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析(正态分布的连续性变量以
(

-i*

表示%偏态分布

资料采用
F

#

[

!%

%

[

,%

$表示%分类变量以
(

#

]

$表示(

对于数据缺失小于
$"]

的变量%通过取其他所有对

象的均值或中位数来补齐缺失值*缺失数据超过

$"]

的数据则不予纳入分析(呈正态分布)方差齐

的资料采用单因素方差分析%非正态)方差不齐的

用非参数检验*计数资料组间比较采用
"

!检验(当

样本数
!

$

R"

或理论频数
$

$

<

$

%

时%采用
=<C@42

确切概率法(

对基线
HS

与全因死亡的相关性分析采用生

存分析(采用
+;

0

D;9#F4<42

法绘制生存曲线%组间

,$&

?@<94C4W1/29;D1>?D<9<G;DF45<G<94

%

!"!"

%

\1D-!,

%

E1-%

!!

中国临床医学
!

!"!"

年
$"

月
!

第
!,

卷
!

第
%

期
!



比较采用
D1

A

#2;9K

检验(以患者死亡作为研究事

件终点%将患者的临床基线资料)合并症)用药情况

及相关实验室指标分别纳入
?1L

回归分析%推导血

清
HS

和全因死亡率分层的
BT

值和相应的
(%]

?8

(将
'

$

"-"%

及有重要临床意义的因素纳入多

因素
?1L

回归分析%并校正性别)年龄)高血压)糖

尿病)心血管疾病)

YF8

)残余肾功能#

24C<5/;D249;D

>/9G3<19

%

TT=

$等因素(所有统计检验均为双侧%

检验水准#

!

$为
"-"%

(

8

!

结
!

果

!-$

!

一般资料比较
!

结果#表
$

$显示&

&

组利尿剂

的使用)高血压肾损害比例差异有统计学意义#

'

$

"-"%

$*高
HS

组利尿剂使用率)高血压肾损害比例

明显高于其他组(组间性别)年龄)

YF8

%透析时长)

TT=

%高血压)糖尿病)心血管疾病)糖尿病肾病)原

发性肾小球肾炎比例%

S?I8

'

STY

)

??Y

)降尿酸药

物)他汀类药物使用差异无统计学意义(

表
6

!

9

组患者入院时一般资料比较

!

指标 低
HS

组#

!+),

$ 中
HS

组#

!+))

$ 高
HS

组#

!+%#

$

'

值

男性
(

#

]

$

"$

#

)%-!

$

$!

#

(&-,

$

"%

#

%#-#

$

#-%)#

年龄#岁$

%!-%

#

)(-#

%

,%-#

$

%(-%

#

)%-#

%

,%-#

$

%'-%

#

)(-#

%

,%-#

$

#-#%(

YF8

#

K

A

'

J

"

$

""

#

$'-#

%

")-(

$

""-'

#

"#-&

%

",-"

$

""-'

#

"#-!

%

"%-#

$

#-$'%

透析时长#月$

((-&

#

"$-%

%

,"-"

$

($-'

#

$'-#

%

!(-(

$

"&-)

#

$,-&

%

,%-,

$

#-,,(

药物使用
(

#

]

$

!

S?I8

'

STY $#

#

"$-!

$

&

#

$&-"

$

$#

#

"#-#

$

#-'$%

!

??Y )#

#

'(-"

$

)$

#

&#-#

$

)$

#

&!-$

$

#-"!$

!

别嘌醇
$

#

"-"

$

(

#

,-&

$

,

#

$"-#

$

#-$!)

!

他汀
$,

#

()-&

$

$%

#

()-$

$

$(

#

",-#

$

#-%'&

!

利尿剂
$

#

"-"

$

%

#

$$-)

$

$!

#

""-#

$

#-##'

!

I.S "&

#

,#-#

$

"'

#

,%-#

$

"!

#

%)-#

$

#-)'%

合并症
(

#

]

$

!

肾小球肾炎
""

#

)!-&

$

"#

#

)%-%

$

$%

#

(#-#

$

#-$%(

!

糖尿病肾病
$%

#

("-,

$

$)

#

($-&

$

$,

#

("-#

$

#-'',

!

高血压肾病
)

#

&-!

$

$

#

"-(

$

$$

#

""-#

$

#-#$#

!

其他#

%

#

$#-'

$

'

#

"#-%

$

&

#

$,-#

$

#-)%!

!

高血压
)"

#

'$-#

$

)(

#

'!-!

$

)!

#

')-#

$

#-)"#

!

糖尿病
$!

#

(!-#

$

$&

#

)#-#

$

$&

#

(,-#

$

#-,("

!

心血管疾病
"(

#

%#-#

$

"#

#

)%-#

$

($

#

,"-#

$

#-")!

TT=

#

JV

.

J<9

.$

.

$-!(J

."

$

,-%

#

%-"

%

&-#

$

,-"

#

)-&

%

&-"

$

%-!

#

)-%

%

!-#

$

#-#%(

B6

#

A

'

5V

$

!,

#

,'

%

'$

$

&#

#

!$

%

&!

$

!'

#

,'

%

'(

$

#-,'"

SD6

#

A

'

V

$

()-&-)-% (%-!-(-, (,-(-)-) #-""&

HS

#

&

J1D

'

V

$

"&,-"-&$-% ),#-%-(%-! %'$-&-&!-"

$

#-##$

YHE

#

JJ1D

'

V

$

$'-"

#

$)-!

