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（收稿日期：２０２００３０３）

（本文编辑：张一冰）

作者单位：４３００７１武汉，武汉大学中南医院肾内科

通讯作者：司晓芸，Ｅｍａｉｌ：ｌｚｇｋ．ｌｘｍ＠１６３．ｃｏｍ

［关键词］　终末期肾脏病；　增量血液透析；　残余肾功能；　死亡率

　　在许多西方国家，大部分慢性肾脏病（ＣＫＤ）患者开始透析
时尚存在显著残余肾功能（ＲＫＦ），其中近一半患者估算的肾小
球滤过率（ｅＧＦＲ）＞１０ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ２）－１。最初建立的
血液透析（ＨＤ）方案多为３次／周，３～４ｈ／次，透析强度较高，且
没有考虑患者的ＲＫＦ水平。透析患者病死率较同年龄健康者
高６～８倍，透析治疗后６个月内病死率最高，部分归因于透析
频率较高和ＲＫＦ丧失［１３］。增量 ＨＤ是一种渐进式 ＨＤ方案，
能够延缓ＲＫＦ下降，可根据患者的需求个体化调整透析剂量，
从而减少患者长时间或频繁的透析治疗和改善健康相关的生

活质量。增量ＨＤ是近年来 ＨＤ方式的研究热点，本文对终末
期肾脏病（ＥＳＲＤ）患者增量ＨＤ研究进展进行综述。

　　一、增量ＨＤ的定义

２０世纪９０年代末，基于尿素动力学模型首次提出了增量

ＨＤ方案［４］。目前定义的增量 ＨＤ方案包括≤每周２次 ＨＤ联

合且每次ＨＤ时间≥３～４ｈ（在非透析日联合／不联合低蛋白质

饮食），或每周≥３次 ＨＤ且每次时间 ＜３ｈ［５］。随着患者 ＣＫＤ

疾病进展，其ＲＫＦ逐渐下降，需根据具体情况不断调整增量ＨＤ

方案，逐渐过渡到每周３次ＨＤ或频率更高的计划。

国家肾脏基金会肾脏疾病结果质量倡议（ＮＫＦＫＤＯＱＩ）

指南的建议，对有大量肾脏尿素清除率（ＫＲＵ）［ＫＲＵ≥３

ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２］的患者可行每周 ２次 ＨＤ［６］。２００６

ＫＤＯＱＩ指南推荐在出现肾功能不全症状时，当患者 ｅＧＦＲ＜１５

ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２即可开始ＨＤ，该指南推荐如果ＫＲＵ＞３

ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２，基于达到单室尿素清除指数（ｓｐＫｔ／Ｖ）＞
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１．２、每周标准ｓｐＫｔ／Ｖ（ｓｔｄＫｔ／Ｖ）＞２．２、时间为每次４ｈ的要求，可
行每周２次 ＨＤ，一旦 ＫＲＵ＜２ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２，每周
２次ＨＤ则不能再继续。但考虑到该透析模式存在透析间期体
重增加和容量负荷过重的潜在风险，对不适宜人群继续使用会

适得其反，必须常规评估ＲＫＦ，至少每个季度或发生致使肾功能
突然下降的相关事件时再次评估 ＲＫＦ，从而确定每周２～３次
ＨＤ方案的适当过渡点［７８］。为了更好地实施增量 ＨＤ方案，
ＫａｌａｎｔａｒＺａｄｅｈ等［１］提出了１０条适合每周２次ＨＤ患者的临床
特点及实行策略（表１），需定期监测上述标准评估改变透析处
方的时机。另有研究发现共患病（如糖尿病、高血压、心血管疾

病）可能影响透析方案的转变［９］。

表１　适合每周２次ＨＤ患者的临床特点及实行策略

适合每周２次ＨＤ患者的临床特点 实行策略

１．ＫＲＵ＞３ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２、
尿量＞０．５Ｌ／日或尿量＞０．６Ｌ／日ａ；
２．非透析治疗３～４日，两次透析之间
有限的液体潴留（液体增加 ＜２．５ｋｇ
或＜５％理想干体重）；
３．有限的或易控制的心血管或肺部
症状，且无严重的液体潴留；

