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低剂量两段法局部枸橼酸抗凝对高危出血风险患者行含钙透析液血液透
析的影响研究*
王静静*

安阳市第六人民医院肾内科 (河南 安阳 455000) 

【摘要】目的 探讨低剂量两段法局部枸橼酸抗凝对高危出血风险患者行含钙透析液血液透析的影响。方法 选择纳入我院2020.7-2022.7收治的80例高危出血风险
患者行含钙透析液血液透析患者，按照随机法将其分为对照组与研究组，每组各40例，均采用局部枸橼酸抗凝和标准含钙透析液,其中对照组注入常规剂
量，设定前段4%枸橼酸钠溶液输注量为血流量的1.5倍；研究组注入低剂量，设定输注量改为1.0倍，比较两组实际抗凝效果。结果 两组基线资料对比，
差异无统计学意义(P>0.05)。在枸橼酸抗凝不同剂量下，研究组透析器和静脉壶的抗凝有效率均高于对照组(P<0.05)，两组干预前凝血功能指标比较无明
显差异(P>0.05)；两组干预后凝血功能各指标均有所改善，但组间对比不存在统计学差异(P>0.05)，研究组透析器前和静脉壶的枸橼酸溶液输注量以及实
际血流量均高于对照组(P<0.05)。结论 在两段法局部枸橼酸抗凝的基础上，选择低剂量抗凝，不仅能够达到理想的抗凝效果，同时也明显提高透析充分
性，是一种安全有效可行的抗凝方案。
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The Effect of Low-dose Topical Citrate Anticoagulation on 
Calcium Dialysate in Patients with High Risk Bleeding*
WANG Jing-jing*.
Department of Nephrology, Anyang Sixth People's Hospital, Anyang 455000, Henan Province, China

Abstract: Objective To investigate the effect of low-dose two-segment local citrate anticoagulation on hemodialysis of calcium-containing dialysate in 
patients at high risk of bleeding. Methods The 80 hemodialysis patients with high-risk bleeding admitted to 2020.7-2022.7 were divided into 
control group and study group. 40 patients in each group used local citrate anticoagulation and standard calcium dialysate in the control group 
was 1.5 times of 4% sodium citrate solution and the low dose to 1.0 times to compare the actual anticoagulant effect of the two groups. Results 
The baseline data between the two groups was not significant (P>0.05). Under different doses of citrate anticoagulant, the anticoagulant response 
rate of the dialyzer and venous pot was higher than that in the control group (P<0.05), and there was no significant difference between the two 
groups (P>0.05), but there was no statistical difference (P>0.05), and the citrate infusion and solution infusion before the dialyzer and venous pot 
were higher than that in the control group (P<0.05). Conclusion On the basis of local citrate anticoagulation, the method of dialysis is a safe and 
effective anticoagulation scheme.
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　　血液透析为肾脏替代治疗方式，作为终末期肾病常见的干预
手段，血液透析的治疗原理是半透膜原理，通过溶质转换清扫血
液中的代谢废物，维持血液内酸碱平衡，同时达到去除体内多余
水液目的，消除症状并延长生存期[1]。然而保证血透顺利进行的
关键在于选择合适的抗凝剂[2]，目前临床上对于无出血风险的患
者通常选择肝素抗凝，但对于高危出血风险的患者一般使用无肝
素的方式，虽能在一定程度上避免出血发生，但容易导致体外循
环凝血，无法保证患者得到充分透析，增加经济负担[3]。枸橼酸
钠作为近年来出现的一种新型抗凝剂，以其抗凝效果明确、可控
性强等优势成为临床优先选择的药物，并随之出现了枸橼酸两段
法抗凝，取得满意效果。但实践中有学者发现，由于患者在透析
过程中的血流量较低，常规剂量下的枸橼酸负荷量过重，导致超
滤受限，极易出现透析充分性不足的情况[4-5]。为解决上述问题，
笔者研究中，在抗凝方案选择中采取低剂量两段法局部枸橼酸抗
凝，现对我院2020.7-2022.7收治的80例高危出血风险患者行含
钙透析液血液透析患者进行研究，内容分析如下。

1  资料与方法
1.1 一般资料  选取纳入我院2020.7-2022.7收治的80例高危出血
风险患者行含钙透析液血液透析患者进行研究。
　　纳入标准：均符合《肾脏病学》[6]诊断；均出现明显的出血

