRT，就需

要立刻实施，通常在3h内。

有关AKI患者RRT的适宜时机，由于临床研究采

用的判断标准缺乏一致性，目前尚无法得到确切的

结论。基于AKI生物标志物的治疗策略尚有待进一

步的临床试验证实。尽管目前缺乏统一的RRT启动

时机标准，AKI患者仍应尽早地根据本身病情的动

态变化去开展RRT治疗。对待不需要RRT的AKI患

者，不应该过早干预；而对于需要的患者，也不应该

延误。

2.3 CRRT的开始时机

CRRT目前已不单纯用于治疗AKI、ESRD患者，在

急危重症患者的抢救治疗中也广泛应用。临床应用

目标是清除体内过多水分及代谢废物、毒物，纠正

水、电解质紊乱，确保营养支持，促进肾功能恢复及

清除各种细胞因子、炎症介质[13]。应用于肾内科疾

病，如严重高钾血症、水中毒、严重代谢性酸中毒、危

重尿毒症等；非肾脏相关疾病，如急性肺水肿、慢性

心力衰竭、药物及毒物中毒、严重乳酸酸中毒、横纹

肌溶解综合征、肝性脑病、重症肌无力、急性溶血、多

脏器功能障碍综合征(multiple organ dysfunc-

tion syndrome，MODS)、急 性 呼 吸 窘 迫 综 合 征

(acute respiratory distress syndrome，ARDS)、

急性坏死性胰腺炎等。

《血液净化标准操作规程》建议的AKI进行CRRT

的指征[2]是：急性单纯性肾损伤患者血清肌酐＞

354µmol/L，或尿量＜0.3ml/(kg·h)，持续24h以上，

或无尿达12h；急性重症肾损伤患者血清肌酐增至

基线水平2～3倍，或尿量＜0.5ml/(kg·h)，时间达

12h，即可行CRRT。对于脓毒血症、急性重症胰腺

炎、MODS、ARDS等危重病患者应及早开始CRRT治疗。

我国《血液净化急诊临床应用专家共识》建议[14]

一旦出现危及生命的容量、电解质和酸碱平衡等异

常，即应紧急行CRRT。对于危重症患者伴有的AKI

应早期开始CRRT治疗。液体超负荷(fluid over-

load,FO)是开始CRRT治疗的重要指标之一，当累积

的体液超过体质量10%时定义为FO。

在患有AKI和MODS的重症患者中CRRT可以实

现并维持体液、电解质、酸碱和尿毒症溶质的稳态。

可提供营养支持，肠外药物，输血和其他液体摄入，

能够预防AKI的明显并发症。在危重疾病和MODS的

背景下，CRRT可以提供减轻不良非肾脏器官(即心

脏，肺，脑)相互作用的重要平台。因此，早期CRRT

启动在生物学上是合理的，临床上也合乎逻辑。尽

管采用何种指标、如何界定仍无定论，但多数研究结

果认定尽早接受 CRRT的疗效优于晚接受治疗[15]。

只要存在药物治疗无效的水钠潴留、心力衰竭、肺水

肿等并发症和严重的电解质、酸碱平衡紊乱，以及需

要立即清除体内蓄积的毒素、炎症介质等危及生命

的因素等，即可开始CRRT治疗。
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第2章 血液透析和腹膜透析的合理选择

1 透析方式的选择

当患者进入CKD4期，即应开始进行RRT的宣教，

充分告知血液透析和腹膜透析的适应证和禁忌证、

优点和缺点。并应根据患者意愿，由患者、家属与医

务人员共同协商决定患者将来的RRT模式。

2 原理

2.1 透析方式

HD(包括医院、家庭或夜间透析)、PD和RT是RRT

的主要方式。成功的RT可完全恢复肾脏功能，迅速

纠正或改善患者的尿毒症症状及其并发症，如肾性

贫血、高血压、慢性肾脏病-矿物质与骨代谢紊乱

(chronic kidney disease- mineral and bone

disorder,CKD-MBD)等。不仅可以节约治疗费用，而

且能够为患者提供最好的生活质量和最长的预期寿

命[16]。但肾移植的不足之处在于供体不足，且长期

服用免疫抑制剂容易导致严重感染、肝功能损害、骨

髓抑制、恶性肿瘤的风险增加[17]。

对于大多数ESRD患者来说，HD或PD是其主要

RRT方式，患者的经济状况、文化水平、对某种透析

方式的满意度以及对治疗的坚持，甚至医生个人的

见解都会影响患者的抉择。家庭透析无论是PD还

是HD，远比医院透析费用低，但目前两者还未普及。

美国埃默里大学学者提出了iChoose Kidney

肾脏风险计算器[16,18]，可用于教育患者关于肾脏疾

病可用治疗方案的风险。该工具根据透析开始时患

者的人口统计学和临床病史，显示不同治疗方案(透

析或移植)对患者生存风险(存活的可能性)和死亡

率(死亡的可能性)的估计，从而指导患者做出合理

选择。

2.2 透析前教育的意义

透析前教育可使患者获益更多，有效的透析前

教育涉及向患者提供与做出决定相关的信息，包括

RRT与保守治疗，透析与肾移植(活体或死亡供体)，

家庭透析与中心血液透析，家庭腹膜透析与家庭血

液透析等的比较[19]。肾移植前透析方式的选择很重

要，对移植前透析方式选择的教育需要考虑多方面

因素，包括对肾移植的影响，短期和长期结果以及对

生活方式的影响[20]。

欧洲肾病患者联合会调查发现，多数患者对在

中心血液透析(90%)和移植(87%)方面提供的信息比

对腹膜透析(79%)或家庭血液透析(61%)提供的信息

更满意。参与治疗模式的选择与提高治疗满意度有

关。许多受访者(64%)并不记得接受过如何在日常

生活中管理肾脏疾病的相关教育。因此，让患者自

由选择肾脏替代方式仍有提升空间[21]。

2.3 腹膜透析的特点

PD利用腹膜作为透析膜，操作简单，不必全身

肝素化，居家透析即可，对中分子物质清除效果好，

对血流动力学影响小，并能较好地保护残余肾功能

(residual renal function RRF)。但PD丢失蛋白

较多，易发生蛋白营养不良和腹膜炎[22]。目前腹膜

透析有间歇性腹膜透析、持续性非卧床腹膜透析和

自动腹膜透析3种。

PD无需体外循环，心血管稳定性好，是伴有严重

心脑血管疾病、糖尿病及老年患者首选的透析方

法。PD对饮食限制少，对儿童的生长发育影响小，且

可免除透析时的穿刺痛苦，特别适用于儿童患者；不

需要肝素化，有出血倾向的患者可采用PD；没有血流

动力学的骤然变化和体液容量、血溶质浓度的剧烈

波动，从而避免或减少了由于内环境不稳定而产生

的透析并发症如失衡综合征、心律失常等。PD患者

能自由活动，全日工作，而且操作易掌握，不需依赖

机器或他人，可在家里进行透析，安全简单。患者更

具独立性，能增强自尊和自信，提高生活质量[23]。

国内HD患者集中在医院或透析中心，易于管

理。PD多为家庭式，需要患者自我管理。PD远期疗

效没有HD占优势，但有利于保护患者的RRF，而且更

有利于患者生活和回归社会[23,24]。有研究表明，新

开始RRT的患者中，PD较HD患者的存活率高，对前

24个月进行HD或PD患者的不良风险事件发生率分

析表明，PD患者的死亡率比HD低48%[25]。总之，HD

和PD各有优势，到目前为止，仍没有定论指出HD优

于或劣于PD[26]，但PD的技术失败率高于HD。

2.4 特殊人群患者的透析方式选择

年龄可影响透析生存率，年龄≥ 65岁的PD患者

死亡率明显高于常规HD患者，糖尿病和长期透析患

者死亡风险的增加更加明显。相反，年龄＜65岁的

PD患者存活率较高[27]。

糖尿病会影响PD和HD的总体生存差异。糖尿

病和年龄、性别之间存在相互作用。年轻的糖尿病患

者在PD前2年相比常规HD有较低的死亡风险。而老

年糖尿病患者，尤其是女性，选择常规HD更好。老年

糖尿病患者预后恶化的原因与含糖腹膜透析液对人

体代谢和血糖的不良影响有关。此外，女性糖尿病患

者的腹膜炎风险高于女性非糖尿病患者。

体质量指数(body mass index，BMI)可能对透

析生存产生影响。高BMI(BMI＞30 kg/m2)的 HD患

者有较高的存活率，而肥胖与PD死亡率之间的关系

则不确定。与HD相比，糖尿病PD患者的相对死亡风
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险随着 BMI 的增加而增加。然而，体质量过轻，

BMI＜18.5到＜20.9 kg/m2者，预后不良。

2.5 血液透析和腹膜透析的禁忌证

HD无绝对禁忌证[2]，出现以下情况慎用：颅内出

血或颅内压增高；药物难以纠正的休克；严重心肌病

变并有难治性心力衰竭；活动性出血；精神障碍不能

配合治疗。

PD的绝对禁忌证包括[28]：腹腔长期慢性炎症或

腹膜广泛粘连或纤维化、腹部或腹膜后手术导致严

重腹膜缺损、外科无法修补的疝。腹膜透析的相对

禁忌证包括：腹部手术3天内，腹腔置有外科引流

管；腹腔有局限性炎性病灶；肠梗阻；腹部疝未修补；

严重炎症性或缺血性肠病；晚期妊娠、腹内巨大肿瘤

及巨大多囊肾；严重肺功能不全；严重腹部皮肤感

染；长期蛋白质及热量摄入不足所致严重营养不良

者；严重高分解代谢者；硬化性腹膜炎；不合作或精

神病患者；过度肥胖者。

第3章 单纯超滤

1 单纯超滤定义

1.1 定义

超滤(ultrafiltration，UF)是指在血液透析过

程中向透析器施加跨膜压，从血液中清除水分的一

种治疗手段。单纯超滤(isolated ultrafiltra-

tion，IUF)是指不使用透析液和置换液的超滤过程。

1.2 原理

超滤时血容量减少，组织间隙的水分代偿性向

血液再充盈，从而补充血容量的下降。由于是代偿

过程，血容量是逐渐下降的。由于血液透析导致血

液渗透压下降，这对再充盈是不利的。一般情况下，

大多数患者能耐受伴有超滤的血液透析过程。但如

因种种原因出现超滤速度远远超过再充盈速度，则

会导致血容量快速下降，患者出现相应临床症状。

导致超滤速度远远超过再充盈速度的原因包

括：①因各种原因导致的容量负荷过重。可采用

IUF模式清除多余的水分。②设置的干体质量低于

实际干体质量。这种情况下，IUF模式无效，应重新

设置干体质量。

由于不使用透析液，所以IUF时无弥散发生[2]。

由于是超滤，所以伴有对流的发生。对于筛选系数

为1的溶质，IUF不会导致其血浓度变化，例如尿素、

肌酐、尿酸、钾离子、钠离子、碳酸氢根等，所以IUF

用于重度高钾血症和代谢性酸中毒患者是有风险

的；对于筛选系数小于1的溶质，IUF过程中其血浓

度会随血容量的下降而上升，例如白蛋白、球蛋白、

β2-微球蛋白等，但因血容量下降有限，其浓度上升

也有限。

IUF采用容量控制或压力控制模式。具体是何

种模式与所使用的透析机有关。当前大多数透析机

均采用不同原理的容量控制模式，脱水的准确度和

精确度均较高。

IUF 已公认是治疗容量超载的方法之一[29]。

IUF通过移除水钠可用于治疗慢性难治性充血性心

力衰竭、急性失代偿性心力衰竭和心肾综合征，特别

是IUF对使用袢利尿剂后尿钠浓度较低的患者效果

好[30-32]。

2 单纯超滤适应证

2.1 适应证

当患者容量负荷较重而毒素水平不太高时，可

选择单纯超滤治疗。这些状况包括：①药物治疗无效

的充血性心力衰竭；②药物治疗无效的肾病综合征难

治性水肿；③ESRD患者透析间期体质量增长过多。

2.2 原理

推荐的IUF的适应证为：①药物治疗效果不佳

的各种原因所致的严重水肿；②药物治疗无效的充

血性心力衰竭；③急、慢性肺水肿。

建议IUF可用于[33]：①防止透析中低血压，可采

用IUF和透析交替的方法；②排出ESRD患者第三间

隙体液，伴有明显胸水、腹水和心包积液的患者，常

规透析难以排出这些液体，IUF有助于上述液体进

入血液循环，再从透析器排掉；③作为序贯透析的组

成部分，以改善患者对透析超滤的耐受性；④抗利尿

剂性水肿，如慢性心力衰竭、肝硬化或肾病综合征，

对利尿剂不敏感，可用IUF清除水分。

3 单纯超滤方案

3.1 方案

可根据患者的具体情况，单独实施IUF治疗，或

序贯进行IUF和血液透析治疗。

3.2 原理

对于肝硬化、肾病综合征、充血性心力衰竭等容

量负荷过重者，当尿毒症毒素水平不高，药物治疗无

效时，可采取IUF治疗方案。虽然这些患者的容量

负荷过重，但往往存在相对有效循环血容量不足(充

血性心力衰竭时血容量淤积于静脉系统不参与循

环)、绝对血容量不足(肝硬化和肾病综合征时过多

的容量蓄积于第三腔隙或组织间隙)、或再充盈速度

减慢(营养不良、肾病综合征时血浆胶体渗透压下

降)，患者并不能耐受过大的超滤速率。

根据患者的耐受情况确定超滤速率和超滤时

长，使患者体质量在一段时间内逐渐下降，逐步实现
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容量平衡。

