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探讨血液透析患者刚进入透析时及透析后

一年血尿酸水平与全因死亡率的关系
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【摘要】　目的　研究单中心的维持性血液透析（ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ，ＭＨＤ）患者刚进入

透析时及透析后１年的平均血尿酸水平与全因死亡率的关系。方法　回顾性的队列研究，观察１２２

例终末期肾脏病患者，观察期５年，收集其刚进入透析时血生化资料以及透析后３个月、６个月、９

个月及１年的平均血尿酸、白蛋白、血钙、血磷、血红蛋白等资料，分析其血尿酸变化趋势，根据不同

时期血尿酸水平，分别将患者分为高尿酸组（男性＞４２０μｍｏｌ／Ｌ，女性＞３６０μｍｏｌ／Ｌ）、正常尿酸组

（男性≤４２０μｍｏｌ／Ｌ，女性≤３６０μｍｏｌ／Ｌ），使用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析不同时期的高、低尿酸组间全因

死亡率的差异，使用多因素ＣＯＸ回归分析高、低血尿酸是否为全因死亡的独立危险因素。结果　５

年观察期间１２２例患者死亡３５例，病死率为２８．７％，刚进入透析时的血尿酸水平为（４５６±１２１）

μｍｏｌ／Ｌ，透析后１年内为（４０９±７６）μｍｏｌ／Ｌ，较前显著下降，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。以刚进

入透析时血尿酸水平分组，高尿酸组与低尿酸组比较，全因死亡率差异无统计学意义（犘＝０．１２５）；

以透析后１年的平均血尿酸分组，高尿酸组较低尿酸组全因死亡率降低（犘＝０．００４）。多因素ＣＯＸ

回归分析提示矫正了年龄、性别、白蛋白、血肌酐及Ｋｔ／Ｖ等因素后，高尿酸是全因死亡的保护因

素，其风险比例是正常尿酸的０．３２０倍，同时高尿酸组较低尿酸组患者年龄小、血肌酐水平高，差异

有统计学意义。结论　终末期肾病的患者刚进入血液透析时血尿酸水平高，透析后１年内可达到

稳定，以刚进入透析时的尿酸分组，高、低尿酸组病死率之间差异无统计学意义，以透析后１年内的

平均血尿酸分组，高尿酸组有更高的生存率，可能与其营养状态较好有关。
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　　近年来研究证实，在普通人群中血尿酸水平与发

