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肝硬化 R A A S 代谢变化与肾功能关系的研究

T h e r e l a t i o n s h i P b e t w e e n R A A S m e t a b o l i s m a n d r e n a l f u n e t i o n i n h e P a t o
-

c i r r h 0 S i s

陈文生 周子成 刘为纹 (第三军医大学西南医院消化科 ) 6 3。。 3 8

本研究旨在探讨肝硬化患者血浆肾素一血管紧张

素一醛 固酮系统 ( R e n i n 一 A n g io t e n s i n 一 A ld o s t e r o n e

S ys et m
,

R A A )S 的代谢变化
,

及 其与 肾有效血浆流量

( E R P F )
、

肌醉清除率 ( C er )和 肾钠漪 留的关系
,

为肝

硬化腹水发生机理及临床治疗提供理论依据
。

1 材料与方法

1
.

1 研 究对家

选择临床确诊的肝炎后肝硬化近期无并发症患者 44 例
,

根

据临床体征及肝功能减退程度分为
:

( l) 肝硬化失代偿组 (】X二)

2 7例
,

均有腹水
,

男 1 9例
,

女 s例
,

年龄 4 4
.

7岁 ( 2 1~ 6 7岁 ) ; ( z )肝

硬 化 代 偿 组 ( C C ) 17 例
,

均 无 腹 水
,

男 15 例
,

女 2 例
,

年龄 4 4
.

0岁 ( 2 9 ~ 6 5岁 ) ; ( 3 )健康对照组 ( N C ) 1 6例
,

年龄

4 8
.

0岁 ( 22~ 7 4岁 )
.

受试者在实验前 5天停用一切影响水盐代谢及血管活性药

物
,

包括利尿剂
、

皮质激素
、

非街类抗炎药等
,

进食低盐饮食
。

1
.

2 检泪l]指标

1
.

2
.

1 血浆肾素活性 (P R A )
、

血管紧张素 l ( A I )
、

醛固酮

( A L D )
:

均采用放免法测定
。

药盒由北方免疫试剂研究所提供
。

1
.

2
.

2 E R P F
:

按 T
a u x e

等〔’ 〕的方法
,

采用指数曲线拟合公式

计算
。

指数曲线拟合公式 一 F , a二
[ l 一

e

一 ( v 一 v l· g )〕

F m a 二 = 1 1 2 6
.

Z o a 一 0
.

0 0 5 0 V l
a g = 7

.

s V = 注入计数 /

血浆计数
1

.

2
.

3 cC
r
及 24 h 尿钠定量 (U N

a v /24 h )
:

按本院常规方法

测定
。

2 结果

2
.

1 肾功能指标检测结果 (见表 l)

表 i 肝硬化息者及对照组 E R P r
、
C e r 、

u N a v / 2 4 h 测定结果

r减二组 (
n

= 2 7 ) C C 组 ( n = 1 7 )

4 0 7
.

1 6 6士 8 9
.

3 2 5

N C 组 ( n = 1 6 )

E R P F ( m l / m i n ) 3 2 8
.

3 0 4士 9 7
.

4 1 0减△

5 1
.

9 9 2士 1 8
.

2 9 7城△

5 3
.

5 5 6士 4 0
.

8 5 0减 △

4 2 1
.

6 2 6士 1 4 2
.

1 5 7

C e r ( m l / m i n ) 9 1
.

5 7 6士 1 0
.

8 7 1试 1 0 2
.

1 6 2士 8
.

1 9 4

U N a V ( m m o l / 2 4 h ) 1 2 4
.

3 2 4士 6 7
.

8 5 9 1 3 8
.

5 5 6士 5 8
.

0 8 6

叉
:

P < 0
.

0 1
,

与 N C 组比较
; △

:

P < 0
.

0 1
,

与 C C 组比较

表 1显示
:

以二组 E R P F
、

C
e r

、

U N a V / 2 4 h 低于 C C 组及 N C

组
,

差异均非常显著 ( 尸 < 0
.

0 1 ) ; C C 组 cC
r
低于 N C 组

,

差异

亦非常显著 ( P < 0
.

0 1 )
,

但 E R P F
、

U N a
V / 2 4 h 在二组间无显

著性差异 ( 尸 > 0
.

0 5 )
.

说 明肝硬化失代偿患者 E R P F
、

C cr
、

U N a
V 2/ 4 h 均明显下降

。

2
.

2 血桨 R A A S 浏定结果 (见表 2)

表 2 肝硬化息者及对照组 R A A S 测定结果

P R A ( n g / m l
·

h )

A l ( p g / m l )

A L D ( p g / nt l )

〔犯 组 ( n 一 27 )

1
.

5 45士 1
.

8 5 9 减△

1 4 5
.

6 8 8士 10 7
.

39 5 减△

1 9 8
.

1 5 1士 1 3 7
.

0 35

C C 组 ( n = 1 7 )

0
.

3 3 9士 0
.

4 2 8

4 4
.

9 9 1士 2 5
.

9 0 3

11 4
.

8 6 1士 5 3
.

7 7 2

N C 组 ( , = 16 )

0
.

2 9 9士 0
.

2 5 2

5 4
.

3 5 3士 3 3
.

8 1 3

1 5 0
.

7 0 1士 6 5
.

4 0 0

洲
:
尸 < 0

.