４．合适的体型；
５．不频繁或易控制的高钾血症（血钾
＞５．５ｍｍｏｌ／Ｌ）；
６．不频繁或易控制的高磷血症（血磷
＞１．７８ｍｍｏｌ／Ｌ）；
７．无高代谢情况，具有较好营养状
态；

８．无ＥＰＯ抵抗及血红蛋白＞８０ｇ／Ｌ
９．较低的住院率及可控的共患疾病；
１０．充分的健康相关生活质量

１．为了启动和维持每周２次
ＨＤ，患者应满足第１个临床
特点（尿量＞０．５Ｌ／日）和其
余９项中的５项及以上；
２．每月检查所有每周 ２次
ＨＤ患者上述临床特点，并比
较每周２次和每周３次 ＨＤ
患者的预后，以确保每周 ２
次患者的预后不低于每周３
次患者；

３．若患者尿量减少（＜０．５
Ｌ／日）／营养状况／一般健康
状况逐渐恶化／ＫＲＵ＜２ｍｌ·
ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２ａ／不符
合其余９项临床特点中５项
及以上ａ，需考虑从每周２次
过渡至每周３次的ＨＤ方案

　　注：ａ：Ｇｅｄｎｅｙ等［５］在总结相关文献后不同于ＫａｌａｎｔａｒＺａｄｅｈ等［１］之处

　　转变透析方案目的在于保证透析充分性，有利于控制血
压、减少心血管并发症、改善生活质量、提高生存率等［１０］。有学

者对增量ＨＤ方案是否能够保证透析充分性的问题上进行了研
究。Ｃｈｅｎｇ等［１１］及Ｌｅｉ等［１２］研究显示，与每周３次ＨＤ相比，每
周２次ＨＤ透析间期低血压（ＩＤＨ）发生风险较低。Ｈｗａｎｇ等［１３］

的前瞻性多中心观察队列研究共纳入６８５例患者随访３余年，
定期监测其ＲＫＦ和 ＨＤ的充分性，ＲＫＦ患者被分为每周２次
ＨＤ组（１１３例）和每周３次ＨＤ组（１３７例），以每周３次 ＨＤ且
无ＲＫＦ的患者（４３５例）作为对照组，结果发现无论基线还是随
访中每周２次ＨＤ患者的ＲＫＦ及尿量均明显高于每周３次ＨＤ
的患者，且每周２次ＨＤ的ＲＫＦ患者总尿素清除指数（Ｋｔ／Ｖ，为
残余肾Ｋｔ／Ｖ＋透析 Ｋｔ／Ｖ）≥每周３次 ＨＤ的有／无 ＲＫＦ患者；
与每周３次ＨＤ的ＲＫＦ患者比较，每周２次ＨＤ的ＲＫＦ患者无
液体超载，但在随访至 ２４个月时，其标准化蛋白分解代谢率
（ｎＰＮＲ）降低。为进一步确定每周２次ＨＤ方案的合适ｓｐＫｔ／Ｖ，
Ｙａｎ等［１４］的多中心随机对照试验研究纳入了１６３例每周２次
ＨＤ患者并随机分为干预组和维持组，干预组通过扩大透析膜
面积、延长治疗时间、增加血流量或透析液流速将 ｓｐＫｔ／Ｖ增加
至１．７０以上；在随访的１年内干预组的每周ｓｔｄＫｔ／Ｖ和ｓｐＫｔ／Ｖ
均比维持组高，两组患者的总生存率相似，但干预组１年无主
要不良心血管事件（ＭＡＣＥ）生存率优于维持组。不过该研究样
本量小，对于增加透析剂量能否提高每周２次 ＨＤ患者的生存

率仍有待证实。上述研究结果表明，每周２次 ＨＤ方案可以保
证透析充分性，不过其最佳ｓｐＫｔ／Ｖ有待进一步研究。

　　二、增量ＨＤ与ＥＳＲＤ患者ＲＫＦ保护

Ｓｈａｆｉ等［１５］研究发现，ＲＫＦ与更高的生存率与生活质量、更
低的Ｃ反应蛋白、白细胞介素６水平与促红细胞生成素（ＥＰＯ）
需求相关。ＲＫＦ还与液体管理、稳定透析间血流动力学、改善左
心室肥厚、矿物质和骨代谢、持续有效清除蛋白结合溶质及中