生心血管事件风险呈正相关。尿酸主要由肾脏排泄，

随着肾小球滤过功能的下降，不同分期的慢性肾脏病

（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＫＤ）患者高尿酸血症发生率

逐渐升高，ＣＫＤ３期后的高尿酸血症患病率超过６０％，

透析前高尿酸的发生率高达７４．００％～８１．８２％
［１２］。

在１９８９至１９９３年进行的肾脏病饮食改良（ＭＤＲＤ）研

究显示ＣＫＤ３～４期患者合并高尿酸血症是其全因死

亡率及心血管病死率的独立危险因素［３］。透析可清除

部分尿酸，透析后血尿酸水平较前有所下降，有研究报

道在维持性血液透析（ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ，ＭＨＤ）

患者中，高尿酸水平与患者病死率呈正相关［４５］。近年

来，亦有研究报道增高的血尿酸水平与其全因死亡率

及心血管病死率呈负相关［６］。在ＭＨＤ患者中高尿酸

水平与全因死亡率的关系，尤其不同时期的血尿酸水

平与全因死亡率的关系，目前存在一定分歧。因此，本

研究拟探讨血液透析患者不同时期血尿酸水平与其的

死亡风险之间的关系。

资料与方法

一、研究对象

选取北京大学首钢医院自２０１０年１０月至

２０１４年１０月新进入血液透析的患者１２２例，其中

男性７７例，女性４５例，年龄范围２６～８３岁，平均年

龄６０岁。原发病为慢性肾炎２２例，糖尿病肾病４６

例，高血压肾损害３８例，血管炎１例，淀粉样变肾病

１例，梗阻性肾病１例，慢性间质性肾炎５例，泌尿

系肿瘤２例，还有６例病因不祥。所有患者均未服

用降尿酸药物，随访至２０１５年１０月。

二、研究方法

收集患者刚进入透析时（基线）、透析后３个月、

６个月、９个月、１年稳定时期且间隔两日的透析前

的血尿酸、肌酐、尿素氮、血红蛋白、白蛋白、Ｃ反应

蛋白等资料，由医院检验科统一采用全自动生化分

析仪测得，并计算Ｋｔ／Ｖ。

所有患者在随访期均为标准碳酸盐透析，费森尤

斯ＦＸ８０透析器，使用费森尤斯４００８Ｓ透析机，透析时

间２４０ｍｉｎ左右，血流速２５０～３００ｍＬ／ｍｉｎ，透析液流

速５００ｍＬ／ｍｉｎ。透析液成分：钠１３５ｍｍｏｌ／Ｌ、钾２．０～

２．５ｍｍｏｌ／Ｌ、钙１．２５～１．５ｍｍｏｌ／Ｌ、镁０．５ｍｍｏｌ／Ｌ。

比较透析前后患者血尿酸及其他生化资料的区

别。根据血尿酸水平，分别将患者分为高尿酸组（男

性＞４２０μｍｏｌ／Ｌ，女性＞３６０μｍｏｌ／Ｌ）、正常尿酸组

（男性≤４２０μｍｏｌ／Ｌ，女性≤３６０μｍｏｌ／Ｌ），分别比

较刚进入透析时及透析后１年内平均的高、低尿酸

组间全因死亡率的差异，并分析血尿酸水平是否为

全因死亡的独立危险因素。

三、统计学处理

采用ＳＰＳＳ１６．０统计软件包，所有计量数据以

狓±狊表示。计量资料的比较采用配对狋检验，计数
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资料的比较采用χ
２ 检验，使用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析

