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慢性肾脏病腹膜透析患者尿白蛋白水平与冠状动脉钙化的相关性

王 娟, 田 敏, 曹李娜, 尚邦娟, 李炳泉, 唐 莉, 李 程, 宋千莉
(咸阳市中心医院肾病内科,陕西省咸阳市 712000)

[摘　 要] 　 [目的] 　 探究慢性肾脏病(CKD)腹膜透析(PD)患者尿白蛋白(UAlb)水平与冠状动脉钙化(CAC)的

相关性。 [方法] 　 选择 2020 年 2 月—2022 年 6 月于咸阳市中心医院住院行 PD 治疗的 186 例 CKD 患者为研究对

象,纳入训练集;根据 Rumberger CAC 程度分级法分为无钙化组(0 ~ 10 分,80 例)和钙化组(>10 分,106 例);按照

相同标准另选择 2022 年 7 月—11 月于咸阳市中心医院住院行 PD 治疗的 62 例 CKD 患者,纳入验证集。 对比分析

两组患者的临床资料;通过曲线拟合及阈值效应分析确定 UAlb 的阈值效应;采用多因素 Logistic 回归分析影响

CAC 发生的危险因素;构建列线图预测模型,并进行模型评价。 [结果] 　 当 UAlb>30 mg / L 时,随着其水平的升

高,CAC 的发生风险呈上升趋势。 年龄>50 岁、透析时间>20 个月、糖尿病、中性粒细胞与淋巴细胞比值(NLR)
≥3. 5、血磷≥1. 8 mmol / L、UAlb>30 mg / L 均是 CAC 发生的独立危险因素(P<0. 05)。 列线图预测模型评价结果显

示,列线图预测模型的区分度、准确度及有效性均较高。 [结论] 　 当 UAlb>30 mg / L 时,随着其水平升高,CAC 的

发生风险呈上升趋势。 年龄>50 岁、透析时间>20 个月、糖尿病、NLR≥3. 5、血磷≥1. 8 mmol / L、UAlb>30 mg / L 均

是 CAC 发生的独立危险因素。
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The correlation between urinary albumin level and coronary artery calcification in
patients with chronic kidney disease undergoing peritoneal dialysis
WANG Juan, TIAN Min, CAO Lina, SHANG Bangjuan, LI Bingquan, TANG Li, LI Cheng, SONG Qianli
(Department of Nephrology, Xianyang Central Hospital, Xianyang, Shaanxi 712000, China)
[ABSTRACT]　 　 Aim　 To investigate the correlation between urinary albumin (UAlb) level and coronary artery calci-
fication (CAC) in patients with chronic kidney disease (CKD) undergoing peritoneal dialysis (PD). 　 　 Methods　 186
CKD patients hospitalized in Xianyang Central Hospital for PD treatment from February 2020 to June 2022 were selected as
research objects and included in the training set; according to Rumberger CAC grading method, they were divided into non-
calcification group (0 ~ 10 points, 80 cases) and calcification group (>10 points, 106 cases); according to the same crite-
ria, 62 CKD patients hospitalized in Xianyang Central Hospital for PD treatment from July 2022 to November 2022 were in-
cluded in the validation set. 　 The clinical data of the two groups were compared and analyzed. 　 The threshold effect of
UAlb was determined by curve fitting and threshold effect analysis. 　 Multivariate Logistic regression was used to analyze
the risk factors affecting the occurrence of CAC, and an nomogram prediction model was constructed and evaluated.
Results　 When UAlb>30 mg / L, the risk of CAC increased with the increase of its level. 　 Age>50 years old, dialysis
time>20 months, diabetes, neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR)≥3. 5, phosphorus≥1. 8 mmol / L, and UAlb>30 mg / L
were independent risk factors for CAC (P<0. 05). 　 The evaluation results showed that the discrimination, accuracy and
effectiveness of the nomograph prediction model were high. 　 　 Conclusions　 When UAlb>30 mg / L, the risk of CAC in-
creases with its level. 　 Age>50 years old, dialysis time>20 months, diabetes, NLR≥3. 5, phosphorus≥1. 8 mmol / L,
UAlb>30 mg / L are all independent risk factors for CAC.
[KEY WORDS]　 chronic kidney disease;　 peritoneal dialysis;　 urinary albumin;　 coronary artery calcification
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　 　 目前,我国临床治疗慢性肾脏病(chronic kidney
disease,CKD)的主要透析方法为血液透析(hemodi-
alysis,HD)和腹膜透析(peritoneal dialysis,PD) [1-2]。
与 HD 相比,PD 因设备简易且操作方便、血流动力

