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[摘　 要] 　 目的　 探讨冠心病合并糖尿病患者入院时血尿酸水平与造影剂肾病发生率的关系ꎮ 方法　 纳入 １５０
例冠心病合并糖尿病患者ꎬ根据血尿酸是否增高分为血尿酸正常组(ｎ ＝ ９５)和血尿酸增高组(ｎ ＝ ５５)ꎬ比较两组造

影剂肾病的发生率ꎬ并用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析筛选发生造影剂肾病的可能危险因素ꎮ 结果　 血尿酸增高的 ５５ 例患者

中ꎬ造影剂肾病的发生率为 ２７.２７％(１５ / ５５)ꎬ明显高于血尿酸正常的患者[１０.５３％(１０ / ９５)ꎬＰ＝ ０.００８]ꎮ 多因素 Ｌｏ￣
ｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示造影剂肾病的独立危险因素为血尿酸水平(ＯＲ １.００７ꎬ９５％ＣＩ １.００１~ １.０１３ꎬＰ＝ ０.０１４)及造影剂

用量(ＯＲ １.０３５ꎬ９５％ＣＩ １.０１７~１.０５４ꎬＰ＝ ０.０００)ꎮ 结论　 冠心病合并糖尿病患者入院时血尿酸升高与造影剂肾病

的发生风险增大是独立相关的ꎮ
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ａｄｍｉｓｓｉｏｎ ｉｓ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｌｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈｅｒ ｒｉｓｋ ｏｆ ＣＩＮ ａｍｏｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ.

　 　 造 影 剂 肾 病 ( ｃｏｎｔｒａｓｔ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙꎬ
ＣＩＮ)是冠状动脉造影或经皮冠状动脉介入(ｐｅｒｃｕ￣
ｔａｎｅｏｕｓ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎꎬ ＰＣＩ)术后的一个重要

并发症ꎬ其不但增加患者的经济负担ꎬ还增加患者

术后的病死率和肾脏替代治疗的风险[１]ꎮ 目前药

物治疗 ＣＩＮ 缺乏循证依据ꎬ仅术前水化是公认有效

的防治措施ꎬ因此识别高危患者成为降低 ＣＩＮ 发生

的关键所在ꎮ 现有的研究表明[２￣３]ꎬ冠状动脉造影

或 ＰＣＩ 术后发生 ＣＩＮ 的可能危险因素有血尿酸水

平、糖尿病、造影剂用量、Ｃ 反应蛋白、高血压、年龄、
贫血等ꎮ 而近几年越来越多的研究[１ꎬ３￣５] 支持血尿

酸水平升高是冠状动脉造影或 ＰＣＩ 术后 ＣＩＮ 发生

的独立危险因素ꎬ其有望成为预测 ＣＩＮ 的指标ꎮ 临

床中需要冠状动脉造影或 ＰＣＩ 术的冠心病患者中合
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并糖尿病者并不少见ꎬ且大多患者并没有合并肾功

能损伤ꎬ为了探讨在这些患者中血尿酸水平与 ＣＩＮ
发生率的关系ꎬ进行了此项研究ꎬ为临床尽可能避

免 ＣＩＮ 的发生提供思路ꎮ

１　 资料和方法

１.１　 一般资料

　 　 选择 ２０１６ 年 ７ 月至 ２０１７ 年 ７ 月ꎬ在石家庄市

第二医院心内科住院的行冠状动脉造影或 ＰＣＩ 术的

冠心病合并糖尿病患者 １５０ 例(冠心病入选标准

为:有典型的缺血性胸痛症状ꎬ静息心电图出现 ２ 个

或 ２ 个以上相邻导联 ＳＴ 段下移≥０.１ ｍＶꎻ或胸痛发

作时心电图记录到 ２ 个或 ２ 个以上相邻导联 ＳＴ 段

及 Ｔ 波动态缺血性改变ꎻ或既往有心肌梗死病史

者ꎮ 糖尿病入选标准为两次或两次以上空腹血浆

葡萄糖≥７.０ ｍｍｏｌ / Ｌ 和 / 或餐后血浆葡萄糖≥１１.１
ｍｍｏｌ / Ｌ 者)ꎮ 排除入院时肾功能异常者[男性血清

肌酐(ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅꎬ ＳＣｒ)>１０６ μｍｏｌ / Ｌꎬ女性 ＳＣｒ
>９７ μｍｏｌ / Ｌ]、心功能不全者、贫血者、院外使用降