对于维持性血液透析(maintenance hemodial-

ysis，MHD)患者，当其容量负荷过重时，可在常规每周

透析次数的基础上增加1次IUF，清除多余的水分。

对于MHD患者，当其容量负荷过重时，也将某一

次或几次的常规透析修改为序贯透析(可延长或不

延长整体的单次透析时间，这要根据患者毒素水平

来决定，尤其是血钾水平和酸中毒严重程度)，先实

施IUF、再实施血液透析(或相反)。当实施先IUF再

HD的序贯透析方案时，一般应设定IUF的脱水速率

高于该患者HD时的脱水速率；相反先HD再IUF时，

IUF的脱水速率应根据患者的实际情况决定；也可

在透析过程中，间断插入IUF。

4 单纯超滤注意事项

4.1 注意事项

当为解决MHD患者透析间期增长过多的体质量

而行IUF时，应关注透析不充分所致的代谢废物蓄

积问题，尤其是氢离子和钾离子的蓄积问题。

4.2 原理

IUF过程中需监测患者的心率、血压等循环状

态指标，有条件推荐监测患者的有效循环血量，依据

患者各项指标变化，调整超滤率。此外还需要监测

动脉压、静脉压、跨膜压以及滤器的凝血情况，有条

件推荐监测凝血参数，动态调整抗凝药物用量，必要

时可用生理盐水冲洗滤器。

IUF的注意事项[2]包括如下。

①对于MHD患者，当为解决容量负荷而将某次

透析的时长的一部分改为IUF时，该次透析的毒素

清除量是显著减少的。这是因为超滤是以对流方

式，蛋白质等大分子物质的血浆浓度随着超滤进程

会逐渐升高，但对血浆小分子溶质浓度无影响。这

会导致透析不充分问题，如果本次透析距离下次透

析间隔时间过长，则在下次透析前可能出现严重高

钾血症、酸中毒从而危及患者生命。

②IUF时体外循环的血液未被加热，导致血温

下降。这可能导致患者不适，还会增加血液粘度，影

响超滤效果。因此，IUF过程中应注意给患者保暖。

③患者红细胞比容(hematocrit,Hct)水平越

高，越容易在IUF过程中因血液浓缩、血液粘度上升

而使血流阻力增加。因此对于Hct较高的患者，应

适当增加抗凝药物的剂量。也应注意IUF后体循环

浓缩高凝和血栓形成风险。

④对于心血管状态不稳定的患者，快速的IUF

过程中有出现致命性心律失常、甚至猝死的可能。

对这样的患者原则上推荐采用缓慢连续性超滤

(slow continuous ultrafiltration, SCUF)模式

治疗。

⑤患者血清白蛋白水平越高，IUF过程中血清蛋

白成分越容易黏附于滤器膜上，而影响超滤效果；若

血清白蛋白水平过低，血浆胶体渗透压偏低，可以导

致IUF过程中血管再充盈不足，容易发生低血压而难

以完成超滤目标，此类患者在IUF过程中是否补充人

血蛋白等胶体，应依据临床实际情况作出判断。

⑥IUF过程中，血液中电解质成分将随水分等

比例清除，因此超滤结束后患者体内各种电解质的

总量、尤其是钠离子总量将降低；而超滤引起的有效

循环血容量的下降，将刺激交感神经兴奋，促使钾离

子从细胞内转移向细胞外，加上机体代谢的产生。

因此，超滤结束后患者血清钾水平可能升高。

第4章 诱导透析

1 诱导透析定义

1.1 定义

诱导透析是为新进入透析治疗的患者实施的低

效透析。

1.2 原理

当ESRD患者用非透析疗法无法维持生命时，即

可考虑透析疗法。HD过程可导致内环境的剧烈波

动，需要进行2～5次低效率透析，使患者逐渐适应

HD过程，并逐渐过渡到常规透析，避免失衡综合征

的发生。所以，诱导透析是一种低效透析,使有透析

指征且新进入HD治疗的患者逐渐适应的过程。

失衡综合征最早由Kennedy报道于1962年[34]，

其发生机制目前尚有争议，主要包括尿素反向效应

学说[34]、脑组织反常性酸中毒学说和特发性渗透性

物质假说[35]等，其中以尿素反向效应学说最为广泛

认同。

对于ESRD患者，透析前尿素在体液中均匀分

布，细胞内外的浓度也相同[36]，虽然有血脑屏障的存

在，脑脊液和外周血之间也无渗透梯度，因此不会产

生渗透作用。HD过程是一个在短时间内快速清除

尿毒症毒素的过程，一个标准的HD过程，血清尿素

下降率可达到65%甚至更高。遗憾的是，HD过程中

尿素的下降并不是一室模型[37,38]。血清尿素的快速

下降导致血清尿素浓度低于脑脊液，血液和脑脊液

间产生渗透梯度，一方面渗透梯度驱使脑脊液中的

尿素向血液中弥散，另一方面血液中水分进入脑脊

液。这样脑脊液的尿素浓度又低于脑细胞，水分又

自脑脊液进入脑细胞，引发脑水肿和颅内高压。另

外几种学说也均认为失衡综合征的病理生理机制是
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脑水肿和颅内高压[39]。

失衡综合征的病理生理结果是脑体积水肿增

大、颅内压升高。临床以神经系统功能障碍为主要

表现，轻者仅表现为透析后头痛、恶心、呕吐、视物模

糊、乏力、倦怠、烦躁、睡眠障碍、血压升高、窦性心动

过缓；重者可出现精神异常、扑翼样震颤、定向力障

碍、嗜睡，甚至惊厥、癫痫、木僵、昏迷、死亡[35,40]。

失衡综合征常见于首次透析、诱导透析、尿素或

肌酐等毒素较高的ESRD患者；使用大面积或高效透

析器；MHD患者停止较长时间后再重新透析时也易

发生透析失衡。常常出现于透析过程中或透析结束

后不久出现，透析后常持续数小时至24h内消失。

稳定透析数年的患者，当透析前后分别进行脑部CT

检查时，均可发现患者脑体积水肿性增大[41,42]。但

患者并没有失衡综合征的临床表现，可能是已经耐

受了这个脑水肿和颅内压升高的过程。

应对新进入透析的患者实施诱导透析，以避免

产生脑脊液和血液过高的浓度梯度，以减少失衡综

合征的风险[43]。诱导透析的其他理由还包括：①新

进入透析治疗的患者往往有严重的高钾血症、低钙

血症和代谢性酸中毒，而常规使用的较低的透析液

钾浓度可导致血钾浓度快速下降从而引发心律失常

的机会增加[44]；酸中毒的快速纠正更进一步加快血

钾下降速度，并进一步降低血清游离钙浓度，这就更

进一步增加心律失常的风险[45]。另外，血清游离钙

浓度下降还导致血管张力下降和心脏收缩力降低，

从而增加透析中低血压的风险[46]。②新进入透析的

患者，如果水负荷过重，不应一次大量脱水。这是因

为水份有向组织间隙的重分布的趋势(透析过程中，

血清渗透压有下降趋势，水份有向周围组织弥散的

趋势；另一方面，因血管内静水压下降，组织间隙的

水份有向血管内弥散的趋势)，更易诱发低血压。

2 诱导透析适应证

2.1 适应证

新进入透析的ESRD患者，均应先接受诱导透析。

2.2 原理

HD导致透析失衡是必然的，因此必须对全部新

开始透析的ESRD患者实施诱导透析，即低效透析，

避免透析失衡综合征导致临床症状的发生。

当稳定透析的患者因种种原因变得病情不稳定

时，例如脑出血、脑血栓或中枢神经系统感染等情况

时，透析过程可加重脑水肿，甚至危及患者生命。患

者进入稳定透析阶段后，因其他并发症变得病情不

稳定时，仍然可能需要降低透析效率并增加透析频

率，称为低效透析，不称为诱导透析。

3 诱导透析方案

3.1 方案

①建议通过采用小面积和面积相关溶质转运系

数(KoA)低的透析器、低血流速、低透析液流速、短透

析时间等措施来实施诱导透析，也可以联合使用这些

措施中的某几个。建议首次透析时可综合采用如下

1种或多种措施：选用膜面积≤ 1.3m2和 KoA＜500

ml/min的透析器、设定血流速为100～200ml/min、

设定透析液流速为200～500ml/min、设定透析时间

在2h以内。通过2～5次诱导透析逐渐过渡到常规

透析。

②若患者经过诱导透析期仍不能耐受常规透

析，建议可通过增加血浆渗透压、持续低效透析、血

液滤过或CRRT等治疗方式，帮助患者逐渐过渡到常

规血液透析。

3.2 原理

HD清除毒素的原理是弥散、对流或两者的结

合。诱导透析方案的目的是减少失衡综合征的发生

风险[33]。

3.2.1 实施诱导透析的措施

可通过降低血流速、降低透析液流速、使用小面

积透析器、缩短透析时间等措施来实施诱导透析，也

可以联合使用这些措施[33,47]。

当低通量透析时，弥散是毒素清除的主要原

理。低通量透析的对流量很小，且不影响毒素的浓

度。因此采用降低弥散速度的措施即可达到降低透

析效率和诱导透析的目的。采用低通量透析作为诱

导透析方式时，可通过使用小面积透析器、降低血流

速、降低透析液流速、缩短透析时间等来降低溶质的

弥散速度和弥散量。

3.2.1.1 如何保证透析充分性 降低血流速和透

析液流速常规的透析方案，为保证透析充分性，需要

保证一定的血流速和透析液流速。血流速和透析液

流速越快，透析膜两侧的溶质浓度差就越高，溶质的

弥散速度就越快，透析效率就越高[38]。但因为血液

中溶质浓度是一定的、透析器的大小和膜面积也是

固定的，当血流速快到一定程度后，已经达到透析器

的弥散限度，再增加血流速已经不能进一步增加溶

质弥散速度；而且血管通路可以提供的血流速是有

限度的、过快的血流速也是不安全的。稳定的每周

3次透析的成年患者，其常规透析的血流速一般设

定在200～300ml/min左右，体质量更小的可适度减

低血流速；大体质量者可适度调高血流速，最终目标

是是单次透析的尿素清除指数(spKt/Vurea)达到至

少1.2以上。
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诱导透析时，应适当降低血流速来实现低效透

析。一般初次透析时可选择血流速100～200ml/min，

低体质量者可能需要更低的血流速。具体应将血流

速设定到多少，应根据患者的实际情况。例如当患

者呈高凝状态时，可使用较高的血流速以减少凝血

机会，但应选择更低K0A的透析器、更低的透析液流

速或更短的透析时间；再例如当患者毒素水平极高

或酸中毒很严重，且使用较高的血流速、较高的透析

液流速或较高效率的透析器时，虽然可以设定更短

的时间(例如1～2h)以保证有限度的毒素下降，但

可因毒素水平下降过快而发生不良事件。

常规透析时，透析液流速一般设定500ml/min，

这个流速适合血流速200～400ml/min的情况，是最

经济的毒素清除方案，进一步增加透析液流速并不能

明显提高毒素清除能力[38]。诱导透析时，为减少失衡

综合征的发生，可设定透析液流速在 200～500

ml/min；亦可设定血流速为常规血流速，仅降低透析

液流速，适合高凝状态的患者；或降低血流速而维持

常规透析液流速，适合大多数患者；或将两者流速均

降低，适合体质量较小、毒素水平极高的患者。具体

把血流速和透析液流速做怎样的匹配，需要根据患

者的具体情况，例如当患者高凝状态不允许使用低

血流速时，则可降低透析液流速。

当患者能耐受前次透析时，在随后几次透析时

逐渐调整血流速和透析液流速到常规状态。

3.2.1.2 选择透析器 使用小面积和低KoA透析

器。透析器有一个重要特性是在特定血流速和透析

液流速下的不同分子量的溶质的清除率。这个清除

率受透析器的纤维丝内径、纤维丝内表面积、纤维丝

孔径大小和多少、纤维丝厚度等几个因素影响。透

析器出厂时，这个特性就已经固定下来了，KoA也就

固定了下来。随着透析膜技术的发展，为了提高透

析膜的弥散效率，透析膜的内径越来越小、膜厚度

越来越薄，不同透析器的内径、孔径分布和纤维丝

厚度变得十分接近，膜面积成了影响透析效率的最

大因素[48,49]。

诱导透析时，可选用小面积和低效率(KoA＜

500ml/min)的透析器。当无小面积透析器可选时，

如果患者病情允许，可通过降低血流速或透析液流

速的方法降低毒素清除速度，通过缩短透析时间的

方法减少毒素清除总量。大多数为成人服务的透析

室并不准备小面积透析器，因此常常把常规大小的

透析器用于诱导透析，而通过调整其他透析参数如

联合采用降低血流速、透析液流速、缩短透析时间等

一种或几种措施来达到低效透析的目的。

3.2.1.3 诱导透析时间 缩短透析时间常规的血

液透析时长为3.5～5.0h。为避免血清毒素大幅下

降导致的失衡，一般可缩短透析时间。首次透析可根

据患者血尿素的浓度及血浆渗透压，决定透析时间，

如果血尿素浓度较高，例如大于42.8mmol/L，血浆渗

透压大于350mOsm/(kg·H2O)，透析时间最好控制在

2h之内[48,49]。次日或隔日再行透析时，应重新评估。

假如透析前血清尿素水平＜100mg/L(36mmol/L)，

第2次透析的时间通常可增加至3h，或根据患者前

次的治疗反应逐渐延长透析时间。大多数患者可在

2～5次治疗后适应透析过程，并过渡到常规透析时

长，并使用常规透析器；个别患者的诱导透析过程可

长达数月。

总之，可联合使用上述措施达到诱导透析的目

的。若经上述处理，患者仍长时间不能耐受治疗过

程，则应考虑其他肾脏替代治疗方式。

3.2.2 诱导透析过渡到常规透析

当患者经5次治疗仍不能过渡到常规透析时，

可考虑采用如下措施减少透析过程中症状，帮助患

者逐渐过渡到常规透析。

3.2.2.1 减少失衡综合征发生 提高血浆渗透压可

在透析过程中输入渗透性物质，以减少血浆渗透压

的下降。由于甘露醇主要分布在细胞外液，不进入

细胞内，早年有学者采取静脉输入甘露醇或甘油[50]