学稳定、对肾功能较好、价格便宜等优势被临床广

泛应用[3]。 同时,透析相关并发症也随之增加,严
重影响患者的生活质量和生存概率。 目前,透析引

起的各系统的并发症逐渐受到重视,其中钙磷代谢

紊乱最主要的危害是造成软组织钙化,加重机体代

谢紊乱,甚至发生心血管系统钙化,导致患者过早

死亡[4]。 因此,目前临床治疗强调血管钙化评估、
监测、早期预防以及管理。 冠状动脉的血流储备会

因冠状动脉钙化( coronary artery calcification,CAC)
受损,且 CAC 与不良心血管事件及相关死亡密切相

关[5]。 相关研究表明,轻中度 CKD 患者中约有

65%以及终末期肾脏病患者超过 80%合并 CAC[6]。
尿白蛋白( urinary albumin,UAlb)是以内皮损

伤为特征的血管病变的临床体现,正常情况下,尿
液中白蛋白含量极少,当其水平发生病理性升高

时,则不仅体现早期肾脏功能受损,也是整个心血

管系统改变的征象[7]。 因此,本研究选择行 PD 治

疗的 186 例 CKD 患者为研究对象,探究影响患者

CAC 发生的危险因素以及 UAlb 与 CAC 的相关性,
为临床制订合理的治疗方案以及降低 CAC 发生概

率提供参考。

1　 资料和方法

1. 1　 研究对象

本研究为回顾性研究。 选择 2020 年 2 月—
2022 年 6 月于咸阳市中心医院住院行 PD 治疗的

186 例 CKD 患者为研究对象,纳入训练集。 其中,
男性 114 例,女性 72 例,年龄 20 ~ 75 岁,平均

(50. 81 ± 10. 54 ) 岁,体质指数 ( body mass index,
BMI) 为 ( 23. 32 ± 3. 41 ) kg / m2。 根 据 Rumberger
CAC 程度分级法[8],分为无钙化组(0 ~ 10 分,80
例)和钙化组(>10 分,106 例)。 按照相同标准另选

择 2022 年 7 月—11 月于本院住院行 PD 治疗的 62
例 CKD 患者,纳入验证集,以验证预测评分模型的

有效性。 其中,男性 35 例,女性 27 例,年龄 22 ~ 74
岁,平均(50. 12 ±10. 83)岁,BMI 为(23. 10 ±3. 33)
kg / m2。 两集患者的年龄、性别、BMI 均无显著差异

(P>0. 05),具有可比性。 本研究经本院医学伦理委

员会审核批准,患者及家属均签署知情同意书。
纳入标准:(1)符合 CKD 诊断标准[9];(2)在本

院进行 PD,且临床资料完整;(3)积极配合本研究;
(4)年龄>18 岁。 排除标准:(1)合并感染、炎症、创
伤或出血;(2)合并肝、肺、免疫及血液系统疾病;
(3)合并恶性肿瘤;(4)近 3 个月有输血史。
1. 2　 一般资料收集

收集患者的年龄、性别、BMI、平均动脉压(mean
arterial pressure,MAP)、尿素清除指数(Kt / V)、透析

时间、高血压、糖尿病、吸烟史、中性粒细胞与淋巴

细胞比值(neutrophil-to-lymphocyte ratio,NLR)、估算

的肾小球滤过率(estimated glomerular filtration rate,
eGFR)、矫正钙及钙磷乘积。
1. 3　 实验室指标检测

采集空腹静脉血 4 ~ 5 mL,透析患者于 PD 前采

集血液标本。 使用酶联免疫吸附试验试剂盒,采用

双抗体夹心法检测血清全段甲状旁腺激素( intact
parathyroid hormone,iPTH);采用免疫荧光法检测中

性粒细胞和淋巴细胞;采用全自动生化分析仪

(LX20,Beckman-Coulter 公司)测定总胆固醇( total
cholesterol,TC)、甘油三酯( triglyceride,TG)、低密度

脂蛋白胆固醇( low density lipoprotein cholesterol,LD-
LC)、高密度脂蛋白胆固醇(high density lipoprotein
cholesterol,HDLC)、C 反应蛋白(C-reactive protein,
CRP)、血红蛋白 ( hemoglobin,Hb)、血肌酐 ( serum
creatinine,SCr)、尿酸(uric acid,UA)及 UAlb 水平;采
用离子选择电极法检测血清总钙水平;采用磷钼酸紫