尿酸药物者ꎮ 本研究通过我院医学伦理委员会批

准ꎬ所有入选患者均签署知情同意书ꎮ
１.２　 实验方法

所有入组者入院后第 ２ 天均空腹化验血尿酸、
ＳＣｒ、糖化血红蛋白(ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ Ａ１ｃꎬ ＨｂＡ１ｃ)、低密

度脂蛋白胆固醇( ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ
ＬＤＬＣ)、高敏 Ｃ 反应蛋白(ｈｉｇｈ￣ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ
ｐｒｏｔｅｉｎꎬ ｈｓ￣ＣＲＰ)ꎬ计算体重指数(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬ
ＢＭＩ)ꎬ记录是否有吸烟史、高血压史ꎬ并行心脏彩超

检查评价左心室功能[以左心室射血分数( ｌｅｆｔ ｖｅｎ￣
ｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎꎬ ＬＶＥＦ)表示]等ꎬ按血尿酸

水平分为血尿酸正常组(<４１６ μｍｏｌ / Ｌꎬｎ ＝ ９５)ꎬ血
尿酸增高组(≥４１６ μｍｏｌ / Ｌꎬｎ＝ ５５)ꎮ 所有患者均择

期由有经验介入医师行冠状动脉造影术( ｃｏｒｏｎａｒｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ ＣＡＧ)或 ＰＣＩ 术ꎬ并记录术中使用造影

剂量ꎬ所用造影剂为碘海醇注射液(北京北陆药业

股份有限公司生产ꎬ规格 １００ ｍＬ ∶ ３５ ｇ)ꎮ 分别于

术后 ３ 天、术后 ７ 天清晨空腹化验肾功能ꎮ 观察两

组间 ＳＣｒ 变化水平ꎮ 以术后 ３ 天 ＳＣｒ 绝对值升高

４４.２ μｍｏｌ / Ｌ 以上或较基线值升高≥２５％ꎬ并排除其

他肾脏损害因素定义为 ＣＩＮꎮ
１.３　 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ ２２.０ 统计软件进行统计分析ꎮ 测定

结果服从正态分布的计量资料以 ｘ±ｓ 表示ꎬ计量资

料组间比较采用 ｔ 检验ꎻ计数资料采用例数(％)表

示ꎬ组间比较采用 χ２ 检验ꎻ危险因素分析先采用单

因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归ꎬ筛选出可能的危险因素再进行多

因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归ꎻ以 Ｐ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结　 果

２.１　 入选患者一般资料的比较

　 　 除 ＰＣＩ 手术比例外ꎬ两组患者的年龄、性别、
ＢＭＩ、 高 血 压、 吸 烟、 ＬＶＥＦ、 入 院 时 ＳＣｒ、 ＬＤＬＣ、
ＨｂＡ１ｃ、ｈｓ￣ＣＲＰ、造影剂用量均无统计学差异(Ｐ >
０.０５ꎻ表 １)ꎮ

表 １. 两组患者基本资料的比较

Ｔａｂｌｅ １. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ
ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

项　 目
血尿酸正常组

(ｎ＝ ９５)
血尿酸增高组

(ｎ＝ ５５) Ｐ 值

年龄(岁) ６１.７９±１１.７３ ６１.２５±９.９４ ０.７６７
女性[例(％)] ５５(５７.８９) ２４(４３.６４) ０.０９２

ＢＭＩ(ｋｇ / ｍ２) ２５.７２±１.８０ ２６.３７±２.６４ ０.１０８
高血压[例(％)] ６６(６９.４７) ３６(６５.４５) ０.６１１
吸烟[例(％)] ３２(３３.６８) ２５(４５.４５) ０.１５２
ＬＶＥＦ(％) ５６.７２±１.４２ ５６.７３±１.８０ ０.５２５
入院时 ＳＣｒ(μｍｏｌ / Ｌ) ８５.５２±１２.９３ ８５.７３±１１.９６ ０.９２２
ＬＤＬＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ２.７２±０.５３ ２.８５±０.６０ ０.１６０
ＨｂＡ１ｃ(％) ７.５７±１.１５ ７.４８±０.８６ ０.６０４
ｈｓ￣ＣＲＰ(ｍｇ / Ｌ) ２.６３±１.１２ ２.９５±１.５７ ０.１３９
造影剂用量(ｍＬ) １０５.７１±５１.２６ １２４.０９±５９.１９ ０.０５７
ＰＣＩ 术[例(％)] ２８(２９.４７) ２６(４７.２７) ０.０２９