风险因素症状；能够正常沟通；自愿参与研究者。排除标准：资
料不完整；皮肤严重溃疡感染者；护理配合度低下者；合并严重
并发症者。拒绝或中途因特殊原因退出研究者。经随机数字表法
将研究对象均分为两组，40例/组，分别采用常规剂量与低剂量
枸橼酸抗凝。研究获得伦理委员会的批准。
1.2 方法  两组均行血液透析。使用相同血管通路，设备选用
费森尤斯4008S Version V10型血液透析机(批号：国械注进
20173456253)，透析液均选择标准的含钙透析液，且不在静脉
回路补充钙剂，主要成分为：HCO: 22~26 mmol·L-1，Ca2+1.5 
mmol·L-1 ，Na+135.mmol·L-1，K+ 3.01mmool·L-1，pH值为
7.10。泵控血流量控制在200~250mL/min，透析液流量设定为
500mL/min。采用两段法4%枸橼酸钠抗凝剂(8g/200mL，四川南
格尔生物医药股份有限公司 生产批号：160123)，分别于透析液滤
器前动脉端和静脉壶两个部位采用230mL·h-1和60mL·h-1输注枸
橼酸钠液，记录输入量计入总超滤量。对照组采用常规剂量，透
析器设定前，选择4%枸橼酸钠溶液输注量为血流量1.5倍；研究组
采用低剂量，4%枸橼酸钠溶液输注量为血流量的1.0倍。
1.3 观察指标及评价工具  (1)收集两组患者的一般资料进行对
比。包括性别、年龄、体重指数、病程、原发疾病、文化程度等。
(2)记录透析器、静脉壶的凝血情况，凝血评定标准分为0~3级，
其中0级表示无凝血或少量(几丝)纤维凝血，抗凝效果满意；1级
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表示部分凝血或少量(几条)纤维凝血；2级表示有肉眼可见的凝
血或纤维凝血近半；3级以上表示凝血严重，需立即更换透析管
道。抗凝有效率是指发生1级以下的凝血，且按计划完成血液透
析定义为抗凝有效[7]。(3)采用众驰Zonci XL1000I型全自动血凝分
析仪(批号：京械注准20192220337) 测定凝血功能指标，主要包
括凝血酶原时间(PT)、活化部分凝血酶原时间(ATPP)、D-二聚体
(D-D)和纤维蛋白原(FIB)。(4)记录本组患者透析器前和静脉壶的
枸橼酸溶液输注量以及实际血流量。
1.4 统计学处理  结果采用SPSS 13.0进行统计学处理。计数资料
用χ

2检验，计量资料以均数±标准差(χ
-
±s)表示，治疗前后自

身对照数均数比较采用配对t检验，若总例数<40或最小的理论频
数<1，采用确切概率法，以n(%)形式表示；以P<0.05代表该项资
料有意义。

2  结   果
2.1 两组一般资料比较  两组一般资料对比，差异无统计学意义
(P>0.05)。见表1。
2.2 两组抗凝有效率比较  在枸橼酸抗凝不同剂量下，研究组透
析器和静脉壶的抗凝有效率均高于对照组(P<0.05)，见表2。
2.3 两组凝血功能指标比较  两组干预前凝血功能指标比较无明
显差异(P>0.05)；两组干预后凝血功能各指标均有所改善，但组
间对比不存在统计学差异(P>0.05)，见表3。
2.4 两组透析输注量和实际血流量对比  研究组透析器前和静脉
壶的枸橼酸溶液输注量以及实际血流量均高于对照组(P<0.05)，
见表4。
2.5 安全性观察  两组患者透析期间均未发生严重出血、低血
压、心律失常或低钙血症等不良反应，对照组仅出现1例口周麻
木，于后端枸橼酸加量加速时出现，经对症处理后明显好转，研
究组未出现上述不良反应。

表1 两组一般资料比较
一般资料                                        对照组(n=40)      研究组(n=40)  χ2/t/U      P

性别/例 男                     22           25                      0.482   0.488

 女                     18           15  

年龄/岁 　　　                           48.96±5.41       49.20±5.55 0.191   0.849 

体重指数/(kg/m2)                     21.05±0.78       20.97±0.73 0.462   0.646

病程/年                                         6.25±0.34          6.17±0.36 0.996   0.323