外法检测血磷水平;采用 Calmegite 比色法检测血镁

水平,试剂、校准液及质控品由 Beckman-Coulter 公司

提供。 液相色谱串联质谱法检测 25-羟维生素 D[25-
hydroxy vitamin D,25(OH)D]。
1. 4　 PD 治疗方案

给予 1. 5% ~2. 5%低钙葡萄糖双联系统 PD 液

(广州百特医疗用品有限公司),腹腔内灌注 2 L / 次,
3 ~ 4 次 / 天,持续非卧床 PD 日间 6 L 留腹 4 h,末
2 L 夜间留腹;日间非卧床 PD 每 2 L 留腹 4 h。
1. 5　 统计学分析

采用 SPSS 23. 0 统计软件分析统计数据,正态

分布的计量资料以 x±s,采用两独立样本 t 检验;计
数资料以例(% )表示,采用 χ2 检验。 曲线拟合分

析明确 UAlb 与 CAC 的关系,通过分析阈值效应,找
到截断值。 采用多因素 Logistic 回归分析影响 CAC
发生的危险因素。 采用 Empower Stats 和 R 统计软
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件包绘制森林图,采用 R 软件和软件包 rms 构建列

线图预测模型,采用受试者工作特征( receiver oper-
ating characteristic,ROC) 曲线和 Hosmer-Lemeshow
goodness-of-fit 检验模型的区分度和校准度,采用临

床决策曲线分析法(decision curve analysis,DCA)评
价模型的精准度。 检验水准 α=0. 05。

2　 结　 果

2. 1　 两组患者的临床资料比较

与无钙化组相比,钙化组患者的透析时间更

长,糖尿病、吸烟史的比例更高,年龄更大,NLR、血
磷、Ca×P、iPTH 及 UAlb 水平更高,eGFR 水平更低

(P<0. 05)。 两组患者的性别、BMI、MAP、Kt / V、高
血压、Hb、CRP、SCr、UA、血镁、25 (OH) D、矫正钙、
TC、TG、LDLC 及 HDLC 均无显著差异(P>0. 05;表 1)。

表 1. 两组患者的临床资料比较

Table 1. Comparison of clinical data between
the two groups of patients

项目
无钙化组
(n=80)

钙化组
(n=106) t / χ2 P

年龄 / 岁 49. 16±10. 22 52. 46±10. 86 2. 104 0. 037
性别 / [例(% )] 0. 814 0. 367
　 男 52(65. 00) 62(58. 49)
　 女 28(35. 00) 44(41. 51)
BMI / (kg / m2) 23. 61±3. 61 23. 04±3. 21 1. 136 0. 257
MAP / mmHg 101. 32±9. 43 103. 10±11. 54 1. 125 0. 262
Kt / V 1. 91±0. 21 1. 98±0. 32 1. 699 0. 091
透析时间 / 月 16. 43±4. 60 25. 32±6. 83 7. 786 <0. 001
高血压 / [例(% )] 61(76. 25) 88(83. 02) 1. 311 0. 252
糖尿病 / [例(% )] 13(16. 25) 33(31. 13) 5. 424 0. 020
吸烟史 / [例(% )] 16(20. 00) 36(33. 96) 4. 413 0. 036
Hb / (g / L) 102. 87±23. 54 105. 17±25. 93 0. 623 0. 534
NLR 2. 72±0. 90 3. 96±1. 31 7. 268 <0. 001
CRP / (mg / L) 3. 43±1. 11 3. 77±1. 22 1. 955 0. 052
SCr / (μmol / L) 733. 65±122. 41 758. 10±126. 52 1. 323 0. 187
UA / (μmol / L) 407. 10±67. 65 391. 54±60. 54 1. 650 0. 101
血磷 / (mmol / L) 1. 58±0. 52 1. 96±0. 65 4. 293 <0. 001
血镁 / (mmol / L) 0. 97±0. 30 1. 02±0. 34 1. 044 0. 298
25(OH)D/ (μg / L) 20. 21±6. 06 21. 32±7. 11 1. 122 0. 263
eGFR / [mL / (min·
1. 73 m2)]

