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　　[摘要]　目的:探讨慢性肾脏病(CKD)3期患者血尿酸(SUA)及同型半胱氨酸(Hcy)水平与动脉硬化(AS)
的相关性。方法:检测140例 CKD3期患者的血浆SUA及 Hcy水平,测量患者的颈动脉内膜中层厚度(IMT)、
颈动脉斑块、肱踝脉搏波传导速度(ba-PWV),并根据IMT 和颈动脉斑块将患者分为 AS组和对照组。分析

SUA、Hcy与 AS指标的相关性,并采用Logistic回归分析SUA、Hcy是否是CKD3期患者合并 AS的影响因素;
采用 ROC曲线分析SUA、Hcy单独及联合诊断CKD3期患者合并 AS的性能。结果:AS组SUA、Hcy水平均

显著高于对照组(P<0.05);SUA及 Hcy与IMT、ba-PWV均呈显著正相关性;高SUA、Hcy是CKD3期患者合

并 AS的独立危险因素;SUA 联合 Hcy诊断 CKD3期合并 AS的性能优于单一指标。结论:CKD3期患者的

SUA、Hcy水平与 AS指标密切相关,二者联合可用于CKD3期患者出现血管硬化的预测诊断。
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Abstract　Objective:Toinvestigatethecorrelationsbetweenthelevelsofserumuricacid(SUA)andhomo-
cysteine(Hcy)andarteriosclerosis(AS)inpatientswithchronickidneydiseasestage3(CKD3).Method:The
plasmaSUAandHcylevelsof140CKD3patientsweretest.Thecarotidintima-mediathickness(IMT),carotid
plaqueandbrachioanklepulsewavevelocity(ba-PWV)weremeasuredandthepatientsweredividedintotheAS
group(n=78)andcontrolgroup(n=62)accordingtotheIMTandcarotidplaque.Thecorrelationsbetween
SUA,HcyandASindexeswereanalyzedandLogisticregressionwasusedtoanalyzewhethertheyweretheinflu-
encingfactorsofCKD3patientscomplicatedwithAS.TheperformanceofSUAandHcyinthediagnosisofASa-
loneandincombinationwereanalyzedbyROCcurve.Result:ThelevelsofSUAandHcyinASgroupweresig-
nificantlyhigherthanthoseincontrolgroup(P<0.05).ThelevelofSUAandHcyweresignificantlypositively
correlatedtoIMTandba-PWV.HighSUAandHcywereindependentriskfactorsofAS.SUAcombinedwith
HcywassuperiortosingleindexinthediagnosisofASofCKD3patients.Conclusion:SUAandHcyinCKD3
patientswerecloselyrelatedtoASindexesandthecombinationofthetwocouldbeusedfordiagnosisofASin
CKD3patients.
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　　研究显示,慢性肾脏病(chronickidneydisease,
CKD)已成为全球性公共卫生问题,我国CKD的患

病率高达10.8%[1-2]。其中 CKD3期是肾功能中

度下降时期,也是肾脏保护治疗、延缓CKD进展至

终末期肾病(endstagerenaldisease,ESRD)的关

键阶段。CKD患者由于肾脏功能减退常合并有血

尿酸(serumuricacid,SUA)水平升高,称为高尿酸

血症 (hyperuricemia,HUA)[3-4]。 有 研 究 显 示

HUA与高血压、冠心病以及脑卒中等众多心脑血

管疾病密切相关[5-6],但关于SUA 水平在 CKD3
期中对血管硬化的预测诊断性能尚缺乏足够的临

床研究。同型半胱氨酸(homocysteine,Hcy)是血

管疾病的特异性指标,因此推测其在 CKD患者血

管并发症的诊断中也具有一定意义。因此,本研究

以CKD3期患者为研究对象,探讨SUA、Hcy联

合诊断CKD患者血管硬化的性能,以期为CKD患
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者的心血管并发症的早期干预提供临床依据。
1　对象与方法

