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(57)摘要

本发明属于生物医药领域，具体公开了一种

防治肾病透析患者并发症的组合物、制备方法及

其应用。该组合物由分离乳清蛋白、酪蛋白酸钙

和三氯蔗糖组成，本发明的组合物按重量份计，

由以下成分组成：分离乳清蛋白4‑50份、酪蛋白

酸钙1‑30份、三氯蔗糖0.5‑10份。该防治肾病透

析患者并发症的组合物能够快速补充透析患者

体内的蛋白质和所需的营养成分，有效的控制肾

病透析患者并发症中血钾、血磷、血钙的摄入量，

且该组合物以与其他药物联用，能够显著扩大临

床使用范围。
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1.一种防治肾病透析患者并发症的组合物，其特征在于：由分离乳清蛋白、酪蛋白酸

钙、三氯蔗糖组成。

2.根据权利要求1所述的组合物，其特征在于：按重量份计，由以下成分组成：分离乳清

蛋白4‑50份、酪蛋白酸钙1‑30份、三氯蔗糖0.5‑10份。

3.根据权利要求1所述的组合物，其特征在于：按重量份计，由以下成分组成：分离乳清

蛋白15‑35份、酪蛋白酸钙5‑20份、三氯蔗糖0.5‑5份。

4.根据权利要求1所述的组合物，其特征在于：所述的分离乳清蛋白、酪蛋白酸钙、三氯

蔗糖的质量比为2‑5：1‑4：0.1‑0.6。

5.根据权利要求1‑4任一项所述的组合物，其特征在于：所述的组合物以总质量为100g

计，所述组合物中磷含量≤50mg，钾含量≤35mg。

6.一种防止肾病透析患者并发症的产品，其特征在于：包括权利要求1‑4任一项所述的

组合物；所述的产品还包括医学上接受的辅料。

7.一种权利要求1‑4任一项所述的组合物的制备方法，其特征在于：称取所需重量份的

分离乳清蛋白、酪蛋白酸钙、三氯蔗糖，将其混合均匀，即得所述的组合物。

8.权利要求1‑4任一项所述的组合物或权利要求7所述的制备方法制备得到的组合物

在制备防治肾病透析患者并发症的产品中的应用。

9.根据权利要求8所述的应用，其特征在于：所述的肾病透析患者包括慢性肾衰竭透析

患者和/或接受肾透析的糖尿病患者。

10.根据权利要求8所述的应用，其特征在于：所述的肾病透析患者并发症选自蛋白含

量不足、高钾血症、高磷血症、低钙血症、贫血、透析引起的低血压、肾病高血压、甲状旁腺功

能亢进中的至少一种。
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防治肾病透析患者并发症的组合物、制备方法及其应用