的方法来降低透析所造成的血液与脑组织之间的渗

透压差，减少失衡综合征的发生。但由于甘露醇几

乎不代谢，在下次透析时被透析器清除，这可进一步

增加失衡综合征的发生风险。目前建议在透析过程

中输注高浓度葡萄糖或高浓度氯化钠溶液来降低透

析所产生的血液和脑脊液之间的渗透压梯度[42]，并

逐渐减少渗透物质的使用量，过渡到常规透析。

3.2.2.2 维持血流动力学稳定 持续低效透析持

续低效透析(sustained low-effciency dialysis,

SLED)是一种延长时间(6～10h)、减少血流速和透析

液流速的间断血液透析。经典的血流速是 200

ml/min，透析液流速是100～300ml/min。可以使用

常规的血液透析设备，维持较低的血流速和透析液

流速。这种模式不仅有利于体内毒素及过多水分

的清除，还可维持血流动力学的稳定，减少失衡综

合征发生。

3.2.2.3 如何选择HF、HDF治疗 血液滤过当使用

HF时，对流是毒素清除的主要原理。一般来说，HF

对小分子毒素的清除能力较差。我国有学者把HF、

HDF用于诱导透析的临床效果与常规低通量透析进

行了比较，发现血液滤过能达到与低通量透析相似
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的诱导透析效果，甚至发生头痛等不良事件的风险

更低[51-53]。例如给1个体液量为40L的患者用后稀

释法HF补充置换液20L时，会得到一个温和的尿素

下降率，单室尿素清除指数(spKt/Vurea)接近

0.5。前稀释法HF时，毒素的清除能力更低。因此

当上述低效透析方法无效、氮质血症显著、病情危

重、心血管功能不稳定的患者，可考虑以血液滤过作

为诱导透析手段[51-53]，病情稳定后转为常规HD。

4 诱导透析注意事项

4.1 注意事项

①推荐用尿素下降量和下降率来评价诱导透析

的效果。进行初次诱导透析时，建议血清尿素浓度

下降不超过20mmol/L、下降率不超过30%～50%。

②根据患者对前次治疗的反应，在随后的2～5

次诱导透析过程中，将尿素下降率逐渐提高到65%

以上并进入常规透析治疗。

4.2 原理

①血浆渗透压主要由血浆蛋白、钠离子、氯离

子、葡萄糖、钾离子和尿素产生。透析过程中前5种

物质的浓度变化不大，因此透析过程中的血浆渗透

压的下降主要是由尿素清除引发的。

查阅文献未发现关于诱导透析时应控制的血浆

渗透压下降量或下降速度合适范围。但当血液透析

导致血浆渗透压短时间内下降超过30mOsm/(kg·H2O)

时失衡综合征症状的风险明显增加[33]。本共识建议

将透析过程中血浆渗透压下降量控制在小于 20

mOsm/(kg·H2O)以内。因血浆渗透压测量并不普及，

而血浆渗透压的下降主要由尿素清除引起，故本共

识建议诱导透析的初次透析时，血清尿素下降量不

超过20mmol/L，并且尿素下降率不超过30%～50%。

②1次常规透析可使尿素下降至少60%以上，例

如透析前尿素40mmol/L，透析后下降到15mmol/L，

尿素下降率为62.5%，此时由尿素产生的血浆渗透

压下降大约为25mOsm/(kg· H2O)。对于常规稳定的

透析患者，由于透析一定会导致血液和脑脊液之间

的渗透梯度，从而产生脑水肿，但大多数患者并无失

衡综合征症状，可能是已经耐受了这个脑水肿和颅

内压升高的过程。

对于新进入透析的患者，血浆渗透压短时间内

下降超过30mOsm/(kg·H2O)时失衡综合征症状的风险

明显增加，应避免产生脑脊液和血液之间过高的浓度

梯度，以减少透析失衡综合征引发临床症状的机会。

因此，对于诱导透析患者可通过对血清尿素下降率的

监测，在随后的2～5次诱导透析过程中，将尿素下降

率逐渐提高到65%以上并进入常规透析治疗。

第5章 低通量透析

1 低通量透析定义

1.1 定义

LFHD是指用低通量透析器实施血液透析的过

程。通常把β2-微球蛋白(beta 2 microglobulin,

β2-MG)的筛分系数为0，Kuf≤ 10ml/(mmHg·Hr)的透

析器定义为低通量透析器。

1.2 原理

透析器是实施血液透析的关键，而透析膜则是

关键中的关键，很大程度上决定了患者治疗效果的

好坏。目前临床上广泛使用的是空心纤维透析器，

按其膜的通透性可以分为低通量透析器，高通量透

析器、血液滤过器和血浆分离器。选择合理的透析

器对ESRD患者的疗效和预后至关重要，应在熟悉透

析器的类型、重要参数的基础上根据患者的病情选

用合适的透析器。

LFHD是指用低通量透析器实施血液透析的过

程。对于透析膜的通量评价参数主要包括清除率

和 超 滤 系 数 (ultrafiltration coefficient,

Kuf)、筛分系数。一般认为低通量透析器对尿素

和肌酐(小分子物质)清除率较高，可分别达到

180～190ml/min 和 160～172ml/min，对维生素 B12

(中分子物质)的清除率较低，而几乎不能清除以

β2-微球蛋白为代表的中大分子物质。其Kuf一般

在4.2～8.0ml/(mmHg·Hr)，国外一些大型RCT研究

中，通常把低通量透析膜定义为：β2-MG的筛分系数

0，Kuf≤ 10ml/(mmHg·Hr)[54]。

2 低通量透析适应证

2.1 适应证

LFHD适合处于诱导透析治疗期、需要低效透析

的患者。当透析室不能制备超纯透析液而不能实施

HFHD时，LFHD是可选的治疗模式。

2.2 原理

LFHD时，透析液中的内毒素片段不易弥散或

对流进入血液，因此初进入透析的患者更易耐受

LFHD过程。HFHD或 HDF同时存在弥散和对流，比

LFHD 的溶质清除效率高。诱导透析是一种低效

透析，因此不适合采用HFHD或 HDF模式实施诱导

透析。

因全身病变或中枢神经系统病变导致中枢神经

系统不稳定时的情况，同样适合低效透析。与诱导

透析一样，此时采用LFHD是合理的。

由于非超纯透析液的细菌和内毒素的允许含量

高限较高，用这种透析液实施HFHD时内毒素或其片

段可弥散或对流进入患者血液导致不良反应。因此
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使用非超纯透析液的透析过程不能是HFHD，更不能

是HDF。

当前，我国大多数患者在接受LFHD治疗，大量

患者依赖LFHD存活。LFHD除了能够有效延长MHD

患者生命外，还具有容易耐受、经济和对透析用水质

量要求相对较低等优势，在一些发展中国家、经济欠

发达地区仍有广泛应用前景[3]。

3 低通量透析方案

3.1 方案

LFHD的spKt/Vurea和残余肾功能合计的标准

化尿素清除指数(stdKt/Vurea)每周应达到至少

2.1。

3.2 原理

LFHD方案包含的要素很多，例如每周透析次

数、每次透析时长、干体质量设定、抗凝剂选择、血流

速、透析液流速等。本共识第4章第3部分中提到了

这些参数中的一部分的设定原理，全部讨论这些变

量超出了本共识的范围，本共识仅仅关注LFHD的充

分性，即stdKt/Vurea。

透析充分性与患者预后密切相关，快速而准确

测定透析充分性非常重要。临床上通常选用测定能

自由通过半透膜的小分子物质的清除率来评估血液

透析充分性，其中尿素由于具有浓度丰富、测定经济

方便、结果可靠等优点应用最为广泛[3]。由单室尿

素动力学模式计算的spKt/Vurea与患者预后显著

相关，是迄今评价和确定透析剂量最常用的指标[55]。

spKt/Vurea的测定方法有多种，其中通过检测

患者透析前和透析后血清尿素浓度用尿素动力学模

型来计算spKt/Vurea的方法最为方便常用。它反应

了透析全过程中整体或平均的尿素清除率并具有患

者特异性，被KDOQI指南推荐并规定了详细的透析前

后采血方法[56]。2006年KDOQI基于HEMO等研究结

果[57,58]，为残余肾功能＜2ml/(min·1.73m2)且每周3

次透析的患者，推荐的单次血液透析的spKt/Vurea

的目标值不应低于1.2，最佳为1.4[56]，2015年更新

的指南中继续维持了这一目标值。

随着对CKD认识和管理水平的提高[59]，很多患

者进入MHD时仍有较好的RRF。RRF有利于透析患者

的水分控制、毒素排出，并与生存率密切相关,其透

析充分性评估方法也与无RRF的透析患者不同，需

要考虑到RRF[60]。此外，对越来越多的短时频繁透

析、每日透析、家庭及夜间透析等不同透析模式，其

充分性评估也不同于每周3次的常规患者[61]。因

此，对这些患者，推荐采用stdKt/Vurea来评估透析

充分性。

stdKt/Vurea被认为是一种“连续性的等效清除

率”，包括透析超滤清除的部分和残余肾功能[62]。

stdKt/Vurea的产生是试图基于HD和PD患者平均

溶质浓度的比较来解释高频透析和持续性透析治疗

(也包括RRF)比低频间断性HD能改善透析充分性。

2006年 KDOQI的指南基于每周3次透析患者最低

spKt/Vurea要求及其与stdKt/Vurea的转化关系，

推荐每周的stdKt/Vurea至少应达到2.0[56]。2015

的新指南中推荐对所有非每周3次透析的患者采用

stdKt/Vurea评估透析充分性，包括超滤清除和RRF，

并明确其目标值为佳为2.3，最小应大于2.1[3]。但

其证据级别为未分级，还需要更多RCT研究支持。

综上所述，我们认为LFHD患者，其透析和RRF合

计的stdKt/Vurea每周应达到至少2.1。对 RRF＜

2ml/(min·1.73m2)的每周3次常规透析患者，也可采

用 spKt/Vurea 评估透析充分性，单次透析的

spKt/Vurea目标值为1.4，最低值为1.2。

4 低通量透析注意事项

4.1 注意事项

对长期接受LFHD的患者，应注意中大分子毒素

潴留的问题。

4.2 原理

大量ESRD患者依赖低通量透析存活，但低通量

透析不能清除中分子和大分子毒素。随着病程延

长，中大分子蓄积会越来越明显。近20年的研究已

经表明，能清除中分子和大分子的HFHD和HDF能更

进一步改善患者的远期预后，这些内容将分别在第

6章和第8章介绍。

第6章 高通量透析

1 高通量透析定义

1.1 定义

HFHD是指使用高通量透析器和超纯透析液进

行的血液透析。

我们推荐符合下列3个条件的透析器为高通量

透析器：①β2-MG 筛分系数超过 0.6；②血流速

300ml/min、透析液流速500ml/min条件下β2-MG清

除率超过20ml/min；③Kuf超过20ml/(mmHg·Hr)。

1.2 原理

目前国内外对高通量透析器的透析膜参数尚无

完全统一的定义，但基本都根据透析器的 Kuf、

β2-MG清除率、β2-MG筛分系数等对其进行分类。

透析器对水的通透能力以Kuf表示；血液透析

器对溶质的渗透能力以筛分系数、和溶质清除率表

示。确定的透析器的性能在出厂时已经确定，但出
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厂后的复用过程对其性能是有影响的[63]。

Kuf与溶质清除率是2个不同的概念，从理论上

讲Kuf大的透析器溶质清除率(特别是中大分子毒

素的清除率)不一定高。但事实上，几乎所有透析器

的通量和溶质清除率具有良好的相关性，高Kuf透

析器，也意味着溶质清除率也高。

在HEMO研究[57]中高通量透析器被定义为Kuf＞

14ml/(mmHg·Hr)，β2-MG清除率＞20ml/min。而在

MPO 研究[54]中，高通量透析器的定义为 Kuf≥ 20

ml/(mmHg·Hr)，β2-MG筛分系数＞0.6。2005年Iki-

zler TA 等将高通量透析器定义为 Kuf ≥ 15

ml/(mmHg·Hr)，β2- MG 清除率＞20ml/min，KoA＞

450ml/min[64]。而日本开发的透析器5级分级系统[65]