２.２　 术后 ３ 天、７ 天 ＳＣｒ 与入院时 ＳＣｒ 比较

术后 ３ 天 ＳＣｒ 较入院时增高且有统计学意义ꎬ
术后 ７ 天 ＳＣｒ 较入院时无明显统计学差异(表 ２)ꎮ

表 ２. 术后 ３ 天和术后 ７ 天与入院时 ＳＣｒ 比较

Ｔａｂｌｅ ２. Ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ ｏｎ ａｄｍｉｓｓｉｏｎꎬ ｏｎ ｔｈｅ
３ｔｈ ｄａｙ ａｎｄ ７ｔｈ ｄａｙ ａｆｔｅｒ ＰＣＩ ｏｒ ＣＡＧ

时　 间 ＳＣｒ(μｍｏｌ / Ｌ)
入院时 ８５.５９±１２.５４
术后 ３ 天 ９４.０６±１５.９８ａ

术后 ７ 天 ８５.９０±１３.４３

ａ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与入院时比较ꎮ

２.３　 两组间 ＣＩＮ 发生率的比较

血尿酸增高组有 １５ 例患者发生 ＣＩＮꎬＣＩＮ 发生

率为 ２７.２７％(１５ / ５５)ꎬ血尿酸正常组有 １０ 例患者发

生 ＣＩＮꎬＣＩＮ 发生率为 １０.５３％(１０ / ９５)ꎬ血尿酸增高

４０５ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２６ꎬＮｏ ５ꎬ２０１８



组 ＣＩＮ 发生率高于血尿酸正常组ꎬ且差异有统计学

意义(Ｐ＝ ０.００８)ꎮ
２.４　 单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

对 ＣＩＮ 可能的危险因素进行单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析ꎬ结果表明血尿酸增高、ｈｓ￣ＣＲＰ、造影剂用

量、ＰＣＩ 术可能是 ＣＩＮ 的危险因素(表 ３)ꎮ

表 ３. 单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

Ｔａｂｌｅ ３. Ｓｉｎｇｌｅ ｆａｃｔｏｒ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｉｓｋ
ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ＣＩＮ

因素 回归系数 ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
年龄 －０.００９ ０.９９１ ０.９５４~１.０３１ ０.６６５
男性 ０.１６１ １.１７５ ０.３５９~２.０２０ ０.７１５
ＢＭＩ ０.０３８ １.０３８ ０.８５４~１.２６２ ０.７０６
吸烟 －０.０６９ ０.９３４ ０.３８２~２.２８１ ０.８８０
高血压 ０.０００ １.０００ ０.３９８~２.５１１ １.０００
ＨｂＡ１ｃ ０.１６９ １.１８４ ０.７９８~１.７５８ ０.４０２
血尿酸 ０.００８ １.００８ １.００３~１.０１３ ０.００１
ｈｓ￣ＣＲＰ ０.３４０ １.４０５ １.０１９~１.９３７ ０.０３８
ＬＤＬＣ ０.７１５ ２.０４４ ０.８８９~４.７０１ ０.０９２
造影剂用量 ０.０２７ １.０２７ １.０１７~１.０３７ ０.０００
ＬＶＥＦ －０.１３０ ０.８７８ ０.６４８~１.１８９ ０.４００
ＰＣＩ 术 －２.０９７ ０.１２３ ０.０４５~０.３３３ ０.００００
入院时 ＳＣｒ －０.０２１ ０.９７９ ０.９４５~１.１０５ ０.２５３

２.５　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析

对筛选出的危险因素进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归

分析ꎬ结果表明血尿酸水平和造影剂用量是 ＣＩＮ 发

生的独立危险因素(表 ４)ꎮ

表 ４. 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

Ｔａｂｌｅ ４. Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｉｓｋ
ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ＣＩＮ

因素 回归系数 ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
血尿酸 ０.００７ １.００７ １.００１~１.０１３ ０.０１４
ｈｓ￣ＣＲＰ ０.１６４ １.１７８ ０.７６４~１.８１５ ０.４５８
造影剂用量 ０.０３５ １.０３５ １.０１７~１.０５４ ０.０００
ＰＣＩ 术 １.２７５ ３.５７９ ０.４５３~２８.２８８ ０.２２７