技术领域

[0001] 本发明属于生物医药领域，具体涉及一种防治肾病透析患者并发症的组合物、制

备方法及其应用。

背景技术

[0002] 肾病透析指的是肾脏疾病发展到尿毒症以后，需要进行血液透析或者腹膜透析治

疗，但是长期持续的肾病透析会导致肾脏合成蛋白能力下降，使蛋白质含量偏低，还会导致

高钾血症、高磷血症、低钙血症、贫血、透析引起的低血压、肾病高血压、甲状旁腺功能亢进

等并发症。

[0003] 当人体蛋白质偏低会使免疫物质数量降低，致使疾病发生风险增加。如果只是轻

度降低，则一般没有任何不适症状及体征，但是当蛋白质含量降低严重时，则可能出现组织

水肿，比如面部、肢体肿胀，腹腔积液，胸腔积液，心包积液等。腹腔积液还会引发腹胀腹痛，

胸腔积液会引发胸闷，心包积液可以导致心力衰竭，心脏压塞等。这些情况如果不及时处

理，就会危及生命。

[0004] 血钾过高是许多疾病的临床表现之一和常见并发症，长期持续的肾病透析患者会

导致血钾过高，引发高钾血症，临床血钾过高系指血清钾>5.0mmol/L；血磷水平可以作为疾

病严重程度的指标，肾病透析患者会导致高血磷症，危重病人常同时存在水电解质紊乱，严

重的高磷血症可以危及生命，当临床血清磷>1.78mmol/L时便为高磷血症；低钙血症是血钙

低于正常值的现象，属于钙代谢紊乱，通常，高磷血症会引发低血钙症，低血钙症是指血钙<

2.1mmol/L。

[0005] 对于肾病透析患者，需要实行精细化管理，从而综合改善肾病透析患者并发症。但

是当前很少有制剂产品能够完全解决上述问题。

[0006] 专利CN112715929A公开了一种透析型肾病专用的营养品及其制备方法，通过以下

以重量计算的组分经配料、混合，包装制备而成：麦芽糊精200‑300份；辛癸酸甘油酯150‑

250份；水解分离乳清蛋白粉150‑200份；苏氨酸5‑6份；苯丙氨酸6‑8份；缬氨酸4.5‑5.5份；

蛋氨酸6‑8份；异亮氨酸5‑6份；赖氨酸5‑8份；组氨酸1‑3份；色氨酸1‑2份；抗性糊精50‑100

份；低聚木糖50‑100份；中药组合物20‑50份。该营养品为低钾低钠低磷产品，特别添加人体

必需氨基酸单体原料减少尿素氮的生成，减轻透析型肾脏病人的肾脏负担；营养品中特别

添加中药组成成分，有利于提高人体免疫能力，改善患者的营养需求及生活重量；此外产品

制备工艺简单，成品便于携带。专利CN110538315A公开了一种具有防治透析患者并发症功

效的组合物及其制备方法和其应用，所述组合物含有分离乳清蛋白5‑33份、酪蛋白或其盐

1‑20份、麦芽糊精1‑50份、玉米糖浆1‑10份、葵花籽油5‑75份，可将血钾水平控制在低于

5.0mmol/L，将血磷水平控制在低于1.78mmol/L，综合改善透析患者蛋白营养不良、高磷血

症、高钾血症、高血压等并发症，延长透析患者的透析间隔时间，减少透析对身体的危害。另

外，每单位剂量用60mL水冲调，减轻液体摄入负担，与人体渗透压相当，胃肠道耐受性更好，

患者依从性更高。
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[0007] 但是上述组合物成分复杂，增加了制备工艺的复杂度和生产成本，均不能针对肾

病透析患者多种并发症包括钙磷代谢紊乱、高钾血症进行综合改善处理。

发明内容

[0008] 除非上下文另有明确指示，否则如本文所用的单数形式“一个”、“一种”和“所述”