(表1)中，以β2-MG的清除率对透析膜的通透性进行

分级，等级越高通透性越好，其中4级以上为高通量

透析膜，要求在血流速＞200ml/min、透析液流速＞

500ml/min的条件下，β2-MG清除率≥ 70ml/min。

结合国内外文献结果，我们推荐满足下列3个

条件的透析器为高通量透析器：①β2-MG筛分系数

超过 0.6；②血流速＞300ml/min、透析液流速＞

500ml/min 条件下，β2-MG 清除率超过 20ml/min；

③Kuf超过20ml/(mmHg·Hr)。

2 高通量透析适应证

2.1 适应证

HFHD适合已完成诱导透析的ESRD患者，并且在

特定患者群体中有明确的生存获益。

2.2 原理

HFHD指使用高通量透析器实施的血液透析。

HFHD对以尿素为代表的小分子物质的清除能力与

LFHD相同或相似，对以β2-MG 为代表的中大分子的

清除增加。

HFHD的上述益处除了来自于溶质的弥散，还来

自于透析过程中通过透析器的内超滤，即透析液自

其入口处对流进入血液，而从透析液出口处又从血

液侧等量对流进入透析液。此内超滤过程通过对流

方式清除因布朗运动幅度较小而不易弥散的中大分

子溶质。

之前曾有较多回顾性研究发现HFHD可改善MHD

患者的生存预后，但由于回顾性资料受多种因素的

影响而干扰研究结果[66]。美国在2002年开始进行

HMEO研究[67,68]，这是一个设计严谨的随机对照研究，

结果显示HFHD在增加MHD患者总体生存率、降低住

院率、提高血清白蛋白水平与LFHD并无显著的统计

学差异(P＞0.05)，但在亚组分析中仍发现部分有益

的结果。而MPO研究[69]则发现相对于LFHD治疗，

HFHD治疗在血清白蛋白水平＜40g/L的MHD患者可

获得显著的生存益处(P＜0.05)。

大多数临床研究都证实HFHD相比LFHD能更有

效的清除中、大分子物质，一些观察性研究也发现

HFHD可能会改善患者生存率[70-72]。3个大型随机对

照研究[54,57,73]大都显示HFHD的益处，尤其是在糖尿

病、低蛋白血症、长透析龄的患者。荟萃分析的结果

虽然未发现HFHD可降低MHD患者全因死亡率，但心

血管死亡率明显改善[74]。

结合既往文献研究，我们认为对于处于诱导透

析阶段的ESRD患者，选择低通量透析器实施低效率

透析是适当的；对于稳定透析阶段的透析患者，实施

HFHD的益处是明确的，尤其是在某些特定人群中，

HFHD在以下患者中有可能更多的获益。

①有心血管疾病高危因素的MHD患者。心血管

并发症为MHD患者最常见的死亡原因之一。HEMO

研究发现HFHD可能降低MHD患者心血管疾病死亡的

风险[67,68]。可能源于以下机制：a.改善血压。MHD患

者通常合并高血压，甚至是顽固性高血压。长期高

血压导致心脏压力负荷过重，引起心肌肥厚、扩大，

导致心功能不全。在血压升高过程中起重要作用的

肾素、内皮素、血管紧张素II等均为中大分子毒素，

HFHD相对于LFHD更有效的清除这些毒素，改善MHD

患者血压水平[75]。b.调节脂质及糖代谢。HFHD能

通过改善血脂代谢水平减少MHD患者心血管疾病发

生的风险，Blankestijn PJ等将患者从LFHD改为

HFHD，6周后发现血脂谱明显改善[76]。此后也有大

量报道均提示HFHD 能明显改善MHD 患者的脂谱异

常[77-79]。另有研究比较了费森尤斯F8聚砜膜LFHD

透析器和FX80新型HFHD透析器，发现HFHD还能改

善MHD患者的胰岛素抵抗[80]，调节糖代谢。血脂谱

和血糖代谢水平的改善，有利于MHD患者血管内皮

细胞的保护[81,82]，减少心血管疾病不良预后的发

生。c.降低心血管疾病相关的蛋白结合毒素的水

平。研究表明对甲酚硫酸盐(p-cresyl sulfate,

PCS)、吲哚硫酸盐(indoxyl sulfate,IS)等中大分

子物质血浓度增加与MHD患者心血管事件的发生

表1 日本透析器分级系统
透析器分级 β2-MG＜以下清除率(ml/min)

I 10

II 30

III 50

IV 70

V ＞70

注：β2-MG：β2微球蛋白。
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和死亡密切相关。PCS通过增加淋巴细胞的氧化爆

发活性，从而引起机体氧化应激反应造成心血管毒

性[83]。高IS水平与MHD患者心血管疾病的标志物

如钙磷乘积、低密度脂蛋白、糖基化终产物(ad-

vanced glycation end-products，AGE)等相关[84]。

杜邱娜[85]及国外Krieter等[86]均发现HFHD可使血液

中的PCS和IS明显下降，降低MHD患者心血管疾病

发生的风险。d. 改善微炎症及氧化应激状态。MHD

患者普遍存在微炎症状态[87]。微炎症状态导致机体

氧化应激增加，导致MHD患者机体动脉粥样硬化和

心血管疾病的发生[88]。HFHD较LFHD能有效增加炎

症递质和细胞因子的清除，而且高通量透析膜具有

较好的生物相容性，可减弱补体和白细胞活化的作

用，改善MHD患者的微炎症状态[89]。

②有RRF的患者。研究显示HFHD可降低其血浆

中植物酚类化合物的累积，从而改善患者的RRF[90]。

2001年的研究显示，HFHD组受试者的RRF显著高于

LFHD组[91]。另 1项研究中，HFHD组受试者的每月

RRF 下降率显著慢于 LFHD 组[74]。其机制可能与

HFHD的透析膜具有更好的生物相容性、使用超纯

透析液[92]、减轻机体炎症反应、更好的改善MHD患者

血压水平等因素有关。

③营养状态较差的MHD患者。MHD患者普遍存

在营养不良，大大增加了不良预后的风险。HFHD可

通过清除白细胞介素-6(interleukin-6,IL-6)、白

细胞介素-8(interleukin-8,IL-8)等中大分子毒

素，提高患者对红细胞生成素治疗的敏感性[93]，从而

改善血红蛋白水平；以及通过降低机体内炎症因子

水平，提高透析效果，激活MHD患者自身的补体系统

等改善患者的营养状态[89,94]。2009年欧洲发表的

MPO研究发现，相对于LFHD治疗，血清白蛋白水平＜

40g/L者可从HFHD治疗中获得生存益处[69]。

④合并CKD-MBD的MHD患者。大量循证医学证

明，MHD患者钙磷代谢紊乱与心血管疾病关系密切，

高磷血症是导致血管钙化的关键因素，全段甲状旁

腺激素(parathyroidhormone,iPTH)是 MHD患者心

脏纤维化的重要因素之一[95]。而HFHD较LFHD能更

有效的清除MHD患者血清中的磷、iPTH，降低矿物质

骨代谢营养不良的发生[96]。虽然磷酸根分子量不

大，但其在血液中与水分子结合，形成相对较大分子

量的溶质，布朗运动幅度变小，不易通过低通量透析

器，因此采用HFHD或HDF能显著增加对磷的清除。

⑤存在皮肤瘙痒症状的MHD患者。皮肤瘙痒是

MHD患者较常见的并发症，严重影响患者的生活质

量。透析实践与预后研究Ⅰ(dialysis outcomes

and practice pattern study Ⅰ,DOPPS Ⅰ) 和

DOPPS Ⅱ分别报告MHD患者瘙痒症患病率高达45%

和42%，与MHD患者死亡密切相关[97]。研究发现HFHD

较 LFHD 能更有效的清除 MHD 患者血清中的磷及

iPTH[96]，从而有效改善MHD患者皮肤瘙痒症状[98,99]。

⑥存在透析相关淀粉样变的MHD患者。研究表

明，透析11～14年的患者相关淀粉样变的患病率为

46%，透析15年以上者为100%[100]。与β2-MG清除障

碍，从而在机体组织中不断蓄积导致MHD患者出现

淀粉样病变[101]。LFHD 对β2-MG 清除率很低，而

HFHD对中分子毒素β2-MG清除效果较好，延缓MHD

患者透析相关淀粉样变性的发生。

总之，HFHD对以尿素为代表的小分子物质的清

除能力与LFHD相同或相似，但对以β2-MG为代表的

中大分子的清除增加。HFHD可通过改善血压、调节

脂质及糖代谢、降低心血管疾病相关蛋白结合毒素

的水平、改善微炎症及氧化应激状态等降低MHD患

者心血管疾病死亡的风险；并有研究显示可保护

MHD患者的RRF，改善其营养状态、矿物质和骨代谢

异常、皮肤瘙痒状态以及延缓其淀粉样变性的发生。

3 高通量透析方案

3.1 方案

①HFHD治疗必须使用超纯透析液和高通量透

析器。

②建议的透析频次为每周至少3次。

3.2 原理

①LFHD方案在共识第4章第3部分和第5章第3

部分有部分述及，HFHD可参照LFHD方案，几乎不用

做大的调整。HFHD需要使用超纯透析液。本共识

第9章详细描述了超纯透析液的定义和实现方法。

②建议的HFHD的频次：为获得HFHD的临床获

益，建议MHD患者采用每周至少3次HFHD方案。

目前已发表的临床研究报告的HFHD的临床获

益均基于3次/周的研究设计，尚无证据表明在LFHD

的基础上每周实施1～2次HFHD的透析方案能改善

患者的短期或长期预后。

对于常规HD，2015 KDOQI更新指南及EBPG指南

推荐的治疗频次为至少3次/周，而对于血流动力学

不稳定、心血管功能差、难以控制的高血压、高血磷

等患者可以适当增加透析频率[3,102]；2015年 KDOQI

更新指南[3]推荐目标每周stdKt/Vurea应达到2.3，

至少不低于2.1；HFHD通过弥散和对流2种机制清除

小分子及中分子溶质，而LFHD则仅仅通过跨膜弥散

实现小分子溶质的清除。使用高通量透析器进行血

液透析时，透析器内接近血液出口位置的血液侧压
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力逐渐下降，直至低于透析液侧压力，从而出现反超

滤，反超滤时由于液体自透析液侧向血液侧流动，部

分削弱了溶质弥散的效果，理论上可能影响溶质的

清除，但是反超滤时对整体溶质清除的影响比较小，

2017年发表的RCT研究结果显示小分子毒素的清除

(spKt/Vurea)在HFHD和LFHD之间并无显著统计学

差异[103]。因此，在LFHD的基础上每周实施1～2次

HFHD不会降低stdKt/Vurea。

目前HFHD的临床获益来源于2项大型随机对照

研究。HEMO研究[57]中HFHD对降低心血管疾病相关

的死亡获益、住院风险获益[67]以及亚组分析中透析

龄大于3.7年的MHD患者的生存获益[68]均为基于3

次/周透析治疗的研究设计；2009年MPO研究[54]显示

血清白蛋白低于40g/L的MHD患者及糖尿病患者存

在更高的生存获益，其纳入标准也是基于3次/周透

析治疗的MHD患者。在1项纳入704例MHD患者的

前瞻性随机对照研究中[73]，Posthoc分析提示在动

静脉内瘘亚组中，HFHD组MHD患者无心血管病事件

生存率明显高于 LFHD 组 (adjusted HR =0.61,

95% CI：0.38～0.97,P=0.03)，糖尿病患者采用HF-

HD可以显著降低心血管事件的发生风险(adjust-

ed HR=0.49,95% CI：0.25～0.94,P=0.03)，这个研

究中的患者也是接受3次/周的透析治疗。

2018年的1项Meta分析纳入了12个研究共计

1224个患者，包括11项RCT和1项队列研究，提示

HFHD相比LFHD可以更好地保护MHD患者的RRF[104]；

透析3次/周的HFHD对于RRF的保护优于LFHD[91]。

长期进行LFHD的MHD患者，体内中、大分子毒素

清除不充分，大大增加了心血管不良事件及感染的

风险[105,106]。相比LFHD，3次/周的HFHD可以更加有

效地清除以β2-MG为代表的中分子毒素以及部分与

蛋白结合的小分子毒素，从而减少MHD患者透析相

关的并发症及心血管不良事件的发生[107-110]。

对于MHD患者，增加透析频次可以增加溶质的

清除、减少透析间期容量的增长，有利于高血压的控

制，减少降压药物的使用，有利于高磷血症的控制、

改善MHD患者心血管预后[111-114]。宋韩明等的工作表

明，每周3次HFHD治疗对中分子物质的清除量与1

次HDF相当，每周仅进行1次或2次HFHD治疗对中分

子物质清除有限，其临床获益也就受限。

因此，为了获得更多的临床获益，建议MHD患者

采用每周至少3次HFHD方案。

4 高通量透析注意事项

4.1 注意事项

①高通量透析应保证小分子毒素的清除：对于

小分子毒素，高通量透析和残余肾功能合计达到的

stdKt/V应至少为2.1。

②为提高高通量透析效果，可根据患者耐受情

况适当提高血流速和透析液流速。

③高通量透析的中分子物质清除充分性计算方

法和目标：当前尚无可推荐的中分子清除充分性的

计算方法和目标剂量。

4.2 原理

①高通量透析应保证小分子毒素的清除：对于

小分子毒素，高通量透析和残余肾功能合计达到的

stdKt/Vurea应达到至少2.1。

HFHD是用高通量透析器在容量控制的血液透

析机上进行常规血液透析的一种技术,其优势在于

可清除中大分子毒素(如β2-MG)。HFHD除了依靠弥

散清除毒素外，还可以以对流方式清除溶质[115]。此

外，高通量透析膜还具有特殊的吸附能力，是高通量

透析器清除中大分子物质的另一种重要方式，吸附

量及吸附蛋白种类与透析膜的材料结构和疏水性有

关[116]。因此不难看出，HFHD较LFHD的优势在于对

中大分子毒素清除率高。对于小分子毒素，研究表

明[117]，在透析器膜材料和膜面积一致、透析频率及

透析时间相同的情况下，HFHD较LFHD对尿素、尿酸、

肌酐等小分子毒素清除无统计学差异(P＞0.05)，而

血磷的清除HFHD效果明显优于LFHD，差异有统计学

意义(P＜0.05)。

2015 KDOQI 更新指南指出 [3]，对于传统的

3次/周治疗的MHD患者，每次治疗spKt/Vurea目标

值是1.4，至少应达到1.2；对于有RRF的患者，透析

剂量可减少，但需定期监测RRF，避免透析不充分；

非3次/周治疗的MHD患者，每周的stdKt/Vurea目

标值是2.3，至少应达到2.1，计算时应结合透析超

滤率和RRF。中国血液透析充分性临床实践指南[118]

在充分考虑各地区实际条件、医疗资源、卫生经济学

的前提下，推荐单次透析spKt/VVurea≥ 1.2，条件允

许时spKt/VVurea≥ 1.4更佳，以期最大限度满足血

液透析患者基本治疗需求。左力教授对透析充分性

各公式进行了综合分析[119]，当 stdKt/Vurea＞2.0

时，才能真正达到尿素动力学模型推算的透析充分

性。对于3次/周治疗的MHD患者，如果其每次sp-

Kt/Vurea达到 l.2，则每周 stdKt/Vurea才能达到

2.0,故应将每周stdKt/Vurea＞2.1为透析充分性

指标，而不仅仅考虑单次透析。因此，本共识推荐

HFHD和RRF合计达到的stdKt/Vurea每周应达到至

少2.1。

对于小分子毒素，在透析器膜材料和膜面积一
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致、透析频率及透析时间相同的情况下，HFHD较

