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血液透析是慢性肾功能衰竭患者肾脏功能替代

治疗的主要方式之一， 可有效提高终末期肾病患者

的生存率， 但也常导致患者合并发生继发性甲状旁

腺功能亢进症（secondary� hyperparathyroidism，SH-

PT）

[1]

。 阿法骨化醇作为药用维生素D衍生物，是临床

上治疗SHPT的首选药物

[2]

，但由于阿法骨化醇需要

经过肝脏内特定酶的转化才能达到药物疗效， 所以

在应用其治疗患有慢性乙型肝炎的SHPT患者时，阿

法骨化醇是否会进一步加重患者的肝脏损伤一直都

未有明确的定论

[3]

。 本次研究阿法骨化醇治疗需血

液透析的乙肝患者继发性甲状旁腺功能亢进临床疗

效观察的研究，得到了较为满意的疗效。

1� �资料与方法

1.1� � 一般资料 选取温州医科大学附属第二医院

于2015年1月至2017年5月医治的血液透析后继发性

甲状旁腺功能亢进的患者90例，男性54例、女性

36例；年龄51～71岁，平均年龄（60.22±7.24）岁；透

析龄54～79个月，平均（62.34±9.20）个月；原发病种

类：肾小球肾炎49例、糖尿病肾病21例、高血压肾病

12例、先天性多囊肾4例、慢性肾盂肾炎4例。 所有病

例均符合《实用内科学（第14版）》

[4]

对继发性甲状旁

腺功能亢进的诊断； 经过实验室检查显示患者血清

全段甲状旁腺素（intact� parathyroid�hormone，iPTH）

水平＞300� pg/ml， 透析前血钙＜2.75� mmol/L，血

磷＜2.26�mmol/L，钙磷乘积＜55�mg

2

·dl

2

；肝脏B超形

态学无明显改变。 并剔除：①近4周内服用过维生素

D制剂；②近6个月内服用过任何可以严重影响肝脏

代谢的药物。 ③原发性甲状旁腺功能亢进症的患

者；④有严重心脑血管并发症、严重感染者；⑤既往

应用过活性维生素D治疗无效的患者；⑥对药物不

能耐受或过敏的患者；⑦患有严重的精神系统疾病

或意识障碍的患者。 所有患者均签署知情同意书。

分组标准： ①肝功能正常组患者各项指标检测正

常。 ②肝功能异常组患者的1＜天门冬氨酸氨基转

移酶（aspartate� aminotransferase，AST）/丙氨酸氨基

转移酶（alanine� aminotransferase，ALT）＜2，且白

细胞介素-6（interleukin-6，IL-6）的指标在正常范

围（多由脂肪肝或肝硬化所引起的肝功能异常）；

③乙型肝炎组符合《慢性乙型肝炎防治指南（2015年

更新版）》

[5]

对慢性乙型肝炎的诊断。 三组患者一

般资料比较见表1。三组比较，差异均无统计学意义

（P均＞0.05）。

1.2� � 方法 三组患者均接受维持性血液透析、调整

血压、矫正贫血、纠正电解质平衡等基础治疗。 肝功

能异常组在原有的基础治疗后增加保肝治疗， 乙型

肝炎组在原有的基础治疗后增加抗病毒和保肝治
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表1 三组患者性别、年龄、透析龄、原发病种类等一般资料比较

组别 n 性别（男 /女） 平均年龄 /岁 透析龄 /月

肾小球

肾炎 /例

糖尿病

肾病 /例

高血压

肾病 /例

先天性

多囊肾 /例

慢性肾

盂肾炎 /例

乙型肝炎组 30 19/11 59.77±12.88 62.71±18.29 18 6 3 1 2

肝功能异常组 30 17/13 60.34±15.67 66.68±13.17 15 7 5 2 1

肝功能正常组 30 18/12 61.57±14.38 67.32±11.59 16 8 4 1 1
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表2 三组患者临床疗效的比较

组别 n 显效 / 例 有效 / 例 无效 / 例 有效率 /％

乙型肝炎组 30 14 13 3 90.00

肝功能异常组 30 16 11 3 90.00

肝功能正常组 30 20 8 2 93.33

注：*：与肝功能正常组比较，P＜0.05；

#

：与肝功能异常组比较，P＜0.05。

表3 三组治疗后甲状旁腺指标和IL-6的比较

组别 钙/mmol/L 磷/mmol/L 碱性磷酸酶/U/L iPTH/pg/mL IL-6/ng/L

乙型肝炎组 2.67±0.12 1.37±0.04 77.98±6.91 239.83±20.91 79.26±5.13*

#

肝功能异常组 2.68±0.13 1.38±0.04 78.95±7.74 236.69±21.54 53.17±3.52

肝功能正常组 2.71±0.11 1.37±0.05 77.39±7.82 234.77±22.34 52.51±3.74

疗。 在维持性血液透析治疗时三组患者均采用

AK95S血液透析机（由瑞典GAMBRO生产），血液透

析A浓缩液（由广东康盛生物科技有限公司生产）和

血液透析B干粉按比例联合运用，透析温度为36.0℃

～36.5℃，频率为3次/周，每次4�h；同时三组根据其

iPTH水平的不同选择给药量，iPTH＞1�000�pg/ml时，

给予阿法骨化醇（由Kunming�Baker�Norton�Pharma-

ceutical�Co，LTD生产）4μg口服，每周2次，分别于每

次血液透析后给药；iPTH在500～1�000�pg/ml时，改

为每次2μg，每周2次；iPTH在300～500�pg/ml时，改

为每次1μg，每周2次。三组患者均以4周为1个疗程，

共经过3个疗程的治疗，在治疗前和每个疗程结束后

进行1次随访，共4次随访。

1.3� � 观察指标及疗效评定 比较三组治疗后的临

床症状及体征变化； 血清中钙、 磷、 碱性磷酸酶、

iPTH的水平变化以及IL-6指标的变化。 临床疗效判

定标准

[6]