包括单数和复数指示物。通过端点表述的数值范围包括在对应范围内的所有数值和分数，

以及所表述的端点。

[0009] 本发明针对现有技术存在的问题，提供了一种防治肾病透析患者并发症的组合

物、制备方法及其应用，通过科学筛选分离乳清蛋白、酪蛋白酸钙和三氯蔗糖的配比，能够

快速补充肾病透析患者体内的蛋白质和所需的营养成分，有效的控制肾病透析患者并发症

中血磷、血钙、血钾的摄入量。该组合物低磷低钾，适合肾病透析患者使用。

[0010] 为实现上述目的，本发明采用的技术方案如下：

[0011] 本发明提供了一种防治肾病透析患者并发症的组合物，由分离乳清蛋白、酪蛋白

酸钙、三氯蔗糖组成。

[0012] 优选地，所述的组合物按重量份计，由以下成分组成：分离乳清蛋白4‑50份、酪蛋

白酸钙1‑30份、三氯蔗糖0.5‑10份。

[0013] 进一步优选地，所述的组合物按重量份计，由以下成分组成：分离乳清蛋白15‑35

份、酪蛋白酸钙5‑20份、三氯蔗糖0.5‑5份。

[0014] 本发明组合物中，通过分离乳清蛋白与酪蛋白酸钙的配比，充分发挥了两者的蛋

白提供能力，提供蛋白含量高，并且补充蛋白的速率快，氨基酸评分高，能够改善肾病透析

患者蛋白质偏低的状况，为患者提供适合的蛋白能量比，同时提升抗氧化能力，对血糖和血

脂没有影响，通过筛选搭配三氯蔗糖，能够提供人体有益的糖，快速补充患者的能量。

[0015] 优选地，所述的分离乳清蛋白、酪蛋白酸钙、三氯蔗糖的质量比为2‑5：1‑4：0.1‑

0.6。

[0016] 进一步优选地，所述的分离乳清蛋白、酪蛋白酸钙、三氯蔗糖的质量比为5：2：0.3。

[0017] 优选地，所述的组合物以总质量为100g计，所述组合物中磷含量≤50mg，钾含量≤

35mg。

[0018] 本发明还提供了一种防止肾病透析患者并发症的产品，所述的产品包括上述的组

合物；所述的产品还包括医学上接受的辅料。

[0019] 优选地，所述的辅料包括矫味剂和填充剂。

[0020] 具体地，所述矫味剂包括橘子香精、薄荷香精、樱桃香精和甜橙香精中的至少一

种；所述的填充剂包括淀粉、乳糖、甘露醇中的至少一种。

[0021] 本发明还提供了一种上述的组合物的制备方法，称取所需重量份的分离乳清蛋

白、酪蛋白酸钙、三氯蔗糖，将其混合均匀，即得所述的组合物。

[0022] 本发明还提供了一种上述的组合物或上述的制备方法制备得到的组合物在制备

防治肾病透析患者并发症的制品中的应用。

[0023] 优选地，所述的肾病透析患者包括慢性肾衰竭透析患者和/或接受肾透析的糖尿

病患者。

[0024] 优选地，所述的肾病透析患者并发症选自蛋白含量低、高钾血症、高磷血症、低钙
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血症、贫血、透析引起的低血压、肾病高血压、甲状旁腺功能亢进中的至少一种。

[0025] 进一步优选地，所述的肾病透析患者并发症选自蛋白含量低、高磷血症、高钾血

症、低钙血症、甲状旁腺功能亢进中的至少一种。

[0026] 相对于现有技术，本发明具有以下有益效果：

[0027] 本发明中的组合物通过科学筛选分离乳清蛋白、酪蛋白酸钙、三氯蔗糖及其配比，

能够快速补充肾病透析患者体内的蛋白质和所需的营养成分，有效的控制肾病透析患者并

发症中血钾、血磷、血钙的摄入量，控制肾病透析患者的血钾、血钙、血磷水平在正常范围

内，并能够有效的提升IGF‑1的水平，充分发挥各种成分的功效及协同增效作用；本发明中

的组合物制备简单，生产成本低，可以与其他药物联用，无使用禁忌，能够显著扩大临床使

用范围。

具体实施方式

[0028] 下面通过具体实施例对本发明进行说明，以使本发明技术方案更易于理解、掌握，

但本发明并不局限于此，描述的实施例仅是本申请一部分实施例，而不是全部的实施例。

[0029] 在本文中所披露的范围的端点和任何值都不限于该精确的范围或值，这些范围或

值应当理解为包含接近这些范围或值的值。对于数值范围来说，各个范围的端点值之间、各

个范围的端点值和单独的点值之间，以及单独的点值之间可以彼此组合而得到一个或多个

新的数值范围，这些数值范围应被视为在本文中具体公开。

[0030] 基于本申请中的实施例，本领域普通技术人员在没有做出创造性劳动前提下所获

得的所有其它实施例，都应当属于本申请保护的范围。下述实施例中所述实验方法，如无特

殊说明，均为常规方法；所述试剂和材料，如无特殊说明，均可从商业途径获得。

[0031] 分离乳清蛋白购自上海璧合生化科技有限公司，货号L937883；

[0032] 分离乳清蛋白购自广州利澳贸易有限公司，货号8502‑500‑2(磷含量38mg/100g；

钾含量31mg/100g)；

[0033] 酪蛋白酸钙购自北京银河路贸易有限公司，货号6309‑500‑1(钾含量3 .8mg/

100g)；

[0034] 酪蛋白酸钙购自广东翁江化学试剂有限公司，货号9005‑43‑0；

[0035] 胰岛素生长因子ELISA检测试剂盒购自上海酶联生物科技有限公司，货号

ml202807。

[0036] 效果例治疗肾功能衰竭透析并发症的动物实验

[0037] 按照表1称取所需重量份的原料，用混合机将其混合均匀，制得组合物1‑9后，进行

动物实验。

[0038] 表1组合物配比的研究
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[0039]