原发疾病/例  慢性肾小球肾炎 16           17                     0.482   0.630

                          慢性肾盂肾炎 8           9  

                          糖尿病肾病 9           9  

                          高血压肾病 4           3  

                          其他肾病 3           2  

文化程度/例   初中及以下 12           13                    0.006    0.996

                          高中及中专 19           17  

                          大专及以上 9           10

表2 两组抗凝有效率比较[n(%)]
组别                                透析器                     静脉壶

                   有效    无效        有效               无效

对照组(n=40)       36(90.00) 4(10.00)   34(85.00)          6(15.00)

研究组(n=40)       40(100.00) 0(0.00)   40(100.00)        0(0.00)

t              9.356                       6.369

P              <0.05                       0.012

表3 两组凝血功能指标比较
组别                                               PT(s)                                           ATPP(s)                                      D-D(mg/L)                                       FIB(g/L)

                           干预前                 干预后       干预前                干预后     干预前                干预后     干预前                 干预后

对照组(n=40) 15.85±2.04       12.43±2.10 33.58±6.74      30.79±5.80 0.75±0.12          0.60±0.11 5.12±0.33           3.01±0.30

研究组(n=40) 15.92±2.10       10.50±2.05 33.62±6.85      27.65±5.43 0.76±0.14          0.43±0.10 5.15±0.36           2.45±0.28

t                     0.182           5.008 0.032           3.010 0.413           8.709 0.468             10.393

P                     0.856           0.001 0.975           0.003 0.680           0.001 0.641             0.001

表4 两组透析输注量和实际血流量对比
组别            透析器前枸橼酸溶液输注量(mL/h)          静脉壶枸橼酸溶液输注量(mL/h) 实际血流量(mL/min)

对照组(n=40)                     222.42±18.96                                               18.52±1.34                            162.27±12.52

研究组(n=40)                     200.21±11.65                                               20.42±1.51                            204.38±12.63

t                            5.991                                                                   4.961                                                5.345

P                            0.001                                                                   0.001                                                0.001

3  讨   论
　　近年来随着国民生活水平的提高，慢性肾脏病人群数量趋
于升高，呈现出年轻化发展趋势，国内数据显示，其发病率为
10.8%[8-9]。而诊断终末期肾病的治疗手段也随着临床医疗科技的
不断发展也频繁更新，目前在干预手段中，肾脏移植、血液透析
及灌流等依然为医学常见的治疗方式，经肾脏移植能根本上解决
问题，但目前国内肾脏来源匮乏，同时，耗费时间长及操作复杂
程度高，在临床上推广难度较高[10]。在终末期肾病患者中，有效
及重要的治疗方式中，可选择血液透析干预，又被称之为“人工
肾替代疗法”，解决了众多肾脏问题，延长患者的生命线[11-12]。
　　目前，血液透析在治疗之中，最为重要环节为抗凝干预，其
方法的使用至今仍是临床备受争议的话题。若抗凝不当将会出现
严重凝血，影响治疗进展，高危出血风险的血透患者会增加并发
症率，选择合适的抗凝方案更加至关重要[13]。为此，临床上两段
法局部枸橼酸抗凝措施问世，主要是在患者血液透析治疗时，通