分子物质（β２微球蛋白等）、促进骨化三醇生成、降低死亡风险等

有关［２，１５１６］。因此，ＲＫＦ的保护工作在ＨＤ患者中尤为重要［１］。

　　Ｍａｔｈｅｗ等［１６］总结并提出的保护 ＲＫＦ措施包括初始透析
模式为每周２次ＨＤ或腹膜透析。使用 ＨＤ过滤、高通量生物
相容性膜和超纯水透析液可能会降低ＲＫＦ下降的风险［１７］。增

量ＨＤ为一种渐进式 ＨＤ方式，为 ＥＳＲＤ患者过渡至每周３次
ＨＤ的桥梁，可延缓ＲＫＦ下降，降低医疗费用，延长动静脉瘘的
使用寿命，改善生存率及生活质量等。从理论上讲，与每周２
次ＨＤ比较，频繁的ＨＤ（每周≥３次）可延缓或加速ＲＫＦ丧失。
一方面，频繁的 ＨＤ联合每周增加的治疗时间会降低透析期间
超滤率和 ＩＤＨ发生的频率及严重程度，从而减少缺血性肾损
伤，有助于维持尿流量和ＧＦＲ，维持 ＲＫＦ。另一方面，与更有效
和更彻底超滤相关的血压降低可能会减少肾灌注，加速ＲＫＦ的
丧失［１８］。因此，ＨＤ频率与 ＲＫＦ关系的研究尚存在争议。
Ｌｉｎ等［１９］的观察性研究发现，与每周３次ＨＤ的患者比较，每周
２次ＨＤ的患者ＲＫＦ下降的速度更慢（表现为尿量增加和肌酐
清除率较高），血β２微球蛋白水平较低，ＩＤＨ发生及住院次数较
少，两组患者部分透析充分性及营养指标［包括白蛋白、标准化

蛋白质分解代谢率（ｎＰＣＲ）、胆固醇、磷和钾］相似。但该研究
未考虑到两组患者在社会人口统计及共患病方面的差异。

Ｚｈａｎｇ等［２０］的前瞻性研究同样发现，增量ＨＤ患者ＲＫＦ丢失的
比例明显低于标准ＨＤ患者。近期有研究表明ＨＤ频率增加会
使ＲＫＦ加速下降，一项关于频繁ＨＤ夜间试验的推论研究在随
访的４、１２个月可观察到与标准ＨＤ（每周３次）的患者比较，非
无尿患者行频繁 ＨＤ（每周６次）后其 ＲＫＦ下降幅度更大［１８］。

上述研究表明增量ＨＤ方案可更好地延缓ＲＫＦ下降。
一项小型研究对每周２次ＨＤ且有ＲＫＦ的患者与每周３次

ＨＤ的无尿患者血浆溶质浓度进行比较发现，两组患者每种溶
质的平均生成速率相似，相比同一标准Ｋｔ／Ｖ的每周３次ＨＤ无
尿患者，每周２次 ＨＤ的患者血尿酸和苯乙酰谷氨酰胺浓度较
低，硫酸吲哚酚和硫酸对甲酚浓度相近；由此可见，对于肾功能

较好的患者，每周２次 ＨＤ可较好地控制其血浆中分泌性溶质
的浓度［２１］。Ｏｂｉ等［６］研究发现增量 ＨＤ方案可在有足够的
ＲＫＦ［ＫＲＵ＞３ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２或尿量 ＞０．６Ｌ／日］的
患者中安全实施。Ｃｈｉｎ等［２２］假设性研究表明５０％以上有足够
的ＲＫＦ且行每周３次ＨＤ患者可考虑行每周２次 ＨＤ方案，若
考虑到超滤量和血压稳定性，超过１／４的患者可逐步启动每周
２次ＨＤ，其中最适合每周２次ＨＤ的患者组（１１２／４１０，２７％）能
够更好地控制其血钾和血磷水平。上述研究表明 ＲＫＦ患者行
增量ＨＤ方案的可行性较强。
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　　三、增量ＨＤ与ＥＳＲＤ患者的生存率