[0040] 注：除组合物2外，其他组合物由分离乳清蛋白(货号8502‑500‑2)、酪蛋白酸钙(货

号6309‑500‑1)和三氯蔗糖组成；组合物2由分离乳清蛋白(货号L937883)、酪蛋白酸钙(货

号9005‑43‑0)和三氯蔗糖组成。

[0041] 1.实验动物

[0042] SD大鼠(购自成都达硕实验动物有限公司)70只，雌雄各半，体重270‑

[0043] 300g。

[0044] 2.分组与用药

[0045] 随机选取6只大鼠为空白对照组，其余大鼠喂以含0.5％腺嘌呤的饲料，10周后检

测血肌肝、尿素氮水平，血肌酐、尿素氮值大于正常值2倍为造模成功，即达到慢性肾功能衰

竭标准，共64只。造模成功的大鼠用2％戊巴比妥钠麻醉，在大鼠剑突下1.5cm处作一纵行切

口置入腹透管，管端置于左后壁，在透析管周围沿腹壁作荷包缝合以固定透析管，给予注射

4.25％葡萄糖透析液进行腹膜透析，每周一次，透析治疗4周后，放置腹膜透析管后，采用肝

素冲洗，若腹膜透析管顺畅，则慢性肾衰竭透析大鼠模型造模成功。随机将造模成功的60只

大鼠分为模型组、实验组1‑7，对照组1、对照组2，每组6只，分别灌胃两周。

[0046] 其中实验组1‑7分别使用表1的配比得到的组合物1‑7进行灌胃，剂量为2.0g/kg；

对照组1灌胃的组合物组成及其配比为：分离乳清蛋白15g、酪蛋白15g(酪蛋白酸钠：酪蛋白

酸钙的质量比1:3.5)、麦芽糊精15g、玉米糖浆4g、葵花籽油51g，剂量为2.0g/kg；对照组2灌

胃的组合物组成及其配比为：麦芽糊精285份、栗子粉90份、玉米糖浆140份、浓缩分离乳清

蛋白70份、酪蛋白酸钙35份、酪蛋白酸钠18份、葵花籽油31份、红甜菜粉18份、三氯蔗糖8份、

食用香料5份、核桃油15份，剂量为2.0g/kg；空白对照组和模型组灌胃生理盐水，一天一次，

期间各组均饲喂相同基础饲料。

[0047] 3.指标检测实验

[0048] 灌胃两周后，取大鼠尾血，测定血浆中血清白蛋白、血钾、血钙、血磷的含量变化；

用比浊法测定前白蛋白含量；用ELISA法测定胰岛素生长因子‑1(IGF‑1)的水平。

[0049] 具体结果如表2所示。

[0050] 表2血浆生化指标变化
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[0051]

[0052] 注：与空白对照组比较，*P<0 .05，**P<0 .01，***P<0 .001；与模型组比较，#P<

0.05，##P<0.01，###P<0.001

[0053] 由表2可知，模型组相比空白对照组白蛋白含量、IGF‑1含量、前白蛋白、血磷和血

钾含量均迅速降低(P<0.01)，血钙含量迅速升高(P<0.01)，说明造模成功。与模型组相比，

实验组1‑7均可升高白蛋白含量、IGF‑1含量、血磷和血钾的含量，可降低血钙的含量。当分

离乳清蛋白、酪蛋白酸钙、三氯蔗糖的质量比为2‑5：1‑4：0.1‑0.6时，可显著影响IGF‑1含量

和血磷、血钙、血钾的含量，本发明的组合物能够充分发挥各种成分的功效及协同增效作

用，综合改善肾病透析大鼠钙磷代谢紊乱，包括高磷血症、低钙血症、高钾血症等并发症，可

以防治因化疗带来的营养不良，改善大鼠的营养状态，适合肾病透析患者使用。

[0054] 最后应当说明的是，以上内容仅用以说明本发明的技术方案，而非对本发明保护

范围的限制，本领域的普通技术人员对本发明的技术方案进行的简单修改或者等同替换，

均不脱离本发明技术方案的实质和范围。
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