0 1
,

与 N C 组比较 ,△
:
尸 < 0

.

01
,

与 C C 组比较
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表 2显示
二
I X二组 P R A

、

A I
,

值高于 C C 组及 N C 组
,

差异均

非常显著 ( 尸 < 0
.

0 1 ) ,
IX : 组 A L D 虽高于另二组

,

但无显著性

差异
。

R A A S 在 C C 组和 N C 组间无显著性差异 ( 尸 < 。
.

0 5 )
。

说

明肝硬化失代偿患者血浆 R A A S 可能激活
。

2
.

3 单变量相 关分析

2
.

3
.

1 各项肾功能指标之间
二
D C 组中

,
E R P F 与 cC

r

呈显著

正相关 ( r = 0
.

6 1 9 3
,
P < 0

.

0 1 )
,

cC
r

与 U N a
V / 2 4 h 呈显著正

相关 ( r = 0
.

3 3 8 7
,
P < 0

.

0 5 )
。

2
.

3
.

2 R A A S 与肾功能指标间的相关性 (见表 3)

表 3 D C 组血浆 R A A s 与各项肾功能指标间的相关系数

及 P 值

E R P F U N a
V / 2 4 h

r
尸

r
尸

r
尸

一 0
.

2 9 3 0 ) 0
.

0 5 一 0
.

23 8 3 ) 0
.

0 5 一 0
.

4 3 1 7 < 0
.

0 5

一 0
.

3 8 3 4 < 0
.

0 5 一 0
.

3 5 8 4 ) 0
.

0 5 一 0
.

4 7 2 0 < 0
.

0 5

0
.

2 3 4 6 > 0
.

0 5 0
.

2 5 3 4 > 0
.

0 5 一 0
.

6 0 7 9 < 0
.

0 1

R A A S ; ( 3) 肝功能受损
,

对肾素灭活下降
。

3
.

3 肝硬化腹水患者 R A A S 激活后对肾功能的影响

本组 未发现 P R A
、

A L D 与 E R P F
,

R A A S 与 C e r

之间的相关性
,

此与 A r r o
yo 的结果一致困

,

但 A l 与

E R P F 呈显著负相关
。

A I 是强力的 内源性血管收缩

剂
,

能引起肾血管收缩
。

因此
,

肝硬化腹水患者 A l 升

高
,

使 E R P F 下降
,

致 C er 和尿钠排泄减少
。

相关分析

还显示 P R A
、

A I
、

A L D 均与 U N a V / 2 4 h 呈显著负相

关
。

P R A
、

A l 主要通过 A L D 起漪留作用
。

本组虽未见

A L D 明显升高
,

但可能患者 肾小管对 A L D 敏感性增

高
,

因而 A L D 的轻度增加即可能引起 肾钠潞 留7[] ; A

l 亦可能有直接的肾钠储留效应
〔“ 〕 。

此与临床上对肝

硬化腹水病人使用 A L D 拮抗剂安体舒通治疗常能奏

效相符
。

关键词 肝硬化 , ’肾素一 血管紧张素一醛固醇 ; ’肾功能

中图法分类号 R 5 7 5
.

2

A-DPR川LA

3 讨论

3
.

1 肝硬化腹水患者肾功能减退

本研究显示
,

肝硬化失代偿患者 E R P F
、

C 。 : 、

U N
-

a V 2/ 4 h 较肝硬化代偿者及正 常人均有 明显降低 ( 尸

< 0
.

0 1 )
。

肝硬化代偿者 C er 值虽与正常人有差 异
,

但

均属正常
。

许多研究 :2[ 认为 C o r

降低多 出现于肝硬化

失代偿期
,

非氮质血症 的肝硬化腹水患者血肌配水平

虽不高
,

但大多有 C cr 的降低
。

相关分析显示
,

肝硬化

失代偿者 E R P F 与 C e r
与 U N a V / 2 4 h 均呈下 降

,

从

而使肾小球钠滤过负荷减少
,

肾钠排泄降低
,

故易于发

生水钠潞 留
,

促进腹水形成
。

3
.

2 肝硬化 R A A S 代谢的变化

多数研究认为肝 硬化 腹 水 患者血 R A A s 被激

活 aj[
,

亦有报道仅见于 1 3/ 的患者
〔` 〕

。

本研究显示
,

肝硬

化代偿患者 P R A
、

A l 均 较代偿者和 正常 组明显增

高
;
相关分析发现肝硬化腹水患者血 P R A

、

A l
、

A L D

三者 间均呈显著正相关
,

但 A L D 未 出现预料 中的增

高
。

此与 W il ik n so n
等 5[] 的报道相似

,

可能除 P R A
、

A

I 外
,

还有其它调节 A L D 分泌的因素存在
,

如 A 皿
,

或肝脏对 A L D 的清 除速 率 比肾素快而 未能 明显显

示
。

本结 果与多数研究 一 致
,

说明肝 硬化 腹 水 患者

R A A S 被激活
。

其原因与下列因素有关
:
( l) 肝硬化腹

水患者有效血容量降低
,

刺激肾脏入球小动脉压力感

受器
,

致使肾素分泌增多
; ( 2) 由于肾血流量减少

,

肾动

脉压降低和血液分布异常
,

致肾皮质低灌流
,

继而激活
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