LFHD 对小分子毒素清除无统计学差异。在进行

HFHD时，也应保证代表小分子毒素清除是否充分的

指标stdKt/Vurea达到至少2.1。

②为提高HFHD效果，可根据患者耐受情况适当

提高血流速和透析液流速。

已经有研究表明[120]，当提高透析液流速或血流

速时，可提升HFHD时的内超滤的量，从而增加中分

子毒素的清除效率；同样由于弥散量的增加，也会提

高小分子物质的清除。

③高通量透析的中分子物质清除充分性计算方

法和目标：当前尚无可推荐的中分子清除充分性的

计算方法和可推荐的中分子清除的推荐剂量。

欧洲尿毒症毒素工作组(the European ure-

mic toxin work group,EUTox)根据透析清除毒素

的方式不同，将毒素分为：a.小分子水溶性毒素；b.蛋

白结合毒素；c.中分子毒素[121]。中分子毒素主要是

一些小分子蛋白质/肽类(大多相对分子质量＞

10 000，正常情况下可以通过肾小球滤过屏障(相对

分子质量＜58 000)，传统的LFHD器不能清除中分子

毒素，需要通过高通量透析器才能清除[122,123]。研究

显示，中分子毒素包括炎症因子、糖基化终产物、终

末蛋白质氧化应激产物、同型半胱氨酸等，这些物质

的存在增加MHD患者的炎症状态、动脉粥样硬化、营

养不良的风险[121]，因而推测通过增加这些物质的清

除，可以纠正MHD患者的内环境紊乱，从而改善临床

预后。中分子毒素的蓄积，增加MHD患者的炎症状

态、动脉粥样硬化、营养不良的风险。β2-MG是临床

上最常用的中分子毒素的代表。

β2-MG相对分子质量11 800[124]，由于β2-MG在

MHD患者机体的蓄积与透析相关淀粉样变密切相关，

且容易检测，临床上常常作为MHD患者中分子毒素的

代表，高通量透析器的定义中也包含了对β2-MG清除

的基本要求(＞20ml/min)。

目前HFHD对中分子毒素的清除大多是通过基

于一室模型的β2-MG下降率来计算[125]。采用下降

率计算清除充分性的优点在于简单易行，只需要测

定透析前、透析后血清β2-MG 浓度即可。但对

β2-MG动力学的研究已经证实，β2-MG的动力学模

型至少是二室[126]；还有学者提出，MHD时间大于6年

的患者，β2-MG的动力学模型可能是三室[127]。因

此，基于一室模型的下降率并不是计算β2-MG清除

的可靠方法，但是基于二室、三室甚至以上的模型又

过于复杂，目前尚没有更好的计算方法。

尽管有研究表明MHD患者透析前血清β2-MG浓

度增加与MHD患者的死亡风险密切相关[105,106]，但增

加β2-MG清除对预后的影响并不肯定。进一步的研

究发现虽然HFHD增加了血清β2-MG的清除，但并未

很好的降低透析前血清β2-MG浓度。由于设计严格

的随机对照试验证实了HFHD在特定患者人群中的

肯定益处，上述结果也许表明:a.β2-MG并不是代表

中分子物质清除充分性的最佳指标；b.不同于尿素

在下次透析前回复到上次透析前水平，β2-MG是有

毒性的，应寻求透析前水平的逐渐下降；c.临床获益

是来源于β2-MG以外的毒素的清除。

事实上，血清β2-MG浓度最主要的决定因素是

RRF。RRF＞4ml/min时，HFHD并不能降低透析前血清

β2-MG浓度，只有当RRF降至2ml/min以下时，透析清

除才成为血清β2-MG水平的主要影响因素[128,129]。有

研究报道，HFHD中β2-MG的下降率约50%～60%，在线

血液透析滤过(oline hemodiafitration,OL-HDF)

可以进一步提高至63%～75%，清除速率约20～80

ml/min(超过LFHD清除速率的10倍)[57,130-132]，但由于

β2-MG的室间转移率高达82 ml/min，因此会出现

明显的透析后反弹，即使透析β2-MG的下降率达到

甚至超过80%时，目前3次/周透析降低透析前血清

β2-MG浓度的作用也很有限[126]。除了受室间转移

的影响，持续非肾脏清除(约3 ml/min)[126]的存在也

降低了间断透析对血清β2-MG浓度的影响[133,134]，还

有研究显示透析相关的炎症反应会增加血清β2-MG

的生成[135]。这些因素的综合作用导致HFHD仅能降

低透析前血清β2-MG的20%[133]，即使同时增加透析

频率及时间(每周6次每次8h，治疗总时间增加4

倍，平均血清β2-MG浓度也仅下降25%[136]。而现有

的研究证据显示这种程度的下降对MHD患者预后的

影响并不肯定。因此，目前认为要通过现有的HFHD

技术进一步降低MHD患者的透析前血清β2-MG浓度

来提高临床获益的可能性不大[137]，因而没有对

β2-MG清除的推荐剂量。

此外，研究发现，高效OL-HDF可以改善MHD患者

的临床预后，但透析前血清β2-MG浓度并无差异，提

示临床获益可能源于对β2-MG以外的毒素(其他中

分子毒素或蛋白结合毒素)的清除[138]，但尚缺乏对

这些毒素清除计算方法的研究。

总之，对β2-MG动力学的研究已经证实，β2-MG的

动力学模型至少是二室的，基于一室模型对β2-MG下

降率的计算并不准确。同时，尽管有研究表明MHD

患者透析前血清β2-MG浓度增加与MHD患者的死亡

风险密切相关，但增加β2-MG清除对预后的影响并

不肯定。血清β2-MG主要受RRF的影响，再加上室
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间转移及肾外清除的存在，通过现有的HFHD技术进

一步降低MHD患者的透析前血清β2-MG浓度的作用

有限，因而目前没有推荐剂量。因此，我们认为目前

对于中分子清除充分性的计算方法和推荐剂量并没

有统一的结论。

第7章 血液滤过

1 血液滤过定义

1.1 定义

HF是模仿正常肾小球，使用高通量透析器和置

换液，利用对流原理清除毒素的一种治疗模式。

1.2 原理

在血液净化过程中不使用透析液，而是在体外

血液循环管路中持续补充一定量的置换液，与血液

充分混合，在高通透性的血液滤过器中以相同的速

度进行超滤，溶质在跨膜压作用下，随着血浆水分以

对流方式清除。由于中大分子的布朗运动幅度较

弱，不易经弥散原理清除，对流模式成为清除中大分

子的主要方式。这是HF的工作原理，类似人类肾小

球的工作原理。HF既可用于急危患者的连续性肾

脏替代治疗(连续性静脉静脉血液滤过),又可用于

ESRD的维持性治疗(即OL-HF)。

对流是溶液跨半透膜发生超滤时，溶液中的溶

质被超滤的水分拖拽做跨膜转运的过程。HF时需

经静脉管路(后稀释)或动脉管路(前稀释)输入与对

流相等量的置换液。与HD相比,HF具有对血液动力

学影响小,清除中分子物质能力较强的优势。缺点

是大量滤过液的滤出可引起氨基酸、蛋白质、生长激

素和其它一些低分子激素的丢失。

根据HF对流方式清除毒素和水分的原理，每次

HF治疗需大量补充置换液，再把补充的置换液清

除。为了保证对水分的清除，需要血液滤过器对水

的通透性要好。Kuf是指每毫米汞柱压力梯度下，

每小时液体跨膜转运的体积，衡量了透析器对水的

通透能力，Kuf越高，对水的通透性越好。血液滤过

需要使用高通量透析膜，高通量透析膜的定义见第

6章。

对流中，溶质伴随水分跨半透膜转运，部分溶质

的转运受阻或滞后，这种现象称为筛现象。透析器

的性能决定了其对不同溶质的筛分系数。筛分系数

取值范围是0～1，越接近1，说明该物质跨膜转运阻

力越小，越接近0，说明此物质越不容易跨膜转运。

β2-MG在体内蓄积，会引起皮肤瘙痒、透析相关性淀

粉样变等远期并发症，严重影响患者生活质量及预

后[139]，是目前公认的中分子毒素的代表。结合HF清

除毒素的原理，血液滤过器还需要对中分子物质有

好的通透性。因此，常以其对β2-MG的筛分系数和

清除率表示。

临床上应根据治疗需要合理选择血液滤过器，

对β2-MG的筛分系数和清除率是2个重要指标，此

外还应根据HF处方中置换液量选择足够的Kuf[如

≥ 50ml/(mmHg·Hr)]的血液滤过器，以免治疗中跨膜

压过高出现凝血或破膜风险。建议治疗开始时跨膜

压不要超过 150mmHg，治疗结束时跨膜压不超过

300mmHg。目前血液滤过器的膜材料为高分子合成

膜，多具有良好的生物相容性，但是不同个体对膜的

反应性可能不同，应根据患者具体情况选择适宜的

膜材料。

2 血液滤过适应证

2.1 适应证

HF适用于:①血流动力学不稳定的患者；②单

次治疗后小分子溶质浓度有较大变化的患者；③不

能耐受常规诱导透析治疗的新患者；④以清除中大

分子溶质为主的患者。

2.2 原理

HF利用对流原理清除毒素，整个治疗过程中无

弥散发生，因此相比较低通量透析，小分子毒素清除

较少。我们在第 5 章知道，单次 LFHD 治疗可使

spKt/Vurea达到1.2。HF时，以后稀释20L计算，对

于体质量70kg、体液量40L的患者，spKt/Vurea仅能

达到0.5左右，因此对小分子毒素的清除能力较低，

由于内环境波动较小，治疗过程中血流动力学稳定，

因此适合：①心血管功能不稳定、多脏器衰竭及病情

危重患者；②尿毒症毒素水平过高，发生失衡综合征

风险高的诱导透析阶段的患者；③常规HD易发生低

血压；④常规HD不能控制的体液过多和心力衰竭。

由于HF对小分子溶质的清除能力弱，临床已经

较少用于终末期肾病患者的维持性治疗。但当需要

清除中分子毒素时，HF是很好的选择。例如，当临

床怀疑难以解释的顽固性高血压、尿毒症神经病变、

不安腿、淀粉样变可能与中分子有关时，选用HF是

合理的。

3 血液滤过方案

3.1 方案

①当前无推荐的HF治疗时的置换液量。

②应根据患者自身特点及治疗需求合理选择置

换液注入模式：前稀释模式适用于无抗凝剂透析、诱

导透析、红细胞比容较高、高粘滞状态或高凝倾向以

及血管通路血流速不能稳定达到250ml/min以上的

患者；后稀释模式适用于血流动力学稳定、血流速良
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好、无高凝倾向的患者。

3.2 原理

HF通过对流原理达到清除溶质的目的，溶质在

跨膜压作用下，随着血浆水分经血液滤过器清除，为

保证血容量平衡，必须同时向血液中补充相应的置

换液以补充血容量，临床常用的2种补充置换液方

法：一是置换液在血液滤过器上游注入体外循环动

脉管路，血液经置换液稀释后共同进入血液滤过器，

即前稀释模式；二是置换液在血液滤过器下游注入

血液，经体外循环静脉管路回输至患者体内，此为后

稀释模式。

因HF对小分子毒素清除量有限，如果要使体液

量40L的患者的spKt/Vurea达到1.2，则需要的后

置换液体量为48L左右，这在临床上很难做到，因此

当前临床已经少用。

因使用的置换液量越大则中分子物质的清除越

多，所以应使用尽量多的置换液。但当单位时间内

置换液量太大时，可能导致透析器内凝血，尤其是采

取后置换时。这部分内容将在共识第7章第4部分

介绍。

前稀释模式和后稀释模式各有利弊。

前稀释模式的优点是血液与置换液混合后进入

血液滤过器，血流阻力小，超滤率不受血流限制，抗

凝剂需求量较低，残余血量少，不易形成蛋白覆盖

层。长时间治疗时能够更好保持滤器效能，但是经

置换液稀释后的血液，溶质浓度降低，小分子和中分

子物质的清除效率下降。一般认为，在治疗时间、血

流速、置换液流速相同条件下，前稀释HF的溶质清

除能力显著低于后稀释HF治疗。为达到相近的对

流清除，前稀释模式所需液体量大约是后稀释模式

的2～3倍[140,141]。只有置换速率超过200ml/min，前

稀释模式的对流清除率才能高于后稀释模式[1]。置

换液量的加大势必会增加医疗成本，此外，大剂量的

置换液尽管无菌、无热源，其品质符合静脉输液要

求，但是大量置换液进入血液后暴露于微生物(或内

毒素)污染的可能性增加[2]、对人体有无其它不利影

响尚不清楚。总之，前稀释模式的优点是血流阻力

小，凝血风险降低，不易在滤过膜形成蛋白质覆盖

层，可减少抗凝剂用量；置换液量不受患者血流速的

影响。缺点是其溶质清除率低于后稀释模式，要达

到与后稀释模式相等的溶质清除率需要消耗更多的

置换液，治疗成本升高。

后稀释模式由于血液未经过置换液稀释，进入

血液滤过器的血液溶质浓度较高，对流清除效率更

高，对于筛分系数接近1的小分子质量非蛋白结合

溶质，滤过液中的溶质浓度大致等于血浆中的溶质

浓度，其清除率等于超滤率。随着置换液量增加，溶

质清除率也相应增加。总体所需置换液量较前稀释

模式少，节省治疗成本。但是，后稀释模式超滤率受

滤过分数(超滤率/血浆水流速)的限制，置换液流速

一般不超过血流速的1/3[142]，否则血液在滤器内将

会过度浓缩，抗凝剂需要量较大，如抗凝不充分或跨

膜压过高，血液中蛋白在透析膜表面易沉积形成蛋

白膜，阻塞滤过膜孔，凝血破膜风险大大增加，其溶

质清除率势必会受到限制。此外，后稀释HF中蛋白

丢失会大于前稀释HF[143]。成功的后稀释HF治疗取

决于较高的血流速(＞300ml/min)和与之相适应的

置换液流速，这就需要患者具备理想的血管通路(动

静脉内瘘流速＞600ml/min)，充分的抗凝。

现代血液滤过机配备自动反馈系统，可根据血

流速等自动配比置换液注入速度，并自动反馈调节

置换液注入速度[144]，防止跨膜压超过最大安全范

围(如＜300mmHg)。如果患者血管通路条件不佳，

高凝状态如血红细胞比容过高、冷球蛋白血症或单

克隆免疫球蛋白病等，宜选择前稀释模式为宜。总

之，后稀释模式的优点是溶质清除率高，减少了置

换液用量，降低了治疗成本。缺点是血流阻力大，

抗凝要求高，需适当加大抗凝剂剂量；滤过膜内易

形成蛋白质覆盖层，溶质清除率逐步降低；受到滤

过分数和血液粘稠度的影响，对血流量要求较高。

在线制备血液滤过置换液技术的出现，使得置换液

几乎可以无限的连续获得，HF和普通透析一样操作

简单、方便，更重要的是，可以通过加大置换液量，

从而加大超滤量，获得较高的溶质清除率。研究证

实，前稀释模式清除小分子溶质效率完全可以通过

提高血流速和置换液量克服其血液稀释后溶质浓

度降低的不利影响[145]，达到与LFHD相当的尿素清

除 spKt/Vurea 值[146]。血流速 300ml/min，HF 治疗

4h，前稀释置换液流速与血流速1：1，前稀释HF超

滤率300ml/min，后稀释HF超滤率可达到90ml/min，

前稀释和后稀释的 spKt/Vurea 值分别是 0.90 和

0.54。如果同样提高血流速至400ml/min，并按比

例相应提高置换液流速，则前稀释和后稀释的Kt/V

值将会达到1.20和0.72[147]。在中分子毒素清除研

究中，血液滤过前稀释模式对β2-MG清除率高于[148]