17. 54±4. 32 12. 76±3. 19 8. 682 <0. 001

矫正钙 / (mmol / L) 2. 22±0. 71 2. 26±0. 75 0. 368 0. 713
Ca×P / [(mmoL/ L)2] 3. 65±1. 21 4. 43±1. 47 3. 860 <0. 001
iPTH / (ng / L) 327. 65±54. 91 667. 65±111. 91 24. 987 <0. 001
TC / (mmol / L) 4. 21±1. 40 3. 87±1. 25 1. 744 0. 083
TG / (mmol / L) 1. 33±0. 48 1. 21±0. 43 1. 792 0. 075
LDLC / (mmol / L) 2. 77±0. 87 2. 54±0. 97 1. 673 0. 096
HDLC / (mmol / L) 1. 22±0. 42 1. 21±0. 43 0. 159 0. 874
UAlb / (mg / L) 28. 98±5. 43 32. 33±5. 76 4. 024 <0. 001
　 　 注:空白表示不适用。

2. 2　 曲线拟合及阈值效应分析

调整年龄后,曲线拟合分析发现,随着 UAlb 水

平的升高,CAC 的发生风险呈上升趋势。 在曲线拟

合的基础上,进一步的阈值效应分析发现,当 UAlb<
30 mg / L 时,随着其水平的升高,CAC 的发生风险不

受影响,其 OR 值为 1. 000(95% CI:0. 992 ~ 1. 016,
P=0. 360);当 UAlb>30 mg / L 时,随着其水平的升

高,CAC 的发生风险呈上升趋势,其 OR 值为 0. 963
(95%CI:0. 948 ~ 0. 979,P<0. 001;图 1)。

图 1. Alb 与 CAC 发生风险的曲线拟合分析

Figure 1. Curve fitting analysis of Alb and CAC
occurrence risk

2. 3　 多因素 Logistic 回归分析

以表 1 中两组差异显著(P<0. 05)的指标为自变

量,以 CAC 是否发生为因变量,纳入多因素 Logistic 回

归分析,结果显示,年龄>50 岁、透析时间>20 个月、糖
尿病、NLR≥3. 5、血磷≥1. 8 mmol / L、UAlb>30 mg / L 均

是 CAC 发生的独立危险因素(P<0. 05;图 2)。

图 2. 影响 CAC 发生的危险因素森林图

Figure 2. Forest map of risk factors affecting the
occurrence of CAC
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2. 4　 构建列线图预测模型

基于独立危险因素构建列线图预测模型,根据

各危险因素的 β 值进行赋分:年龄>50 岁赋予 12
分,透析时间>20 个月赋予 82 分,糖尿病赋予 22
分,NLR≥3. 5 赋予 78 分,血磷≥1. 8 mmol / L 赋予 64
分,UAlb>30 mg / L 赋予 42 分,总分 300 分(图 3)。
2. 5　 模型评价

采用 Bootstrap 法(原始数据重复抽样 1 000 次

后)对列线图预测模型进行内部验证,外部验证通

过验证集验证。 结果显示,训练集和验证集的

C-index 分别为 0. 811 (95% CI:0. 677 ~ 0. 932) 和

0. 820(95%CI:0. 705 ~ 0. 946);两集的校正曲线均

与理想曲线拟合良好。 两集 ROC 的 AUC 分别为

0. 816( 95% CI: 0. 686 ~ 0. 945 )、 0. 829 ( 95% CI:
0. 710 ~ 0. 948)。 列线图预测模型的 DCA 曲线显示

阈值概率在 1% ~91%时,净获益率>0。 以上结果

均显示该预测模型具有较高的精准度,且有效性较

好,安全可靠,实用性强(图 4、图 5 和图 6)。

图 3. 列线图预测模型

Figure 3. Nomogram prediction model

图 4. 预测模型的校准曲线

Figure 4. Calibration curve of prediction model

图 5. 预测模型的 ROC 曲线

A 为训练集,B 为验证集。

Figure 5. ROC curve of prediction model
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图 6. 预测模型的 DCA 曲线