过自动脉端输入枸橼酸钠，以此达到体外血液内游离的钙离子重
合，阻断内外源性凝血途径，产生抗凝效果，但在实践过程中，
仍然发现其无法避免体外循环凝血的现象[14]，既往对此主要选
择增加抗凝剂剂量来处理，但使用的效果并不理想，不仅增加超
滤量的要求，也加大不良反应发生风险，故此笔者认为，在治疗
之中，总枸橼酸输注量处于不便的前提，在透析器前、静脉壶部
位采取两段法的方式，是否可破除这一难题[15]。结果显示：在枸
橼酸抗凝不同剂量下，研究组透析器和静脉壶的抗凝有效率均高
于对照组(P<0.05)，且研究组透析器前和静脉壶的枸橼酸溶液输
注量以及实际血流量均高于对照组(P<0.05)。由此可见，目前对
局部枸橼酸抗凝之中，含钙透析液应用简化后，避免了钙剂的补
充，便于临床使用，静脉壶凝血现象依然存在，此时，抗凝中，
开展两段法，已不再局限于缓慢的低效透析抗凝，同时在透析器
与静脉壶两处补充低剂量枸橼酸，有效防止严重凝血的发生[16]。
相比朱淑华等[17]研究中采用15%的枸橼酸三钠(TSC)，本文之
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中，4%枸橼酸钠抗凝剂在应用期间，优势多，不仅使用简单，且
浓度更低，预防高钠血症的效果更佳。但笔者前期研究中认为，
若4%枸橼酸溶液输注量过大，此时超滤负荷会增加近200ml/h。
另外两组干预后凝血功能各指标均有所改善，但组间对比不存在
统计学差异(P>0.05)，说明不同剂量的枸橼酸抗凝不会对凝血指
标造成影响，且透析过程中未出现严重不良反应，进一步证实枸
橼酸抗凝是安全且有效的[18]。
　　综上所述，基于两段法局部枸橼酸抗凝作为依据，选择低剂
量抗凝，不仅能够达到理想的抗凝效果，同时也明显提高透析充
分性，是一种安全有效可行的抗凝方案，为临床高危出血风险人
群中可选择一类方式。但本次研究中依旧有一定的不足之处，例
如采用的横断面调查研究，仅调查至患者出院，研究时间不长，
未对两组进行远期随访，可能会与术后其他时间的调查结果有所
差别；因样本量较小，最终结果有选择偏倚，研究结果是否准确
有待于未来的研究进一步讲行验证。下一步还应在日后研究中扩
大样本量，延长研究时间，涵盖多课程甚至多专业，进一步加强
研究设计的严密性，深入分析低剂量两段法局部枸橼酸抗凝对血
液透析患者远期预后的影响，使其更好地指导临床实践，使该研
究在临床应用时更具可靠性。
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合畸形，与既往研究大致类似，值得注意的是，在高龄孕妇中，
胎儿出现复合畸形的比例有所上升，临床在对高龄孕妇进行产前
筛查时需要全面、系统，尽量避免出现漏诊。
　　生育年龄、遗传因素及孕妇自身等情况，增加胎儿畸形发生
的风险。本研究中，有不良妊娠史、孕期合并症均是胎儿畸形的
危险因素，服用叶酸是胎儿畸形的保护因素。孕妇有不良妊娠
史，如如死胎或是胎停等，均会增大胎儿畸形的风险，分析原因
与遗传、染色体异常有关；服用叶酸可补充胎儿发育所需的基础
物质，当由于叶酸代谢异常时，孕妇体内的叶酸浓度开始下降，
导致胎儿神经管发育畸形，造成妊娠不良结局[11]。此外，本研究
结果还显示，初中及以下是发生胎儿畸形的危险因素之一，分析
原因在于由于高龄孕妇文化程度偏低，导致其缺乏孕期各种保健
知识认知，因此强化临床孕期健康宣教，增强高龄孕妇及家属重
视程度，进而改善妊娠结局。
　　外部环境是诱发胎儿畸形的途径，由于外部环境各种因素的
影响，导致染色体发生异变，造成胎儿畸形。本研究还发现，孕
妇吸烟与饮酒，接触有害物质及病毒感染、感冒发烧、服药均可
能会导致胎儿畸形，提示上述因素是胎儿畸形的影响因素。有研
究发现[12-13]，孕妇在妊娠期间由于接触二噁英或是铅等有害物质
后，胎儿出现畸形的概率明显升高。另外，部分高龄孕妇职业是
美容和美发工作，增大接触有害化学物质，若孕妇重视防护措
施，可大幅度降低暴露时间和接触有害物质的浓度，减少对胎儿
正常发育的影响。值得一提的是孕妇还应尽可能减少吸烟、喝酒
等不良生活行为，同时注意孕期保暖或是减少出入人多的公共环
境，防止感染或是病毒感染，降低对胎儿不利因素的影响[14-16]。
一方面，由于母体受到外部病原菌或是病毒感染，使得腹中胎儿
正常发育受到负面影响，增加胎儿畸形的风险。另一方面，孕妇
由于治疗可能会使用药物，而且这些药物可能诱发胎儿畸形的风
险[15-20]。临床医师在对高龄孕妇进行治疗时，需要综合考虑，尽
可能避免使用药物对胎儿发育的影响，当使用有可能致畸形药物
时，应建议孕妇及家属立即停止妊娠。
　　综上所述，高龄孕妇出现胎儿畸形风险的影响因素众多，为
了降低胎儿畸形发生的风险。临床需要对孕妇妊娠期给予高度重

视，及时发现可能会诱发胎儿畸形的危险因素，加强孕妇孕期的
保健知识宣传，提醒孕妇减少接触致畸的物质的机会，注意保
暖，合理服用叶酸，从而降低胎儿发生畸形的风险。
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