目前关于初始透析患者建立增量ＨＤ和标准ＨＤ生存率的
研究多为观察性研究且结论并不一致［３，２３］，多数研究表明二者

死亡率相似［２，６，２４２６］，部分研究表明每周２次ＨＤ患者死亡风险
增加［１３］，另有部分研究表明每周２次 ＨＤ可降低患者死亡风
险［７］。Ｈａｎｓｏｎ等［２４］纳入了１５０６７例成人ＨＤ患者，研究其每周
２次和每周３次ＨＤ与死亡风险之间的关系，结果显示每周２次
ＨＤ与低死亡风险相关（相比每周３次ＨＤ死亡率降低２４％），在
校正起始透析的ｅＧＦＲ后，该差异不再显著。该研究未考虑两
组患者间ＲＫＦ的差异。Ｌｉｎ等［２５］对１２８８例ＨＤ患者的前瞻性
研究结果发现，多变量调整分析后每周２次ＨＤ与每周３次ＨＤ
有相似的死亡风险，但该研究未考虑混杂因素且缺乏关于 ＲＫＦ
的数据。Ｏｂｉ等［６］对２３６４５例患者增量 ＨＤ方案和标准方案
（每周３次）与死亡率的关系进行前瞻性队列研究结果发现，
ＲＫＦ分层的亚组在ＲＫＦ不全［ＫＲＵ≤３ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２

或尿量＜０．６Ｌ／ｄ］患者中，其增量 ＨＤ方案与６１％的死亡风险
相关，而在足够的ＲＫＦ［ＫＲＵ＞３ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ－１）２或尿
量＞０．６Ｌ／ｄ］的患者中，两种方案具有相似的死亡风险。在透
析充分性上发现高透析间期增重（ＩＤＷＧ）或高超滤率的 ＨＤ患
者死亡率较高，在匹配肾尿素清除率或尿量后，增量组患者每

周ＩＤＷＧ较少。同年Ｍａｔｈｅｗ等［２］分别对接受增量（每周≤２次，
４３４例）、标准（每周３次，５０１６２例）和频繁（≥每周４次，１６０例）
ＨＤ的患者进行死亡风险的研究，在各亚组匹配队列研究中对
ＲＫＦ进一步调整发现，与标准组比较，增量组患者死亡率无明
显差异，ＲＫＦ更高，ＩＤＷＧ更低，而频繁组死亡率显著提高，并发
现共患病是改变治疗计划和死亡率的一项重要因素。该研究

结果表明，足够的 ＲＫＦ能较好地控制 ＩＤＷＧ，增量 ＨＤ对低／中
度的共患病［查尔森合并症指数（ＣＣＩ）＜５］ＨＤ患者可能是一
种替代传统每周３次ＨＤ的合适方案。另一项前瞻性研究结果
表明，在生存率、生活质量、营养状况或ＲＫＦ保存方面，增量ＨＤ
并不劣于每周３次ＨＤ［２６］。Ｈｗａｎｇ等［１３］研究结果表明，与每周

３次ＨＤＲＫＦ患者比较，每周２次 ＨＤＲＫＦ患者的死亡风险增
加，提示每周２次 ＨＤ方案的实施不仅应考虑 ＲＫＦ，还需考虑
ｎＰＣＲ等危险因素。Ｒｈｅｅ等［７］的总结性研究结果发现，以每周

２次方案开始建立透析，随后逐渐增加治疗频率可能会优化患
者的生存率。由于患者生存率受多种因素影响，透析方案或共

患病是否影响生存率或影响程度仍未确定。临床上该方案的

实施仍需医生仔细权衡。

虽然越来越多的证据表明增量ＨＤ方案与更好地保存ＲＫＦ
而不进一步降低生存率有关，但仍需要在多个领域进一步研究

以确定其在大范围内的最佳实施方案［７］，需行进一步前瞻性、

随机对照试验来检验增量ＨＤ方案的安全性及对生活质量的影
响，需明确受益于增量ＨＤ方案的患者、可接受和安全的共病条
件、增量ＨＤ最佳透析处方、从每周２次到更频繁ＨＤ的合适过
渡点及增量ＨＤ方案管理策略等。
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