Figure 6. DCA curve of prediction model

3　 讨　 论

CKD 是指肾脏损伤持续超过 3 个月或 eGFR<
60 mL / (min·1. 73 m2)。 据全球疾病研究报告显

示,CKD 发病概率约为 9. 1% ,超过 50% 的 CKD 患

者的死亡与心血管疾病 ( cardiovascular disease,
CVD)相关[10]。 血管钙化是指在脉管系统中矿物质

以钙磷复合物形式沉积,CKD 会加速该进展[11]。
若要维持机体血流动力学正常,则保持血流畅通、
血管张力和弹性良好是重要保障,而血管钙化严重

影响了循环系统,包括心肌缺血、心肌梗死等。 与

既往心血管危险预测指标相比,CAC 能更有效地预

测 CVD 的发生[12]。 因此,目前临床治疗强调重视

血管钙化评估、监测、早期预防以及管理。
本研究选择行 PD 治疗的 CKD 患者为研究对

象,多因素 Logistic 回归分析结果显示,年龄>50 岁、
透析时间 > 20 个月、糖尿病、 NLR≥3. 5、血磷≥
1. 8 mmol / L、UAlb>30 mg / L 均是行 PD 治疗的 CKD
患者 CAC 发生的独立危险因素。 随着年龄不断的

增长,机体内部分细胞形态逐渐发生改变、生理功

能逐渐丧失、血管逐渐老化,进而导致血管僵硬、弹
性降低、管腔扩大、脉搏波传导加速、脉压差增大,
多种机制共同作用导致血管钙化。 通过骨诱导、炎
症因子及氧化应激作用,衰老可参与 CKD 患者血管

钙化的发展进程[13]。 毛雨河等[14] 的研究表明,PD
治疗的 CKD 患者易发生血管钙化, 概率约为

29. 9% ~ 69. 5% 。 随着 PD 时间的延长,患者出现

动脉粥样硬化的概率增加,更易发生血管钙化。 高

血糖会损伤血管,主要是由于自由基的积累,其可

激活一系列血管炎症反应。 同时,血糖控制不良及

胰岛素抵抗也可引起内皮功能障碍。 另外,高血

糖、氧化应激等也会损伤内皮细胞。 Cano-Megias
等[15]的研究表明,糖尿病患者 CAC 更严重,且重度

CAC 患者中,CKD 合并糖尿病的死亡率更高。 Nam
等[16]的研究表明,NLR 和 CAC 显著相关,本研究结

果与其一致。 中性粒细胞释放的基质金属蛋白酶

有助于细胞外基质释放血管内皮生长因子,加速钙

化结节生成;另外,中性粒细胞还可释放大量的自

由基,使血管内皮细胞受损,促进平滑肌细胞表型

转化,加速血管钙化;淋巴细胞减少有助于细胞炎

症因子产生,而这些炎症因子也会促进血管钙化。
血磷含量上升能够加速钙化发展进程。 血磷升高

可促进血管平滑肌细胞钙化,诱导标志物 α 肌动蛋

白和 SM22α 下调,诱导 RUNX2 / Cbfal、osterix 上调,
促进成骨转化[17]。 另外,当单核细胞和巨噬细胞分

化为破骨细胞时,血磷对其具有抑制作用,可促进

成纤维细胞生长因子分泌,进一步加速血管钙

化[18]。 UAlb 对于诊断早期肾功能损害是一项敏感

且可靠的指标。 相关研究表明,UAlb 是 CVD 的高

危因子[19]。 本研究中,当 UAlb>30 mg / L 时,随着

其水平的升高,CAC 发生风险呈上升趋势。 提示

UAlb 可作为判断行 PD 治疗的 CKD 患者 CAC 发生

的指标之一。 UAlb 不仅能够反应血管内皮细胞功

能受损情况,也可反应全身血管病变情况,提示系

统性循环功能障碍会引发一系列不良心血管事件。
但其具体作用机制尚未明确,有待于进一步探讨。

ROC 曲线、校准曲线及 DCA 曲线的评价结果

显示,本研究中所构建的列线图预测模型的区分

度、准确度及有效性均较高。
本研究具有一定的局限性:样本量相对不足,

研究时间较短,因此难免存在一些偏差。 虽然存在

诸多不足,但这些研究结果也可为 CKD 患者的临床

治疗提供一定的帮助。
综上所述,当 UAlb>30 mg / L 时,随着其水平的升

高,CAC 的发生风险呈上升趋势。 年龄>50 岁、透析时

间>20 个月、糖尿病、NLR≥3. 5、血磷≥1. 8 mmol / L、
UAlb>30 mg / L 均是 CAC 发生的独立危险因素。 本

研究所构建的列线图预测模型具有较高的精准度

及有效性,且简单易行,可为 PD 治疗的 CKD 患者

CAC 发生的评估提供参考。
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