或相当于[149]后稀释模式。

值得注意的是，前稀释模式，置换液注入速度不

应超过血浆水流速，避免血液中溶质浓度过度稀释

造成清除率降低。

总之，前稀释模式和后稀释模式HF各有利弊，
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临床上应该根据患者个体特点(如Hct、总蛋白浓

度、是否存在高凝状态，血管通路情况等)及治疗需

要选择合理的治疗模式。

4 血液滤过注意事项

4.1 注意事项

①应采用高通量透析器进行血液滤过治疗。

②前稀释模式对溶质的清除效果明显低于后稀

释模式。

③后稀释模式有较高的血液滤过器凝血风险。

④应注意血液滤过模式对小分子的清除限制，

若将每周中的某一次常规透析替换为血液滤过，则

会导致小分子物质透析不充分。

4.2 原理

①HF不能有效清除小分子溶质，这对存在高钾

血症的患者是危险的。该方法特定溶质的清除率主

要由超滤量和溶质的筛分系数决定。HF和HDF中置

换液可在透析器前注入(前稀释模式)或透析器后注

入(后稀释模式)。最近，将两者集合的混合稀释模

式(中间稀释模式)的应用也越来越多。对于体液

总量为40L 的个体，如果要在4h内使尿素清除指

数(Kt/V)达到 1.2，则需后稀释置换液流量达

200ml/min，总量达48L，这在临床很难做到，这就是

为何血液滤过很难达到小分子溶质的充分透析。

②在超滤量相同的情况下，在清除各种溶质方

面，尤其是对中分子物质及大分子毒素的清除，后稀

释模式优于前稀释模式[150]，在前稀释HDF模式下，超

滤量和置换液输注速率可设置到高达400ml/min，

60～100L/次[151-153]。为达到相近的对流清除，前稀

释模式所需液体量大约是后稀释模式的2倍。经计

算，只有置换速率超过200ml/min，前稀释置换模式

的对流清除率才能高于等于后稀释置换模式[140]。1

项关于HF前稀释的研究发现，总超滤量/体质量与尿

素spKt/Vurea成正相关，当其达到1.3时提示达到了

较好的充分性，同时发现行HD患者的spKt/Vurea高

于行前稀释 HF 患者的 spKt/Vurea 水平(1.41 比

1.08，P＜0.001),但后者患者血中的β2-MG的水平

明显降低[154]。

③后稀释法时，假定透析器入口血流量为

300ml/min，后稀释置换液流量为100ml/min，则血

液流出透析器的速度为200ml/min，血液被浓缩了

1.5倍，可使红细胞比容从透析器入口的30%升至透

析器出口的45%，在肝素使用不足的情况下极易导

致滤器内凝血。为增加小分子物质的清除，必须加

快置换液流量和超滤率，但又会加重滤器内凝血风

险[155]。

混合稀释置换模式是一种前、后稀释置换模式

的结合模式，能很好地利用两者的优点并规避其缺

点,该方法通常需要应用特殊的过滤器，来自于HDF

的研究报道与原来的技术相比，其可提高毒素清除

率[156-160]。混合稀释模式当前我国国内较少采用。

④在LFHD或 HFHD基础上，如果将某次的常规

HD替换为HF，则会导致stdKt/Vurea不达标。但是

研究显示与HD相比，HF具有对血流动力学影响小、

中分子物质清除率高等优点。HF更接近于模仿

肾脏的功能，具有更好的心血管稳定性[161-163]、更

有效迅速地清除水分、更有效的清除某些中大分

子毒素如β2-MG
[131,164,165]、同型半胱氨酸和补体 D

因子[166]、瘦素和晚期AGE[166-169]，从而提高患者的生

存质量[154]。目前有的研究显示HF等对流治疗可降

低患者的心血管死亡率[161,163]，但有的研究显示对流

疗法并不能降低心血管死亡率[161]。因此，HF疗法的

生存获益尚未被证实，或需高质量、长期RCT来明确

其是否与死亡率获益相关。

虽然在LFHD或HFHD基础上，定期的HF治疗可

能降低stdKt/V，但是随着HF技术的发展可以弥补

此不足，鉴于目前研究发现HF治疗对患者的多种益

处，定期的HF治疗可以作为LFHD或HFHD患者的一种

互补的治疗方式，尤其是对于那些血流动力学不稳

定或合并透析相关淀粉样变的患者更能从中获益；

虽然无研究结果支持，但如果在常规透析基础上，每

周增加1次HF，对患者可能是有益的，但这会大大增

加治疗成本，且效果不及每周3次HFHD或HDF。

第8章 血液透析滤过

1 血液透析滤过定义

1.1 定义

使用高通量透析器，同时采用弥散和对流原理

清除毒素的血液净化模式。

1.2 原理

随着对中大分子尿毒症毒素的认识，以对流清

除毒素为主的治疗模式HF得以发展[170]。后来出现

了联合对流与弥散的治疗模式HDF[171]。HDF是通过

高通量膜的透析器将体内过高的代谢产物清除的联

合对流与弥散的治疗模式，通过超滤清除水分。要

求置换液无菌、无热源[172],在线HDF置换液是通过细

菌和内毒素过滤器对透析液进行过滤产生，要求机

器和过滤器生产商提供清晰准确的过滤器消毒、检

测及更换的流程。

欧洲血液透析(European dialysis,EUDIAL)工

作组建议应避免对流过程导致的明显血液浓缩，并
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应提供能接近或达到几个临床研究所提到的可能具

备临床获益的有效对流量[173-175]。HDF包括前稀释、

后稀释、中间稀释及混合稀释4种模式。

2 血液透析滤过适应证

2.1 适应证

血液透析滤过适用于已经完成诱导透析过程的

维持性血液透析患者。

2.2 原理

由于HDF同时采用了弥散和对流原理，对溶质

清除更充分，因此不适合处于诱导治疗期的患者。

关于OL-HDF改善患者生存的影响的随机试验

结果尚无定论，3项随机对照研究其中2项未能证明

OL-HDF对生存率的积极影响，而另1项显示生存率

明显改善。但值得注意的是，对这3项研究的事后

分析显示，OL-HDF接受高对流量的患者全因死亡和

心血管事件的风险低于HD患者。

几项研究表明OL-HDF较普通HD能更好纠正未

用重组人红细胞生成素(rHuEPO)患者的贫血、减少

rhEPO的用量，可能与中分子毒素的清除、透析液质

量提高及炎症减少有关[176,177]。FRENCHIE研究2次

分析表明OL-HDF患者较HFHD患者透析期间症状性

低血压和肌肉痉挛的发生率明显减少[178]。1项最近

的研究表明与HFHD相比，高容量OL-HDF能增加蛋白

摄入、减少炎症，保存肌肉量，提示可预防蛋白能量

消耗[179]。4项荟萃分析显示，对流治疗在改善患者

生存率和心血管生存率方面结果不一致，但与用弥

散治疗的患者相比，对流治疗的患者透析中症状性

低血压显著减少[161-163,180]。

上海 1 项研究发现，定期 OL-HDF 患者(0.5%

OL-HDF每月1次，6%患者OL-HDF每2周1次，16%患

者OL-HDF每周1次，0.3%患者OL-HDF每周2～3次)

与未做HDF患者相比，spKt/Vurea无差别，但死亡率

有下降趋势，但此组患者较其他研究年龄较轻，体质

量较轻，男性居多[181]，有待于进一步的研究。

在磷的清除方面结果不一致：1项研究表明后

稀释HDF较HFHD能多清除15%～20%的磷[182],另1项

研究没有发现不同[183]。CONTRAST研究表明OL-HDF

较LFHD对磷的清除更有效，透析前血磷下降6%，达

到血磷靶目标值患者数从 64%上升到 74%[184]，但

ESHOL 研究和土耳其研究并未发现血磷水平的不

同[138,185]。

3 血液透析滤过方案

3.1 方案

①评价小分子物质清除充分性的方法：HDF对

小分子物质的清除能力接近或强于LFHD和HF，可使

用单室尿素动力学模式计算spKt/Vurea。

②评价中分子物质清除充分性的方法：HDF对

中分子物质的清除能力强于HFHD，目前建议用对流

剂量来评价中分子物质清除的充分性。

③建议HDF后稀释模式的置换液量应达到23L，

或根据身高和体质量确定置换液量。

3.2 原理

①HDF时，尿素的变化仍符合Daugirdas二室可

变体积尿素动力学模型，因此仍可使用spKt/Vurea

来评估小分子毒素的清除。研究显示OL-HDF对小

分子毒素的清除能力优于HD[186]。

②由于中大分子的分布并不符合单室或二室模

型，用spKt/Vurea进行评价其清除率或治疗价值并

不适宜。目前建议用对流剂量来评价中分子物质清

除的充分性。

CONTRAST研究表明OL-HDF较LFHD能更有效清

除 β2- MG，特 别 是 没 有 RRF 的 患 者 。 对 于

RRF4.22ml/min以上的OL-HDF患者，β2-MG 6个月

后与基线相比无明显变化[128]。另有研究表明长期

OL-HDF较HFHD更进一步减少透析前β2-MG水平，并

且置换液的量与β2-MG的减少率密切相关[187]。1项

单中心前瞻性对照研究表明OL-HDF较HFHD清除尿

素、肌酐等小分子毒素及β2-MG、补体D等中分子毒

素效果更好[188]。亦有研究表明OL-HDF对大中分子

毒素,如补体因子D、瘦素、FGF23、细胞因子、AGE及

肌红蛋白等的清除更有效[167,189,190]。前瞻性研究表

明OL-HDF患者C反应蛋白、IL-6等因子更低[191]。虽

然有上述结果，但并无公认办法来计算HDF时中分

子物质清除的充分性。由于共识第8章第2部分中

提到的原因，当前推荐使用置换量来评估HDF对远

期预后的影响。

已知筛分系数和对流量，即可计算溶质的对流

清除率。由于筛分系数确定，目前建议用根据体表

面积标准化的有效对流剂量来评价中分子物质清除

的充分性[192]。后稀释HDF有效对流剂量是指总的超

滤量，包括体质量降低的量。前稀释、中间稀释及混

合稀释HDF，考虑到置换液对溶质浓度的影响，超滤

量需用稀释因子来调节，稀释因子具体计算方法详

见参考文献[193]。

③DOPPS研究显示置换液在15L(不包括净超

滤)以上(15～25L)的高容量 OL-HDF 患者较 LFHD

患者有明显生存获益，死亡率下降35%，但低容量

OL-HDF(置换液量＜15L)与 HFHD相比无明显生存

优势[173]。DOPPS最近分析未能发现OL-HDF减少死

亡率[194]。CONTRAST研究尽管未能发现OL-HDF较
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LFHD全因死亡风险的下降与心血管疾病事件风险

的获益，但事后分析发现较高对流容量(＞21.95L)