：显效：iPTH下降≥75％；有效：iPTH下降范

围在25％～75％；无效：iPTH下降≤25％。

1.4� � 统计学方法 采用SPSS� 22.0统计软件进行统

计学处理。计量资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示。计

量资料采用t检验；计数资料采用χ

2

检验。 设P＜0.05

为差异有统计学意义。

2� �结果

2.1� � 三组患者临床疗效的比较见表2

� � � � 由表2可见，三组患者经治疗后临床疗效的有效

率，差异无统计学意义（χ

2

=0.72，P＞0.05）。

2.2� � 三组治疗后甲状旁腺指标和 IL-6的比较见

表3

由表3可见， 三组治疗后甲状旁腺指标比较，差

异均无统计学意义（F分别=9.25、6.75、7.23、6.03，P均＞

0.05）。 三组患者的IL-6指标比较，差异有统计学意

义（F=5.87，P＜0.05），其中乙型肝炎组治疗后IL-6

指标明显高于肝功能正常组和肝功能异常组， 差异

均有统计学意义（t分别=14.96、15.06，P

均

＜0.05）。

3� �讨论

慢性肾功能衰竭是指因为多种原因相互影响导

致肾脏发生了慢性进行性的实质损害， 致使其发生

明显的萎缩，不能维持其基本功能，而慢性乙型肝炎

是由于乙型肝炎病毒引起， 患病时间超过半年或发

病日期不明确但临床上仍有传染性疾病表现， 在临

床上两种病症往往会合并出现， 其治疗方式均以维

持性血液透析等功能替代疗法和对应的抗炎及保肝

等药物治疗为主

[8]

。 而SHPT是临床上维持性血液透

析常见的并发症之一，主要因为机体内的血钙、镁过

低和血磷过高，腺体受刺激后增生，肥大，分泌过多

的iPTH，代偿性维持血钙、磷正常所致，临床表现主

要以自发性骨骼疼痛、骨畸形、骨生长延迟、近端肌

力减退、皮肤瘙痒等为主，进而严重的影响患者的生

存质量

[4]

。

阿法骨化醇作为药用维生素D衍生物， 通过肝

脏内25羟化酶作用变化为1，25-（OH）2D3，然后作

用于甲状旁腺，减低PTH基因的转录，并抑制其过多

地分泌，提高甲状旁腺对钙的敏感性，从而有效地调

节体内钙、 磷的平衡， 并能增加钙和磷在肠道的吸

收， 反馈性降低血浆中PTH的水平， 是临床上治疗

SHPT的首选药物

[9]

。 孔亚玲等

[10]

研究发现，阿法骨化

醇虽然可以降低血清中iPTH的水平，并提高血钙浓

度，进而达到治疗SHPT的目的，但是根据不同的给

药剂量，其疗效有一定地差别。 本次研究结果显示，

肝功能正常组、 肝功能异常组以及乙肝肝炎组患者

的临床有效率和治疗后的甲状旁腺指标组间比较，

差异均无统计学意义（P均＞0.05），乙型肝炎组治疗

后白IL-6明显高于肝功能正常组和肝功能异常组（P

均＜0.05）。 说明阿法骨化醇治疗具有显著疗效，能

够改善患者的甲状腺功能指标， 在三组患者同样应

用相同剂量的阿法骨化醇治疗SHPT时，并不会因为
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特定患者的肝功能异常从而降低阿法骨化醇的疗

效。 但鉴于本次研究所选样本量较少， 还缺少大样

本的国内临床用药研究， 其确切的临床用量与给药

特异性症状等问题尚不十分明确， 需要广大临床工

作者进一步研究和探索。
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多药耐药相关蛋白在结肠癌患者中的

表达及临床意义

李波

多药耐药相关蛋白（multidrug� resistance� pro-

tein，MRP） 被认为是多种恶性肿瘤产生化疗耐药性

的物质基础，近年来在其作用机制、转运调控等方面

上进行了大量研究， 但目前仍未能在具体临床实践

中得到广泛应用。 本次研究采用免疫组化技术检测

结肠癌组织中MRP的表达情况，并结合临床资料探

讨其与病理特征及患者预后之间的关系， 探讨结

肠癌患者中MRP的表达状态及其临床意义。 现报

道如下。

1� �资料与方法

1.1� � 一般资料 选择2002年1月至2010年1月期间

浙江省肿瘤医院收治的644例结肠癌患者的术后组

织标本，病例均病理证实为腺癌，患者之前未被诊

断其他恶性肿瘤， 未行放化疗等其它抗肿瘤治疗。

其中男性356例、 女性288例； 年龄22～88岁，平

均（57.90±12.43）岁；浸润深度：T1�3例、T2�51例、

T3�400例、T4�190例；淋巴结转移：N0�328例、N1�195例、

N2�121例； 所有病例首诊时均未见明显远处转移证

据；病理分期：Ⅰ期42例、Ⅱ期286例、Ⅲ期316例。

1.2� � 方法 所有标本经10％甲醛固定， 石蜡包埋，

制成4μm连续切片， MRP一抗试剂盒由福州迈新
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