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[摘摇 要] 摇 目的摇 观察维持性血液透析(MHD)患者血管钙化情况及其影响因素,探讨矿物质与骨代谢指标在

MHD 患者血管钙化中的作用。 方法摇 选取 MHD 患者 69 例和健康体检者 67 例,检测血清白蛋白、血清总钙、血磷、
血肌酐、碱性磷酸酶、钙磷乘积和全段甲状旁腺激素( iPTH)。 同时行侧位腹平片(空腹)、髋关节正位片、双手及腕

关节正位片 X 线检查以评价腹主动脉、股动脉、桡动脉及双手动脉钙化情况,并了解钙化与相关因素之间的关系。
结果摇 MHD 组血管钙化程度明显高于正常对照组(P < 0. 05);中重度钙化组年龄、透析时间、血糖、血磷和钙磷乘

积均高于轻度钙化组(P < 0. 05);低 iPTH( < 150 ng / L)、高 iPTH( > 300 ng / L)患者 iPTH 与钙化相关(P < 0郾 05),
150 ~ 300 ng / L iPTH 患者 iPTH 与钙化无相关性(P > 0. 05)。 结论摇 年龄、透析时间、血磷、血糖、钙磷乘积、iPTH
水平可能与 MHD 患者血管钙化密切相关。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To analyze risk factors for vascular calcification (VC) in maintenance hemodialysis (MHD)
patients. 摇 摇 Methods摇 We investigated the VC in 69 MHD patients in Hemodialysis Center of The Second Affiliated Hos鄄
pital of University of South China, and 67 healthy subjects were chosen as control group. 摇 Serum albumin (ALB), calci鄄
um, phosphorus, creatinine, alkaline phosphatase (ALP), calcium鄄phosphorus product and intact parathyroid hormone
(iPTH) were tested. 摇 VC was semiquantitatively evaluated by plain radiographic films from abdomen, pelvis and hands.
摇 The clinic and laboratorial parameters related to VC were detected and analyzed. 摇 摇 Results摇 VC in MHD group was
significantly higher than that in healthy group. 摇 The age, dialysis time, blood glucose, serum phosphorus, calcium鄄phos鄄
phorus product level were significantly higher in the patients with VC score > 3 than those with score臆 3. 摇 Linear correla鄄
tion analysis revealed that VC was correlated both with level of iPTH < 150 ng / L and > 300 ng / L, and uncorrelated with
level of iPTH between 150 ~ 300 ng / L. 摇 摇 Conclusion摇 The age, dialysis time, blood glucose, serum phosphorus, calci鄄
um鄄phosphorus product level, and iPTH can effect VC in MHD patients.

摇 摇 流行病学资料显示,血管钙化( vascular calcifi鄄
cation,VC)与维持性血液透析(maintenance hemodi鄄
alysis,MHD) 患者心血管疾病 ( cardiovascular dis鄄
ease,CVD)的患病率和死亡率密切相关[1],而心血

管疾病又是慢性肾脏病 ( chronic kidney disease,
CKD)最常见的致命并发症,其导致的病死率在尿

毒症患者中居于首位。 研究表明,血管钙化往往与

矿物质和骨代谢紊乱 (mineral and bone disorder,
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MBD)同时存在,导致诸多严重的并发症[2],使其心