1.1　对象

选择2018年1月—2019年6月在河南省人民

医院接受长期治疗的140例CKD3期患者为研究

对象,其中男88例,女52例,年龄16~67岁,平均

年龄(52±7.8)岁。纳入标准:符合美国肾脏病基

金会肾脏病预后质量指南(NKF-KDOQI)标准关

于CKD的诊断和分期标准[7]。
排除标准:①糖尿病所致肾损害;②中、重度贫

血,血红蛋白<80g/L者;③合并有心、脑、肺、肝、
造血系统等严重疾病或恶性肿瘤、活动性结核病等

消耗性疾病的患者,或肾移植术后者等。
根据 患 者 的 颈 动 脉 内 膜 中 层 厚 度 (intima-

mediathickness,IMT)及有无颈动脉斑块将患者

分为血管硬化(angiosclerosis,AS)组(IMT增厚或

出现颈动脉斑块,78例)和对照组(IMT 值正常且

无颈动脉粥样斑块,62例)。本研究经过河南省人

民医院医学伦理审查委员会批准通过,所有患者均

对本研究知情同意。
1.2　观察指标

统计患者一般资料;采用欧姆龙电子血压计测

量患者的血压,并计算平均动脉压(meanblood
pressure,MBP);采集患者清晨空腹静脉血,送检

验科检测总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、血白蛋

白(Alb)、血红蛋白(Hb)、空腹血糖(FPG)、Hcy及

SUA水平。收集患者晨起第1次小便后的24h的

尿液,混合后取200ml进行尿蛋白检测,方法为双

缩脲法。采用全自动动脉硬化测定仪(VP-1000)
测定患者踝臂脉搏波传导速度 (brachialankle-
pulsewavevelocity,ba-PWV):受检者平卧,双手

手心向上置于身体两侧,保持正常呼吸、全身放松。
将压力感受器置于右侧肱动脉和踝部动脉搏动最

明显处,测定ba-PWV,以右侧肢体的测定值为准。
使用PhilipsiU22超声诊断仪器、7.5MHz探头测

定患者IMT和是否有颈动脉斑块,IMT>1mm 时

视为颈动脉内膜增厚。
1.3　统计学处理

所有数据均采用SPSS20.0进行统计分析,计
量资料以■x±s表示,比较采用独立样本t检验,计
数资料比较采用卡方检验;采用Logistic多因素回

归分析各因素与 AS的相关性。均以P<0.05为

有统计学意义。
2　结果

2.1　AS组与对照组间一般及临床资料

两组患者一般及临床资料比较见表1,结果显

示,AS组平均动脉压、TC、Alb、SUA 及 Hcy均显

著高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。

表1　对照组和AS组数据比较

Table1　Generaldata 例(%),■x±s
指标 对照组(62例) AS组(78例) t/χ2 P
年龄/岁 50.98±9.48 53.97±9.00 1.911 0.058
男性 38(61.3) 50(64.1)

0.117 0.732女性 24(38.7) 28(35.9)
体重/kg 61.73±10.69 62.22±9.80 0.288 0.774
MBP/mmHg 104.45±7.25 107.65±6.58 2.730 0.007
TC/(mmol·L-1) 5.07±0.11 5.12±0.16 2.778 0.006
TG/(mmol·L-1) 2.04±0.23 2.12±0.33 1.738 0.084
Alb/(g·L-1) 37.84±1.34 38.43±1.70 2.253 0.026
Hb/(g·L-1) 9.16±1.00 9.04±0.84 0.747 0.456
FPG/(mmol·L-1) 5.25±0.47 5.23±0.54 0.290 0.772
24h尿蛋白定量/mg 997.20±90.44 1020.53±91.18 1.509 0.134
SUA/(μmol·L-1) 390.43±113.88 466.65±95.30 4.310 0.000
Hcy/(μmol·L-1) 15.02±9.15 23.03±12.28 4.280 0.000
ba-PWV/(cm·s-1) 1502.50±126.29 1709.68±151.70 8.634 0.000

2.2　SUA、Hcy与动脉硬化指标的相关性分析

分析 SUA、Hcy 水 平 与 AS 指 标 ba-PWV、
IMT、动脉斑块的相关性,结果显示,SUA、Hcy分

别与ba-PWV、IMT 呈显著正相关性(r>0,P<
0.05)。此外,将 AS组按照有无颈动脉斑块分为

两组,比较两组 SUA 及 Hcy值显示,有斑块组

SUA值(499.62±80.75)μmol/L显著高于无斑块

组(404.37 ±90.54)μmol/L(t=3.501,P =

0.001);有斑块组 Hcy值(26.34±11.58)μmol/L
也显著高于无斑块组(16.78±11.27)μmol/L(t=
4.751,P=0.000),提示SUA、Hcy与 AS具有显

著相关性(表2)。
2.3　Logistic回归分析

以患者是否合并 AS为因变量,以表1中两组

接近有统计学差异(P<0.1)的指标为自变量进行

多因素Logistic回归分析,结果显示,合并其他混
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杂因素的影响后,TC、Alb、SUA 及 Hcy为 CKD3
期患者合并 AS的独立影响因素,见表3。

表2　SUA、Hcy与AS指标之间的相关性分析

Table2　Correlationanalysis
参数 系数/P IMT baPWV

SUA
Pearson相关系数 0.1852) 0.4031)

P(双侧) 0.029 0.000

Hcy
Pearson相关系数 0.3391) 0.2541)

P(双侧) 0.000 0.002

　　1)P<0.01,2)P<0.05。

表3　患者是否出现AS的多因素回归分析

Table3　Multivariateregressionanalysis

参数 B Wals P
Exp
(B)