高、低尿酸组全因死亡率的差异，使用多因素ＣＯＸ

回归分析血尿酸水平是否为全因死亡的独立危险因

素，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

观察期间，１２２例血液透析患者死亡３５例，病死

率为２８．７％，平均年住院２１人次。在比较透析前及

透析后１年内的血尿酸及其他生化资料的差异，发现

刚进入透析时的血尿酸水平为（４５６±１２１）μｍｏｌ／Ｌ，透

析后１年内嵌的水平为（４０９±７６）μｍｏｌ／Ｌ，差异具有

统计学意义（犘＜０．０５），且透析后１年内的白蛋白、血

红蛋白较前明显提高，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

（表１、表２）

分析不同时期高、低尿酸组间病死率的差异，以刚

进入透析时血尿酸水平分组，高尿酸组与低尿酸组比

较，全因死亡率差异无统计学意义（犘＝０．１２５）；以透析

后１年内稳定时期（３、６、９、１２个月）的平均血尿酸分

组，高尿酸组较低尿酸组全因死亡率降低（犘＝０．００４）。

（图１）

多因素ＣＯＸ回归分析提示透析稳定后高尿酸

是全因死亡的独立保护因素，高尿酸组的死亡风险

是正常尿酸的０．３２倍。（表３）

讨　　论

尿酸是人体内嘌呤代谢终末产物，高尿酸血症是

由尿酸合成增多或排出减少导致。高尿酸是独立于

高血压、糖尿病、高脂血症、肥胖等因素外引起心血管

疾病的重要危险因素，并与患者预后关系密切。既往

多项针对普通人群或慢性肾脏病研究均证明高血尿

酸水平是与心血管事件及全因死亡率呈正相关。在

ＣＫＤ３期后，随着肾小球滤过率减少、尿酸排泄障碍

血尿酸水平增高，其发生率可高达５０％以上，这与肾

图１　不同时期血尿酸分组与全因死亡率的关系　Ａ．基

线尿酸分组；Ｂ．透析后１年内稳定期尿酸水平分组

小球和肾小管的功能障碍有关，也与利尿剂使用、肾

脏缺血、缺氧导致尿酸产生过多等有关［２］。ＭＨＤ患

者高尿酸水平与患者心血管事件及全因死亡率关系，

目前存在分歧，尽管在２０１７年出版了《中国肾脏疾病

高尿酸血症诊治的诊治指南》，但文中同时指出在

ＭＨＤ患者中，高尿酸与病死率的关系各家报道差异

较大，故需要进一步的研究。本研究就ＭＨＤ患者不

同时期血尿酸水平与全因死亡率的关系做分析。

本研究发现刚进入血液透析的患者，其高尿酸

发生率高，接近２／３的患者血尿酸高于正常值，且与

透析后１年内血尿酸的平均值比较，基线血尿酸水

平明显升高，差异有统计学意义，同时发现刚进入透

析时，患者的血白蛋白及血红蛋白均较透析后１年

低，差异有统计学意义。以上提示患者刚进入透析

时往往一般情况较差，以此时的尿酸水平分组，高尿

酸组与正常尿酸组间病死率无差异。这与在普通人

表１　透析前及透析后１年生化资料的比较
时间 例数 尿酸／μｍｏｌ·Ｌ

－１ 肌酐／μｍｏｌ·Ｌ
－１白蛋白／ｇ·Ｌ－１ 血钙／ｍｍｏｌ·Ｌ－１血磷／ｍｍｏｌ·Ｌ－１血红蛋白／ｇ·Ｌ－１Ｃ反应蛋白／ｍｇ·Ｌ－１

透析前（基
线值） １２０ ４５６±１２１ ７８８±４６５ ３４±５ ２．０１±０．２８ ２．０±０．７ ８６±２１ １４±２２

透析后１年 １０４ ４０９±７６ ８５２±２８８ ３９±４ ２．４２±０．２１ ２．０±０．６ １０６±１８ １２±２７

狋值 ３．７５１ －１．６８１ －９．５３８ －１．８００ ０．４８８ －８．３８３ ０．６０７

犘值 ＜０．０１ ０．０９６ ＜０．０１ ０．０７５ ０．６２６ ＜０．０１ ０．５４５

表２　透后１年正常尿酸与高尿酸组一般情况及生化资料的比较
组别 年龄／岁 肌酐／μｍｏｌ·Ｌ

－１ 白蛋白／ｇ·Ｌ－１ 血钙／ｍｍｏｌ·Ｌ－１血磷／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ 血红蛋白／ｇ·Ｌ－１ Ｃ反应蛋白／ｍｇ·Ｌ－１ Ｋｔ／Ｖ
正常尿酸组 ６２±１１ ７４８±２６１ ３９．５±４．３ ２．６１±０．８２ １．８±０．６ １０７±１６ １３．０±２９．３ １．２±０．２
高尿酸组 ５８±１２ ９３９±２９１ ３９．５±３．８ ２．２０±０．１６ ２．１±０．５ １０５±２０ ９．３±２３．８ １．３±０．４

狋值 ２．００４ －３．５６３ ０．０９７ －０．９８２ －３．２８７ ０．５０２ ０．６５３ ０．０９６

犘值 ０．０４８ ０．００１ ０．９２３ ０．３２８ ０．００１ ０．６１７ ０．５１５ ０．９２５
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表３　ＣＯＸ回归分析影响全因病死率的因素
因素 犅 犛犈 犠犪犾犱 犘值 犈狓狆（犅）
尿酸分组 －１．１４０ ０．５１１ ４．９７２ ０．０２６ ０．３２０
年龄 － － ０．７０４ ０．４０２ －
血肌酐 － － ０．４７１ ０．４９３ －
血磷 － － ０．２２４ ０．６３６ －

群及ＣＫＤ患者中，高尿酸是心脑血管事件及全因

病死率的独立危险因素不同，提示刚进入透析时患

者的混杂因素多，既存在高尿酸、高血脂等传统死亡

危险因素，又存在贫血、低蛋白血症等营养不良这一

尿毒症特殊的死亡危险因素，而既往研究已经证实

营养不良为尿毒症患者病死率独立危险因素，故以

此时的血尿酸水平判断预后，其意义有限，是否根据

该尿酸水平进行药物治疗，本研究结论认为获益不

足，不支持刚进入透析的患者降尿酸治疗，这与近期

的１篇研究结论相同
［７］。ＭＨＤ治疗３个月后，患

者的血尿酸逐渐趋于稳定，透析后半年和透析后１

年的血尿酸平均值差异无统计学意义，都较基线水

平有显著下降，这可能与血液透析能够清除尿酸有

关，血白蛋白及血红蛋白较前明显升高，后者提示营

养状态较前改善，患者水肿、喘憋等尿毒症急性并发

症及食欲下降、纳差等慢性并发症均得到改善，以透

析３个月、６个月、９个月及１年的血尿酸平均值作

为透析患者稳定的血尿酸水平，以该尿酸水平将患

者分为高尿酸组和正常尿酸组，分析两组患者的全

因死亡率有无差异。本研究发现高尿酸组的病死率

更低，这与普通人群及ＣＫＤ人群的研究结果相反，

并且既往关于在ＭＨＤ患者中，血尿酸水平对预后

判断意义的一些研究结果存在分歧［６１１］。本研究支

持高尿酸预示低病死率的结论，并第一次证实即使

透析后１年，在未使用降尿酸药物的情况下，高尿酸

水平仍预示着较低的病死率。进一步分析发现高尿

酸组患者年龄小、血肌酐及血磷高，与正常尿酸组差

异有统计学意义，而血红蛋白、白蛋白、Ｃ反应蛋白

及Ｋｔ／Ｖ两组间差异无统计学意义，提示高尿酸组

患者一般情况更好。为进一步分析高尿酸是否为全

因死亡的保护因素，使用多因素ＣＯＸ回归分析，将

年龄、血肌酐及血磷、血尿酸分组均作为变量纳入回

归方程，结果提示该组患者的死亡风险是正常尿酸

组的０．３２倍。众所周知，ＭＨＤ患者这一特殊群

体，影响全因死亡率的因素不仅包括血糖、血脂这些

传统因素，也包括营养不良、钙磷紊乱、透析方式等

特殊因素，这两方面因素混杂在一起，且相互影响，

使得肾病专科医师在做降脂、降尿酸等临床决策时，

需要全面考虑，也需要医师科学严谨地广泛参与及

开展关于这些传统因素与预后的临床试验，以期指

导临床工作，改善患者预后，减轻国家及社会的医疗

负担。就本研究的结论看，在ＭＨＤ患者中，稳定期

的高尿酸组患者预后更好，即高尿酸预示着更高的

生存率。

本研究认为对于稳定期的 ＭＨＤ患者，高尿酸

预示着更高的生存率，这与一般人群的研究结果相

反。那么该类人群是否需要降尿酸治疗以及制定血

尿酸的目标值，需要更多的临床证据，也是我们现在

正在进行的试验。当然本研究的不足是样本量较

少、随访时间较短、单中心研究，其结果有待于更大

样本、更长期的研究来证实。
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