血管事件死亡率比普通人群至少高 10 倍以上,比同

龄年轻人群可高达 100 倍[3]。 故寻找并去除尿毒症

患者血管钙化的原因极为重要。 本研究旨在观察

MHD 患者动脉血管钙化情况及其影响因素,探讨矿

物质与骨代谢指标在 MHD 患者血管钙化中的

影响。

1摇 对象和方法

1郾 1摇 研究对象

摇 摇 选取 2009 年 8 月至 2014 年 7 月本院血液透析

中心透析时间逸1 年的患者,每周行标准化 4 h 血液

透析 2 ~ 3 次,共 69 例患者纳入研究,其中男 48 例,
女 21 例,年龄 49. 21 依 15. 02 岁。 同时随机选取本

院体检中心健康体检者 67 名为对照,其中男 42 例,
女 25 例,年龄 51. 21 依 13. 19 岁。 两组在年龄、性别

等方面具有可比性(P > 0. 05)。 记录年龄、性别、透
析时间、原发病、有无糖尿病病史等临床资料。
1郾 2摇 相关指标检测

每透析日晨空腹抽取静脉血检测血清白蛋白、
血清总钙、血磷和血清肌酐、碱性磷酸酶( alkaline
phosphatase,ALP)等生物化学指标,计算矫正钙值

及钙磷乘积。 用放射免疫法测定全段甲状旁腺激

素( intact parathyroid hormone,iPTH) [4]。
1郾 3摇 血管钙化检测及积分评定

采用 Kodak Direct View DR3500 X 光机检查双

髋关节、双手、腕关节 X 线(正位片)及腹平片(空腹

侧位),由两位有经验的放射科医师盲法阅片及评

分。 评价双股动脉、双桡动脉、双手动脉及腹主动

脉钙化情况。 参照 Adragao 等[5]方法将上述部位划

分为 8 个部位进行钙化评分,每个部位有或无钙化

即为 0 或 1 分,累积钙化积分为 0 ~ 8 分,1 ~ 3 分定

为轻度钙化,4 ~ 6 分为定中度钙化,7 ~ 8 定为重度

钙化,并进行相关因素分析。
1郾 4摇 统计学分析

计量资料用x 依 s 表示,计量资料采用 t 检验和

方差分析,计数资料采用 字2 检验,以 P < 0. 05 为差

异有统计学意义。 相关分析采用线性相关分析。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 血管钙化情况

摇 摇 69 例 MHD 患者中有 55 例(79. 71% )存在动脉

血管钙化,其中轻度钙化 21 例(30. 43% ),中度钙

化 29 例(42. 03% ),重度钙化 5 例(7. 25% )。 其中

中小动脉(包括双桡动脉、双手动脉及股动脉)钙化

28 例(40. 58% ),腹主动脉钙化 34 例(49. 28% ),同
时存在中小动脉钙化及腹主动脉钙化的有 5 例。 正

常对照者中 67 例有 5 例存在血管钙化(7. 46% )。
2郾 2摇 血管钙化程度比较

两组间性别、年龄、血清总钙、ALP 差异均无显

著性(P > 0. 05),而血清肌酐、血磷、钙磷乘积、
iPTH、血管钙化发生率和血管钙化积分比较差异有

显著性(P < 0. 05)。 MHD 组血管钙化程度明显高

于正常对照组(P < 0. 05;表 1)。

表 1. 两组间相关因素比较

Table 1. Comparison of related factors between the two groups

项摇 目
MHD 组
(n = 69)

正常对照组
(n = 67)

年龄(岁) 49. 21 依 15. 02 51. 21 依 13. 19

男 /女(例) 48 / 21 42 / 25

血清总钙(mmol / L) 2. 12 依 0. 25 2. 22 依 0. 22

血磷(mmol / L) 1. 97 依 0. 61a 1. 21 依 0. 55

钙磷乘积(mg2 / dL2) 56. 05 依 16. 12a 46. 50 依 8. 31

血清肌酐(滋mol / L) 809. 70 依 210. 23a 56. 69 依 35. 17

ALP(mmol / L) 103. 61 依 122. 83 71. 24 依 35. 21

iPTH(ng / L) 376. 10 依 99. 20a 49. 30 依 26. 51

血管钙化率 79. 71% a 7. 46%

血管钙化积分 3. 33 依 2. 35a 0. 12 依 0. 26

a 为 P < 0. 05,与正常对照组比较。

2郾 3摇 不同钙化程度相关因素分析

中重度钙化组透析时间、有无糖尿病、血磷和

钙磷乘积均高于轻度钙化组(P < 0. 05;表 2)。

表 2. 不同钙化程度相关因素分析

Table 2. Analysis of related factors between the two differ鄄
ent vascular calcification groups

项摇 目
轻度钙化组
(n = 21)

中重度钙化组
(n = 34)

年龄(岁) 49. 17 依 14. 12 49. 39 依 15. 07
透析时间(月) 49 依 18 68 依 22a

糖尿病(例) 11 26a

血清总钙(mmol / L) 2. 07 依 0. 21 2. 25 依 0. 19
血磷(mmol / L) 1. 99 依 0. 48 2. 61 依 0. 52a

钙磷乘积(mg2 / dL2) 51. 09 依 18. 85 72. 79 依 21. 95a

ALP(mmol / L) 126. 11 依 89. 24 131. 52 依 101. 33
iPTH(ng / L) 321. 26 依 89. 44 347. 30 依 46. 27

a 为 P < 0. 05,与轻度钙化组比较。
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2郾 4摇 不同 iPTH 水平与钙化程度的关系

进一步按 iPTH 水平分层, 低 iPTH ( < 150
ng / L)、高 iPTH( > 300 ng / L)患者 iPTH 与血管钙化

相关( r = - 0. 48、P = 0. 036;r = 0. 53,P = 0. 002),
中 iPTH(150 ~ 300 ng / L)患者 iPTH 与血管钙化无