Exp(B)的95%CI
下限 上限

TC 0.934 4.700 0.030 2.546 1.094 5.925
Alb 0.942 5.042 0.025 2.566 1.127 5.841
SUA 1.88518.3640.000 6.584 2.781 15.591
Hcy 1.64813.8260.000 5.197 2.180 12.389

2.4　SUA、Hcy单独及联合诊断CKD3期患者合

并 AS的性能

采用 Logistic回归方程计算 SUA 和 Hcy联

合诊断 AS时的联合变量,采用 ROC曲线分别分

析SUA、Hcy及联合变量对 AS的诊断性能,结果

显示,SUA、Hcy及联合变量的曲线下面积分别为

0.697(95%CI:0.614~0.772)、0.694(95%CI:
0.610~0.769)、0.764(95%CI:0.685~0.831),
提示二者联合诊断 AS的效果优于单一指标。

图1　SUA、Hcy及联合变量诊断AS的ROC曲线分析

Figure1　ROCcurve

3　讨论

CKD是肾脏功能减退以及与此相关的全身代

谢紊乱综合征,临床表现为尿蛋白排泄率高以及一

系列的并发症等,当其进展至 ESRD时,肾功能严

重降低甚至丧失进而引起严重并发症并威胁患者

生命[8],其中心血 管 疾 病 是 最 常 见 的 并 发 症 之

一[9]。CKD3期是延缓 CKD 进展至 ESRD 的关

键时期,此时的疾病进展控制和并发症的预防措施

十分重要。SUA 是参与人体代谢的重要成分,临
床将男性血尿酸水平>420μmol/L、女性血尿酸水

平>360μmol/L定义为 HUA。约90%的 HUA
是由肾功能障碍引起的[10]。有研究显示,我国普

通人群中 HUA 的患病率为8.4%~13.3%,而

CKD患者的患病率高达36.6%~50.0%,且随着

CKD的进展 HUA 发病率显著升高[11-12]。此外,
大量的流行病学研究表明,HUA 和多种慢性疾病

密切相关,是包括动脉粥样硬化在内的心脑血管疾

病等的独立危险因素之一[13-14]。调查显示,在高血

压患者中SUA水平升高与高血压以及降压效果不

佳密切相关,随着SUA 水平的不断升高,患者 AS
的患病率也逐渐升高[15]。在众多 AS诊断指标中,
ba-PWV是反映动脉弹性及僵硬程度的重要指标

之一。目前已有研究表明,SUA 与ba-PWV 具有

一定相关性[16]。研究提出,高SUA 可能通过参与

氧化应激、促进血管炎症反应并损害血管内皮功

能,从而促进血管平滑肌细胞增殖,最终导致血管

弹性降低、硬化等的发生[17]。研究显示,SUA水平

与股动脉PWV呈显著相关性[18],但其与ba-PWV
的相关性仅存在于女性中,确切结论需要进一步研

究证实。本研究结果显示,AS组 SUA 显著高于

对照组,且 SUA 水平与动脉硬化指标IMT、ba-
PWV都呈显著正相关。进行多因素回归分析排除

年龄、性别等对 SUA 的影响,结果显示 SUA 是

CKD3期患者合并 AS的独立影响因素,与现有研

究结果基本一致。
Hcy是叶酸代谢过程中的重要产物,Hcy异常

升高已被证实是高糖、血脂异常、动脉粥样硬化等

心脑血管疾病的特异性指标[19]。已有部分研究报

道了 Hcy对CKD患者血管疾病并发症的提示意

义。贾雪琦等[20]研究显示肾脏病患者中血浆 Hcy
水平与其左心室质量分数显著正相关,是肾脏病患

者左心室肥厚的独立危险因素;邢艳粉等[21]研究

显示,高血压患者 Hcy水平与肾功能指标显著相

关,提示 Hcy可能参与高血压肾病的进展;李甲勇

等[22]研究显示,Hcy与肾移植后的肾功能指标密

切相关。本研究结果显示,CKD3期患者中 AS组

Hcy显著高于对照组,且 Hcy是 CKD3期患者合

并 AS的独立影响因素之一,因此,Hcy可以作为

CKD患者预测及诊断血管硬化等并发症的特异指
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标之一。此外,本研究采用Logistic回归方程构建

了 Hcy和 SUA 的联合变量用以 CKD3期合并

AS的诊断,结果显示,联合变量诊断 AS的性能显

著优于单一 Hcy或 SUA。因此,临床可以采用

SUA联合 Hcy对CKD患者是否出现血管并发症

进行预测或诊断,以提高诊断的特异性和敏感性。
综上所述,本研究结果认为,CKD3期患者的

SUA、Hcy水平与 AS显著相关,可能是CKD3期

患者并发血管疾病的独立影响因素。对CKD3期

患者应重视SUA、Hcy水平的监测,积极进行针对

心血管疾病并发症的干预,改善患者预后和生存

质量。
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