与LFHD相比较有明显生存获益，心血管事件风险无

明显差异，此研究结果有待更进一步确认[175]。1项

土耳其的研究表明，与HFHD相比，在高对流剂量(＞

19.9L)的基础上 OL-HDF 有更好的生存获益[185]。

ESHOL研究表明OL-HDF对流剂量在23L以上较HFHD

有更好的生存获益，全因死亡率与心血管死亡率都

下降30%[138]。对上述几个研究的综合分析显示，可

把体表面积标准化的对流剂量来作为中分子清除是

否充分的指标[192]。

这些结果表明，为MHD患者提供使用了足够置

换液量的HDF治疗后，不但能改善炎症、贫血等近期

指标，也能改善患者远期预后。

4 血液透析滤过注意事项

4.1 注意事项

每周3次后稀释HDF治疗有明确的临床获益。

在LFHD 或HFHD基础上，定期进行HDF治疗不会降

低stdKt/Vurea，但其长期益处需要研究证实。

4.2 原理

许多研究证明了每周3次的OL-HDF治疗在去除

多种毒素，贫血控制，磷酸盐减少，增加血液动力学

稳定性和血压控制以及透析相关的淀粉样变性减少

等方面有益的效果，这些情况的改善被认为有助于

改善患者的预后。

由于HDF治疗对小分子溶质的清除效率保持较

高水平，因此将每周3次透析治疗的LFHD或HFHD改

为HDF并不会降低stdKt/Vurea，但这种方案的中分

子的清除量将明显低于每周3次HDF治疗。1次标

准的HFHD治疗的内超滤量大约为8L[120,195]，每周3次

HFHD的内超滤量为24L左右，相当于1次HDF。由于

已经证明特定患者可从每周3次HFHD获益，因此这

种每周1次HDF的方案也可能对患者有益，但还需要

临床验证。

第9章 血液透析治疗用水及透析液品质要求

1 低通量透析用水及透析液品质要求

1.1 品质要求

①用于进行LFHD的透析用水的品质必须符合

YY0572-2015的要求。

②用于进行LFHD的透析液的品质必须至少达

到ISO-11663-2009中标准透析液的要求。

1.2 原理

1.2.1 透析用水品质要求

健康的成年人(通过摄入)每周暴露于水的量是

10～12L。相比之下，MHD患者，每周透析3次、每次

治疗4h，每周可能暴露于360L以上的透析液中。透

析液和水中的污染物可能会通过非选择性的透析器

膜，例如细菌内毒素。

根据2015年出版的《中华人民共和国药典》[196]，

人体可耐受内毒素的最大静脉注射剂量为 5

EU/(kg·hr)。例如，60kg体质量的个体，当静脉注

射内毒素超过300EU/hr时即可出现热源反应。通

常，透析液流量为30 000ml/hr，对60kg患者进行透

析时，透析液内毒素含量不应超过0.01EU/ml；如果

患者体质量为30kg的儿童，则其可耐受的内毒素速

度下降为150EU/hr，如果透析液流量仍保持30 000

ml/hr，则透析液内毒素含量不应超过0.005EU/ml。

透析液是由透析用水制备的，因此透析用水也应达

到此标准。但考虑到：①内毒素及其片段分子量较

大，低通量透析膜对大多数内毒素片段有阻断作用；

②如此高标准要求会因此增加医疗负担，且虽然有

部分研究报告支持其临床获益，但其临床获益尚不

十分肯定，所以不同国家对用于LFHD的透析用水的

品质要求并不如此严格。

美国医疗器械进展协会(association for

the advancement of medical instrumentation,

AAMI)2012推荐的透析用水的微生物学标准[197]为：

透析用水细菌含量低于100菌落形成单位(colony-

forming units,CFU)/ml，内毒素含量低于0.5内毒

素单位(endotoxin unit,EU)/ml。日本对透析用水

的要求更为严格，细菌数不允许超过100CFU/ml，内

毒素不允许超过0.05EU/ml[198]，并认为严格的透析

液品质要求会有临床获益。

中华人民共和国医药行业标准《血液透析和相

关治疗用水》(YY0572)[199]2005年颁布规定透析用水

的细菌含量不得超过100CFU/ml、内毒素含量不得

超过 1EU/ml。 2015 年更新的 YY0572- 2015[200] 自

2017年1月1日开始实施，规定透析用水的细菌含

量不得超过 100CFU/ml、内毒素含量不得超过

0.25EU/ml，规定当透析用水细菌含量或内毒素含量

超过最大允许水平的50%时必须采取干预措施予以

纠正；同时规定了透析用水中化学污染物的最大允

许水平，见表2。YY0572-2015同时规定了：①适宜

的细菌培养基种和接种方法类；②内毒素检测方法；

③化学污染物的检测方法。

1.2.2 透析液品质要求

我国当前无透析液品质要求的国家标准或行业

标准。ISO11663-2014要求标准透析液细菌含量不

超过100CFU/ml、内毒素不超过0.5EU/ml，这个要求
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是配合透析用水，透析用水细菌和内毒素含量相

同。我国卫生行业标准YY0572-2015要求透析用水

细菌含量不超过 100CFU/ml、内毒素不超过 0.25

EU/ml，我们建议透析液细菌和内毒素含量的高限应

不超过透析用水水平。

2 高通量透析用水及透析液品质要求

2.1 品质要求

必须使用超纯透析液进行HFHD。进入透析器

的透析液细菌浓度不得超过0.1CFU/ml，内毒素浓

度不得超过0.03EU/ml。

2.2 原理

目前高通透性膜的使用以及对流和高容量治疗

方式处方的增长，增加了污染物通过透析膜继而进

入患者血液的风险。因此，为了避免给MHD患者带

来额外的健康风险，保证透析用水在化学和微生物

方面的质量至关重要。

被细菌和内毒素污染的透析液可导致MHD患者

出现致热源反应，其致热源反应发生的概率与透析

液中的细菌及内毒素的含量直接相关[201]，因此必须

对透析用水中的微生物水平进行限定。根据我国医

药行业标准YY0572-2015的要求[200]，透析用水中的

细菌总数不超过 100CFU/ml，内毒素含量不超过

0.25 EU/ml。

进行HFHD时，透析器内接近血液出口位置的血

液侧压力逐渐下降，直至低于透析液侧压力，当血液

侧的压力低于透析液侧的压力时，就会出现反超滤

现象，即在进行HD过程中，透析液逆流向血液侧，其

主要包括2种形式：反向弥散和对流。进行HFHD治

疗时，反超滤是无法避免的[202]，并且是中分子毒素

的清理方式。发生反超滤时，如果透析液中微生物

含量不达标，透析液侧的内毒素及片段会随着反超

滤液体进入血液，轻者可引起MHD患者微炎症状态，

严重者可导致致热原反应。研究显示持续慢性透析

液内毒素暴露可以诱发MHD患者机体炎症介质的产生

增加，表现为低水平的系统性炎症，导致MHD患者动脉

粥样硬化、营养不良以及rHuEPO的低反应状态[203]。

因此，HFHD对透析液细菌和内毒素含量较标准透析

液应该有更高的要求。

与标准透析液相比，使用超纯透析液能为MHD

患者带来更多的临床获益，即使是LFHD。根据国际

标准ISO 11663:2014[204]的要求，超纯透析液的微生

物学标准为细菌含量小于0.1 CFU/ml，内毒素小于

0.03 EU/ml。这意味着超纯透析液与标准透析液相

比细菌含量有3倍对数差异，内毒素含量有1倍对数

差异。日本临床工学技士会-透析液等安全委员会

对超纯透析液的要求是细菌含量小于0.1 CFU/ml，

内毒素小于0.001 EU/ml。

多个RCT表明，使用超纯透析液MHD患者表现为

较低的炎症及氧化应激水平、更好的营养状态、更高

的血红蛋白水平以及较低的rHuEPO用量[205]。另有

研究证实，使用超纯透析液能够保护MHD患者RRF[92]，

降低心血管事件的发生风险。日本1项回顾性研究

显示，使用超纯透析液可降低MHD患者死亡风险[206]。

EBPG[207]、日本透析治疗协会(Japanese society

for dialysis therapy，JSDT)[208]等均推荐在进行

HFHD时使用超纯透析液。鉴于在HFHD治疗时易出

现反超滤以及使用超纯透析液给MHD患者带来临床

获益，我们建议在进行HFHD治疗时，应使用超纯透

析液，即进入透析器的透析液细菌浓度不得超过

0.1CFU/ml,内毒素浓度不得超过0.03EU/ml。

3 置换液品质要求

3.1 品质要求

置换液必须达到无菌无热原标准，即静脉输液

品质。

3.2 原理

在管路预充、HF、HDF过程中，会将在线配制的

置换液直接注入体外循环中，置换液应达到静脉输

液品质，即无菌无热原。无论是对化学污染物还是

微生物污染物，若置换液标准不达标，将引起急性并

发症甚至危及生命、影响患者远期预后。

表2 透析用水化学污染的最大允许水平
毒性物质 最大允许浓度(mg/L) 电解质 最大允许浓度(mmol/L) 微量元素 最大允许浓度(mg/L)

铝 0.01 钙 0.05 锑 0.006

总氯 0.1 镁 0.15 砷 0.005

铜 0.1 钾 0.2 钡 0.1

氟化物 0.2 钠 3.0 铍 0.0004

铅 0.005 镉 0.001

硝酸盐(氮) 2 铬 0.014

硫酸盐 100 汞 0.0002

锌 0.1 硒 0.09

银 0.005

铊 0.002
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根据2015出版的《中华人民共和国药典》[196]，人体

可耐受的内毒素的最大静脉注射剂量为5EU/(kg·hr)，

超过此量可诱发热原反应。如果拟定置换液速度为

5000ml/hr，则对60kg患者，置换液的内毒素含量不

应超过0.06EU/ml；对30kg患者内毒素含量不应超

过0.03EU/ml。不同于静脉输液治疗，血液净化过

程中的置换液用量很大，单次4h治疗用量可达20L

以上；而且患者对内毒素的耐受情况的个体差异很

大。为保证对流治疗的安全，日常工作中对置换液

品质的要求更严格。

不同的国际组织制定了透析相关液体的相应的

标准。这些标准均规定了置换液的最低要求，其中

AAMI 标准在我国引用最多[197]。AAMI 标准(RD52-

2004)推荐置换液应无菌和无致热原[197]，达到静脉

输液品质,即细菌含量不超过10-6/ml、内毒素含量

不超过0.03EU/ml,不激发机体发热反应。

4 透析用水和透析液、置换液品质保障办法

4.1 保障方法

①每日开始治疗前必须检测总消毒氯，总量不

超过0.1mg/L。取样点为第1个炭罐后。每日结束

治疗后必须检测至少1次软化水硬度，不得超过

17ppm(除非反渗机制造商有其他规定)，取样点为树

脂罐后。

②必须在透析液线路上加装细菌/内毒素过滤

器以产生超纯透析液、置换液。细菌和内毒素过滤

器需要按照厂商说明定期更换。

③应使用乏营养培养基进行透析用水或透析液

细菌培养。

4.2 原理

①反渗机的前置水处理。

根据王琰等的研究[209]，到达透析室的市政用水

的消毒氯含量变异度很大，有突破炭罐吸附能力的

可能。另外，残余氯不但可损伤反渗膜，氯可透过反

渗膜进入反渗水中并最终透过透析膜进入患者血液

中，引起溶血反应。因此必须每日至少检测1次总

氯。因消毒氯是在炭罐被清理，因此应在炭罐后检

测市政水经过炭罐后消毒氯的残余浓度。

反渗膜按比例截留金属离子，当进入反渗机的

水硬度过高时，反渗水的硬度也会偏高；另外，如果

进入反渗机的水硬度偏高，则金属离子可覆盖在反

渗膜表面，反渗膜产水率会逐渐下降，缩短反渗膜使

用寿命。因此，应每日至少监测1次进入反渗机的

水硬度。因树脂罐的作用是软化市政水，因此取样

点应在树脂罐后。

②安装细菌/内毒素滤过器。

HF或HDF使用的置换液可使用市售成品，也可

在线生成。市售置换液的生产商有责任保证置换液

无菌和无热原，他们应依照经过药典验证有效的终

端灭菌过程制备置换液并包装好配送到临床使用。

终端灭菌保证置换液达到10-6的无菌水平。为了保

证无菌，厂商应对制液工艺过程进行验证，并对生产

过程和置换液产品进行充分的监控。

当在透析室的透析过程中在线生成超纯透析液

或置换液时，应使用细菌/内毒素过滤器用来清除透

析液中微生物及内毒素。现代血液透析机在透析液

进入透析器之前的水路上安装1个或串联多个细

菌/内毒素过滤器来在线产生超纯透析液。用这种

方法制备超纯透析液已经被证实是安全、有效和经

济的[210]。

医药行业标准YY0572-2015规定了常规透析时

透析用水的最低品质要求(细菌总数不超过

100CFU/ml，内毒素浓度不超过0.25EU/ml)[200]。使

用细菌/内毒素过滤器可以进一步提高透析用水品

质达超纯水平，即细菌总数不超过0.1CFU/ml，内毒

素浓度不超过0.03EU/ml；透析液品质也可通过使

用细菌/内毒素过滤器来达到超纯水平。如需生成

置换液，应按厂商建议串联2个或多个细菌/内毒素

过滤器[210](具体按照厂商建议)。这个置换液的在

线生产办法在透析机生产商已经经过了验证，临床

工作中不需要对置换液品质进行检验和验证，但必

须按照厂商建议在过滤器达到使用寿命前将其丢弃

并更换新的过滤器。

细菌及内毒素过滤器的膜材料为合成膜，其主

要是通过过滤及吸附的原理清除细菌及内毒素。

由于细菌和内毒素过滤器在超纯透析液制备中起

着至关重要的作用，因此在使用过程应确保其正常

使用。由于不同厂商生产的细菌及内毒素过滤器

的性能不同，其安装、清洗、消毒及使用寿命各不相

同，因此需要严格按照厂商说明进行使用并定期进

行更换[208,211]。

③细菌培养方法。

定期对透析用水及透析液进行细菌及内毒素检

测是HFHD水质的重要保障[2,197,208]等。

应采用常规的微生物检测方法(倾注平板法、涂

布平板法、薄膜滤过法)获得细菌总数(标准培养皿

计数)。薄膜过滤法是首选的检测方法，但不接受接

种环法。由于允许的超纯透析液的细菌浓度仅

0.1CFU/ml，必须使用薄膜过滤法浓集透析液后进行

细菌培养。由于允许的内毒素最高浓度仅 0.03

EU/ml,内毒素检测方法的敏感度应低于0.01EU/ml。
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培养方法可以参考采用《中华人民共和国药典