相关性( r = - 0. 37,P = 0. 119)。

3摇 讨摇 论

血管钙化广泛发生于 CKD 患者中,是最常见的

并发症之一,它不仅发病率逐年升高,进展快,而且

目前发病年龄日趋年轻化[6],并已成为心血管疾病

的重要危险因素。 研究发现,血管钙化与心血管事

件如心肌梗死、粥样硬化斑块数量及心脏骤停等的

发生都密切相关,目前被诸多学者认为是心血管病

死率最强有力的预测因素。 MHD 患者血管钙化可

广泛发生于大中血管和外周小血管,近年来国内外

诸多以血管中膜钙化为主的研究显示,其过程与骨

的矿化相似,中心环节是血管壁细胞如血管平滑肌

细胞(vascular smooth muscle cell,VSMC)或血管壁

内血源性骨髓来源的细胞在钙化诱导因子与钙化

抑制因子的共同作用下向成骨细胞发生转化[7]。
本研究采用经典研究[8] 中使用的腹平片联合双手、
髋部 X 片方法来评估血管钙化,它不仅能了解中小

动脉的钙化情况,还能通过积分来评价 MHD 患者

血管钙化相关的心血管事件风险。 本研究发现

MHD 患者血管钙化发生率明显高于正常对照者,可
能与 MHD 患者的血清存在钙化诱导因子与钙化抑

制因子失衡相关,如高磷血症、iPTH 过高或过低、高
瘦素血症、高成纤维细胞生长因子 23、低 klotho 等,
均可加速体外 VSMC 向成骨细胞转化[9]。

本研究还发现,透析时间与血管钙化发生相

关,这可能与随着透析时间延长,血管在血流冲击

下不断舒缩,易发生结缔组织增多,弹力蛋白减少,
脂类 物 质 沉 积, 逐 渐 发 生 钙 化 等 结 构 性 改 变

相关[10]。
高磷血症常合并高钙磷乘积普遍存在于 MHD

患者中,从而导致异位钙化。 动物实验表明,心血

管钙化在高磷血症大鼠或小鼠均显著出现,高磷是

促进 VSMC 向成骨细胞转化的主要因素[11],且研究

证实高磷血症是促进血管钙化的独立危险因素[12]。
在 ESRD 患者,继发性甲状旁腺功能亢进可通过促

进高磷血症而加速心血管钙化形成。 研究发现钙

磷乘积较高的患者其死亡风险明显增加[13],这均与

我们的研究相一致。 另外,MHD 患者 iPTH 水平与

血管钙化密切相关。 KDIGO 指南推荐的 PTH 水平

可以防止血管钙化,而 PTH 水平过于低下的 MHD
患者更容易出现血管钙化[14鄄15]。 研究显示,低骨矿

物质密度的 MHD 患者给予重组活性 PTH 后,小动

脉血管钙化病变明显缓解,这可能与低 PTH 状态下

抑制心血管钙化因子不足有关[16]。 与此同时,又有

研究表明,MHD 患者高 PTH 水平是冠状动脉高钙

化评分的独立危险因素[17],提示超推荐剂量的 PTH
可能使心血管钙化加速。 研究发现,表达于内皮细

胞的炎症因子 IL鄄6 和糖基化终末产物受体在超推

荐剂量 PTH 情况下明显增加,可促进动脉粥样斑块

形成和血管钙化发生[18],且超推荐剂量甲状旁腺激

素相关蛋白可通过调节基因转录促进心血管钙化,
但其具体机制目前尚不十分清楚。

糖尿病是尿毒症患者死亡率增高的重要危险

因素。 Racki 等[19]研究发现糖尿病导致的 MHD 患

者比非糖尿病所致者生存率明显降低,外周血管病

变和心脑血管意外是糖尿病肾病血液透析患者的

主要死因。 相似程度肾功能损害的糖尿病患者血

管钙化发生率明显高于非糖尿病患者,本研究结果

与其吻合。
总之,CKD 患者心血管钙化与透析时间及 MBD

密切相关,通过限制患者饮食中磷的摄入、使用磷

结合剂、骨化三醇及其合成物、钙敏感受体激动剂、
活性维生素 D 等措施可有效改善 MBD,但对于低

iPTH 患者不恰当的盲目使用活性维生素 D 和含钙

的磷结合剂,可导致新的 MBD 发生,反而加重心血

管钙化,加大 CKD 患者死亡风险。 因此,只有结合

每个患者的实际情况全面考虑上述危险因素,才可

能更好地减轻甚至提早预防 MHD 患者血管钙化。
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