３　 讨　 论

本研究中ꎬ血尿酸增高的冠心病合并糖尿病患

者中 ＣＩＮ 的发生率为 ２７.２７％ꎬ明显高于血尿酸正常

者(２７.２７％比 １０.５３％ꎬＰ ＝ ０.００８)ꎬ且多因素回归分

析表明ꎬ血尿酸可作为冠心病合并糖尿病患者发生

ＣＩＮ 的独立危险因素 (ＯＲ:１. ００７ꎬ９５％ ＣＩ:１. ００１ ~

１.０１３ꎬＰ＝ ０. ０１４)ꎮ 新近的一篇 Ｍｅｔａ 分析结果表

明[１]ꎬ升高的血尿酸水平是发生 ＣＩＮ 的独立危险因

素ꎮ Ｍｅｎｄｉ 等人[５] 对行 ＰＣＩ 术的 ＳＴ 段抬高型心肌

梗死患者的研究也表明ꎬ升高的血尿酸水平是 ＣＩＮ
发生的独立危险因素ꎮ 虽然研究对象不同ꎬ本研究

的结论与上述研究结论一致ꎮ Ｍｅｎｄｉ 等人[５] 对 ＳＴ
段抬高型心肌梗死患者的研究中ꎬＰＣＩ 术后 ＣＩＮ 的

发生率为 １６％ꎮ 本研究中行冠状动脉造影或 ＰＣＩ
术的 １５０ 例冠心病合并糖尿病患者中ꎬ共有 ２５ 例发

生了 ＣＩＮꎬ其比例为 １６. ６７％ꎬ与之相近ꎮ 而 Ｃｈｏｎｇ
等人[２]对 ３０３６ 例 ＳＣｒ 正常且行 ＰＣＩ 术的患者进行

研究ꎬ发现 ＣＩＮ 的发生率仅为 ７.３％ꎮ 造成这一差别

的原因可能为本研究选取了冠心病合并糖尿病患

者作为研究对象ꎬ而既有的研究表明[２ꎬ５￣６] 糖尿病同

样是 ＰＣＩ 术后发生 ＣＩＮ 的独立危险因素ꎮ 本研究

纳入的 １５０ 例患者未发现因 ＣＩＮ 致死及严重肾功能

损害需要肾脏替代治疗者ꎬ可能与本研究纳入研究

对象样本量少ꎬ且均为肾功能正常者有关ꎮ 另外本

研究观察到所有入选患者使用造影剂 ３ 天后ꎬＳＣｒ
较入院时有所升高ꎬ但使用造影剂 ７ 天后 ＳＣｒ 恢复

到入院水平ꎬ提示造影剂对肾脏功能有急性损伤ꎬ
避免再次接触造影剂等肾损害药物后ꎬ轻度升高的

ＳＣｒ 可自行恢复到基线水平ꎮ
尿酸作为一种嘌呤代谢产物在不同浓度和不

同的细胞环境中起着不同作用ꎬ正常情况下ꎬ尿酸

具有抗氧化作用ꎬ且在血浆中可能是最重要的抗氧

化剂[７]ꎮ 国内研究也证实这一观点[８]ꎮ 一旦血尿

酸增高且进入细胞内就发挥多种多样的毒性作用ꎮ
基础实验证实ꎬ尿酸可以抑制内皮型一氧化氮合酶

的生物利用度ꎬ从而损伤血管内皮细胞、通过黄嘌

呤氧化酶增加氧化应激、促进血小板的活化、刺激

血管平滑肌细胞增殖、促炎性因子释放ꎬ如单核细

胞趋化蛋白 １(ＭＣＰ￣１)、白细胞介素 １β( ＩＬ￣１β)、白
细胞介素 ６( ＩＬ￣６)、肿瘤坏死因子 α(ＴＮＦ￣α) [９￣１０]ꎮ
故高尿酸血症患者更容易发生 ＣＩＮꎮ 而高血糖可引

起肾小球内压增高导致肾小球内皮细胞暴露和损

伤等都增加了患者对造影剂的敏感性ꎬ进一步使

ＣＩＮ 的发生率增高ꎮ 另外ꎬＣＩＮ 的发生可能与血管

内注射造影剂后引起的肾髓质缺血、缺氧、氧化应

激损伤、造影剂的直接肾毒性及炎症反应有关[１１]ꎮ
新近的一项对肾小球滤过率≥６０ ｍＬ / ｍｉｎ 需要

ＰＣＩ 手术患者的双盲随机对照研究表明[１２]ꎬＰＣＩ 术

前口服别嘌醇并不能预防 ＣＩＮ 的发生ꎮ 其他的预

防措施如他汀类药物和 Ｎ￣乙酰半胱氨酸的使用能
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否减少 ＣＩＮ 的发生还需要进一步的研究[１３]ꎮ
总之ꎬ血尿酸作为一种简单而且经济的指标ꎬ

对冠心病合并糖尿病者发生 ＣＩＮ 的预测有指导价

值ꎮ 对于血尿酸增高的冠心病合并糖尿病患者使

用造影剂前给予水化治疗[１４] 及尽量减少造影剂的

用量是必要的ꎮ
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