(四部)》(2015年版)[196]中规定的方法；培养基宜选

用胰化蛋白胨葡萄糖培养基(TGEA)、R2A营养琼脂

培养基(R2A)或其他确认能提供相同结果的培养基，

不能使用血琼脂培养基和巧克力琼脂培养基，推荐

使用17℃～23℃的培养温度和168h(7d)的培养时

间，确认能够提供相同培养结果的其他培养时间和

温度也适用[200]。应使用鲎试剂法测定内毒素，目前

可基于凝胶、浊度、比色或荧光度进行检测，其他确

认能提供相同结果的检测方法也适用。

5 透析液和置换液品质监测办法

5.1 监测方法

①每月必须检查至少1次透析用水细菌含量，

常规取样点为反渗机出水口、供水环路的末端、反渗

水到透析机的接口。应保证全部透析机每年至少检

测1次。

②每月必须检查至少1次透析液细菌含量，取

样点为透析液进入透析器的位置，应保证全部透析

机每年至少检测1次。

③每季度必须检查至少1次透析用水内毒素含

量，取样点为反渗机出水口、供水环路的末端、反渗

水到透析机的接口。应保证全部透析机每年至少检

测1次。

④每季度必须检查至少1次透析液内毒素含

量，取样点为透析液进入透析器的位置，应保证全部

透析机每年至少检测1次。

⑤每年必须检测至少1次透析用水化学污染情

况，取样点为反渗水产水口。

⑥建议在化学消毒前检测透析用水的细菌和内

毒素含量、更换细菌/内毒素过滤器前分别检测透析

用水及透析液细菌含量和内毒素浓度。

⑦在每次对透析用水的水路进行消毒后，应检

测消毒剂残余量。

⑧在水处理设备新装机及其水路或其部件维修

或更换后等特殊情况时，应增加检测次数。

5.2 原理

根据我国医药行业标准YY0572-2015，透析用

水微生物检测应在透析装置和供水回路的连接处收

集试样，取样点应在供水回路的末端或混合室的入

口处。透析液检测应在透析液出口处进行取样。应

在收集后4h内进行细菌培养及内毒素检测，或立即

冷藏，并在收集24h内检测。

在细菌和内毒素过滤器被更换前，其过滤效能

是最低的，如果此时超纯透析液的细菌和内毒素可

达到共识第9章第3部分的要求，则可默认在该滤器

使用期间透析液可达到超纯透析液的标准，因此建

议在更换细菌和内毒素过滤器的操作前检测超纯透

析液的细菌和内毒素浓度。

第10章 血液灌流

1 血液灌流定义

1.1 定义

血液灌流(hemoperfusion，HP)是将患者血液从

体内引到体外循环系统内，通过灌流器中吸附剂经

吸附作用排除毒物、药物和代谢产物的一种血液净

化治疗方法。

1.2 原理

灌流器外壳为塑料，内装已处理包膜吸附剂，密

封。根据内装吸附剂的不同分为活性炭灌流器(一

次性使用炭肾)和一次性使用树脂灌流器。通过体

外循环直接血液灌流的方法来清除人体内生性和外

原性毒性物质。同质量活性炭的比表面积比中性树

脂大。

2 血液灌流适应证

2.1 适应证

①维持性血液透析患者必要时可适当考虑联合

HP治疗，尤其出现蛋白结合毒素潴留所致临床表现

者。以下情况时可考虑HP治疗：a.顽固性瘙痒；

b.常规方法难以控制的高血压等。

②血液灌流还可用于：急性药物和毒物中毒；肝

脏疾病(高胆红素血症及肝性脑病)；炎性疾病(急性

重症胰腺炎、脓毒症、内毒素血症)；风湿免疫性疾病

(系统性红斑狼疮、类风湿关节炎、血管炎等)；神经

系统疾病(重症肌无力、格林巴利综合征等)；血液病

(特发性血小板减少性紫癜、过敏性紫癜、血友病、溶

血性尿毒症综合征、多发性骨髓瘤等)；顽固性高血

压；毒品中毒及戒毒；银屑病、天疱疮等其他疾病。

2.2 原理

心血管疾病仍是维持性血液透析患者的首位

死亡原因，尿毒症毒素与ESRD患者的死亡率密切

相关[212]。欧洲尿毒素工作组将之分为小分子毒素、

中分子毒素和蛋白结合毒素，中分子毒素能被HFHD

清除，但蛋白结合毒素很难被HD或HF、HDF清除[213]。

最近研究发现ESRD患者的死亡与传统透析低效清除

中分子毒素和蛋白结合毒素密切相关[214,215]。临床实

践证实HP在清除大分子毒素和蛋白结合毒素能力

最强[168,189]。因此MHD患者，必要时可适当考虑联合

HP治疗，尤其是当疑及临床表现是由蛋白结合类毒

素潴留所致时，可优先考虑，但需注意血液灌流所致

相关副作用。
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我国1项研究发现HD联用HP能更好清除蛋白

结合毒素 AGE及炎症因子肿瘤坏死因子-α(tu-

mor necrosis factor,TNF-α)[216]，另 1项研究发

现HD联用HP对伴有继发性甲状旁腺亢进症的患者

iPTH，β2-MG，和胱抑素C(cystatinC，CysC)清除优

于HD[217]。还有研究显示MHD患者通过多模式组合透

析治疗(HD+HF+HP)可提高血Klotho 蛋白水平,同时

多模式组合透析还能有效清除体内成纤维细胞生长

因子-23(fibroblast growth factor-23，FGF-23)、

脑钠肽(brain natriuretic peptide，BNP)，有利于

提高透析患者的生存质量[218]。上海1项前瞻、随机、

对照试验，随访2年，发现每周3次HD基础上加1次

HP较每周3次HD在生活质量、中大分子毒素清除、生

存获益等方面更有优势[219]。另外还有几项研究也发

现HD+HP对小分子水溶性毒素、中大分子毒素及蛋白

结合毒素能有效清除[99,220,221]。

1项全国多中心、前瞻、开放、随机对照研究比

较LFHD、HFHD基础上每周1次HP的疗效，结果发现：

HFHD和HP都能显著降低β2-MG水平，LFHD联合HP

在降低iPTH水平、改善瘙痒症状方面优于HFHD(结

果待发表)。上海另1项随机、多中心、开放标签研

究正在进行，比较每周2次LFHD、每周1次OL-HDF基

础上每2周1次HP，与对照组相比在中大分子毒素

清除、Kt/V、生存率、生活质量等方面的差异，拟随访

2年，此研究样本量较大，多中心，具有一定价值[222]。

血液灌流器可有效清除蛋白结合毒素[33,223]，但

为ESRD患者长期使用灌流治疗的长期益处还需要

进一步的临床研究证实。

MHD患者出现以下情况可考虑进行 HP治疗：

①顽固性瘙痒；②难治性高血压等。

3 血液灌流方案

3.1 方案

①血液灌流治疗可单独进行，也可与血液透析

同时进行。

②与血液透析同时进行时，一般将灌流器与透

析器串联使用。

③灌流器单次最佳使用时长为2～3h左右。

④ 血 液 灌 流 时 ，通 常 将 血 流 速 设 定 为

100～200ml/min左右。

3.2 原理

①在血液透析患者，通常将血液灌流治疗与血

液透析同时进行。以减少治疗次数，节约治疗成本。

②当与血液透析同时进行时，一般将灌流器与

透析器串联使用。这是因为并联使用时会增加体外

循环血量，并增加管路链接的复杂性。

③一般来说，当灌流器使用2～3h左右时达到

饱和，继续灌流并不会增加灌流效果。

④一般将血流速设定为100～200ml/min，这个

血流速低于常规血液透析时的血流速，目的是增加

血液与灌流器吸附剂的接触时间，以提高灌流效率。

4 血液灌流注意事项

4.1 注意事项

①串联使用透析器和灌流器时，可能降低血液

透析效果。

②在血液灌流过程中要特别注意微粒栓塞、血

压下降、畏寒发热、空气栓塞、灌流器及体外循环凝

血、血小板减少、出血、溶血等不良反应。

4.2 原理

①同时进行血液透析和血液灌流时，为提高血

液灌流效果，往往将血流速减慢。减慢的血流速将

降低血液透析的效率。如果总的治疗时间不变，则

血液灌流时间越长、血液透析效率降低越明显。

②吸附材料为具有巨大表面积的小颗粒。生产

厂商已经采取措施以避免较小的颗粒从灌流器逃逸

进入血液，但当患者出现不可解释的症状时，应注意

此种可能。

③对灌流器过敏者，可出现畏寒发热和血压下

降等不良反应。

④灌流器的吸附材料为小颗粒，每个颗粒上有

大量裂隙，比表面积极大。这样在预充时，生理盐水

在颗粒间穿行时，颗粒间和裂隙内的空气不易完全

带走。发生空气栓塞的机会高于普通透析。所以，

使用灌流器时要充分预充，一则充分排气，同时排除

小的颗粒、可能存在的污染物。

⑤极大的表面积也很容易激活血小板，导致血

小板消耗性降低、灌流器凝血、出血和溶血等不良

反应。

结语

本共识着眼于血液透析模式的选择，介绍了肾

脏替代治疗时机和模式选择；针对我国血液透析使

用率较高的特点，着重介绍了单纯超滤、诱导透析、

低通量透析、高通量透析、血液滤过、血液透析滤过

和血液灌流的定义、适应证、方案和注意事项；并对

不同血液透析模式透析用水、透析液、置换液的品质

要求做出了建议。

结合国际上血液净化模式的应用现状和我国的

临床实践，本共识认为，血液透析和腹膜透析都是可

选的肾脏替代治疗模式，对于我国当前应用较多的

血液透析：①每周3次高容量OL-HDF治疗能明确地
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改善患者的生存率，优于HFHD等其他治疗模式，是

应当被临床推广使用的血液透析模式，但目前在我

国开展高容量OL-HDF还需要综合考虑患者费用负

担，设备和水质等要求，全面开展尚需时间。②LFHD

仍是我国目前主流的治疗模式，但在国际上已逐步

被HFHD所替代。③每周3次的HFHD有明确的临床

获益，虽然HFHD的单次治疗费用比LFHD稍高，但炎

症改善、中分子清除增多可能带来高血压、贫血等的

治疗费用减少。总之，HFHD是效价比合理的一种血

液净化模式，是当前本共识最为推荐的模式。
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缩略词表
缩写 英文全称 中文翻译

AAMI association for the advancement of medical instrumentation 美国医疗器械促进协会

ADQI acute dialysis quality initiative 急性透析质量倡议

AGEs advanced glycation end-products 晚期糖基化终末产物

AKI acute kidney injury 急性肾损伤

ARDS acute respiratory distress syndrome 急性呼吸窘迫综合征

β2-MG beta-2 microglobulin β2-微球蛋白

BMI body mass index 体质量指数

BNP brain natriuretic peptide 脑钠肽

CFUs colony-forming units 集落生成单位

CKD chronic kidney disease 慢性肾脏病

CKD-MBD chronic kidney disease - mineral and bone disorder 慢性肾脏病矿物质及骨异常

CRRT continuous renal replacement therapy 连续性肾脏替代治疗

Cysc cystatin C 胱抑素C

DOPPS dialysis outcomes and practice pattern study 透析预后与实践模式研究

EBPG European best practice guideline 欧洲最佳实践指南

eGFR estimated glomerular filtration rate 预估的肾小球滤过率

ESRD end-stage renal disease 终末期肾病

EU endotoxin unit 内毒素单位

EUDIAL European dialysis working group 欧洲透析工作组

EUTox the European uremic toxin work group 欧洲尿毒症毒素工作组

FGF-23 fibroblast growth factor-23 成纤维细胞生长因子-23

FO fluid overload 液体超负荷

GFR glomerular filtration rate 肾小球滤过率

Hct hematocrit 红细胞比容

HD hemodialysis 血液透析

HF hemofiltration 血液滤过

HFHD high-flux hemodialysis 高通量透析

HDF hemodiafiltration 血液透析滤过

HP hemoperfusion 血液灌流

IL-6 interleukin -6 白细胞介素-6

IL-8 interleukin -8 白细胞介素-8

iPTH intact parathyroidhormone 全段甲状旁腺激素

IS indoxyl sulfate 硫酸吲哚酚

IUF isolated ultrafiltration 单纯超滤

JSDT Japanese society for dialysis therapy 日本透析治疗学会
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(续上表) 缩略词表
缩写 英文全称 中文翻译

KDIGO kidney disease: improving global outcomes 改善全球肾脏病预后组织

KoA - 面积相关溶质转运系数

Kt/Vurea - 尿素清除指数

Kuf ultrafiltration coefficient 超滤系数

LFHD low-flux hemodialysis 低通量透析

MHD maintenance hemodialysis 维持性血液透析

MODS multiple organ dysfunction syndrome 多器官功能障碍综合征

NICE national institute for health and care excellence 英国国家卫生与临床优化研究所

OL-HDF online hemodiafiltration 在线血液透析滤过

OL-HF online hemofiltration 在线血液滤过

PCS p-cresyl sulfate 硫酸对甲酚

PD peritoneal dialysis 腹膜透析

RCT randomized controlled trial 随机对照研究

rhEPO recombinant human erythropoietin 重组人红细胞生成素

RR reduction ratio 下降率

RRF residual renal function 残余肾功能

RRT renal replacement therapy 肾脏替代治疗

SCUF slow continuous ultrafiltration 缓慢连续性超滤

SLED sustained low-effciency dialysis 持续低效透析

spKt/Vurea - 单室尿素清除指数

stdKt/Vurea - 标准化尿素清除指数

TNF-α tumor necrosis factor-α 肿瘤坏死因子-α

UF ultrafiltration 超滤

(上接第441页)

接轨，血液透析治疗的目标也由维持患者生存转变

为提高生命质量。然而，血液透析发展到今天仍有

诸多不足之处：目前的血液透析仅能替代肾脏的一

小部分功能，透析患者心血管疾病发生率仍居高不

下，频繁的透析治疗大大降低了患者的生活质量。

鉴于以上问题，肾脏病学家及生物医学工程专家仍

在孜孜不倦地寻求新的透析技术及治疗策略。近年

来，新型透析器膜材料不断涌现，长程透析、家庭透

析等新的治疗模式正在探索研究，小型可穿戴式血

液透析设备、生物型人工肾等前沿科技不断取得突

破。相信随着生物医学的进步，血液透析技术一定

会日趋完善，从而造福更多的患者。
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