%

"%-!

$

""-%

#

$,-(

%

"'-%

$

")-,

#

$'-!

%

(#-$

$

#-##!

.G2

#

&

J1D

'

V

$

!((-$-"!!-# !!&-)-"%"-% &&"-)-"!"-' #-#""

+

#

JJ1D

'

V

$

(-&

#

(-)

%

)-"

$

)-"

#

(-!

%

)-!

$

)-#

#

(-!

%

%-$

$

#-#$(

校正
?;

#

JJ1D

'

V

$

"-"

#

"-#

%

"-(

$

"-"

#

"-#

%

"-(

$

"-$

#

$-'

%

"-"

$

#-#%'

[

#

JJ1D

'

V

$

$-%-#-, $-&-#-% $-'-#-, #-##$

VNV

#

JJ1D

'

V

$

"-)

#

$-!

%

(-#

$

"-,

#

$-'

%

(-"

$

"-,

#

"-#

%

(-(

$

#-(("

?BO

#

JJ1D

'

V

$

)-(

#

(-(

%

)-'

$

)-,

#

(-&

%

%-(

$

)-%

#

(-,

%

%-!

$

#-",%

MX

#

JJ1D

'

V

$

$-"'

#

#-&

%

$-%

$

$-)

#

$-$

%

$-'

$

$-)

#

$-#

%

$-!

$

#-#'"

<[MB

#

0A

'

JV

$

$,$-&

#

&"-'

%

"',-#

$

")!-,

#

$"%-"

%

(!(-#

$

"!(-$

#

$'#-#

%

(%#-"

$

#-$$'

!!

#继发性肾脏病)系统性红斑狼疮)抗中性粒细胞胞质抗体相关肾损害等
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!
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!-!

!

总人群的死亡危险因素单因素
?1L

回归分

析
!

结果#表
!

$显示&年龄#

BTb$-"%

%

(%]?8

$-"!

"

$-",

%

'

$

"-""$

$%心血管疾病#

BTb&-R"

%

(%]?8$-'(

"

'-QR

%

'b"-""$

$%

+

#

BTb$-"R

%

(%]?8$-'(

"

'-QR

%

'b"-"$!

$均是
[N

患者死亡

的危险因素%而使用
I.S

则是
[N

患者的保护性因

素#

BTb"-R'

%

(%]?8"-!%

"

"-Q&

%

'b"-"$

$(

!-&

!

总人群的死亡危险因素多因素
?1L

回归分

析
!

结果#表
&

$显示&

HS

作为连续性变量)其他条

件相同时%血尿酸水平每升高
!"

&

J1D

'

V

%

[N

患者

全因死亡风险增加
"-&]

#

BTb$-""&

%

(%]?8

$-"""

"

$-""%

%

'b"-"$(

$%年龄越大死亡风险越高

#

BTb$-"R&

%

(%]?8$-"$R

"

$-",&

%

'b"-""&

$%

血钾越高死亡风险也越高#

BTb"-&"R

%

(%]?8

$-R""

"

$-"&'

%

'b"-"!Q

$(年龄)

+

)

HS

均为
[N

患者死亡的独立危险因素(

结果#表
R

$显示&

HS

作为分类变量时%高
HS

组较低
HS

组死亡风险升高#

BTb!-&"Q

%

(%]?8

$-"'!

"

%-"$,

%

'b"-"&%

$%即高
HS

组的死亡风险

是低
HS

组的
!-&

倍(

表
8

!

总人群的死亡危险因素单因素
C(<

回归分析

!

变量
BT

#

'%]?8

$

'

值 变量
BT

#

'%]?8

$

'

值

HS

#每升高
"#

&

J1D

'

V

$

$-#)

#

$-##

"

$-#&

$

#-#)& YHE #-''

#

#-',

"

$-#"

$

#-!""

低
HS # # TT= $-#)

#

#-'%

"

$-$(

$

#-(!!

中
HS #-&$

#

#-(,

"

$-&#

$

#-,$) + $-))

#

$-#&

"

$-'$

$

#-#$"

高
HS $-,#

#

#-&"

"

(-$'

$

#-$,!

校正
?; #-'%

#

#-!#

"

$-"'

$

#-!,

男性
#-&!

#

#-)'

"

$-%(

$

#-,(" [ $-$"

#

#-!)

"

$-!#

$

#-%!(

年龄
$-#%

#

$-#"

"

$-#!

$

$

#-##$ ?BO $-$)

#

#-'$

"

$-)"

$

#-"",

YF8 $-#(

#

#-',

"

$-#'

$

#-()' MX $-$!

#

#-&"

"

$-,,

$

#-(,!

高血压
$-$&

#

#-(,

"

(-&%

$

#-!&# VNV $-$'

#

#-'$

"

$-%%

$

#-$&'

糖尿病
$-!#

#

#-'&

"

"-')

$

#-#%% <[MB $-##

#

#-''

"

$-#$

$

#-,!!

心血管疾病
(-)#

#

$-,'

"

,-&)

$

#-##$ S?I8

'

STY $-$,

#

#-%!

"

"-()

$

#-,,,

ZY? $-#!

#

#-')

"

$-""

$

#-"!" ??Y #-'!

#

#-)(

"

"-&,

$

#-'%%

B6 $-#$

#

#-''

"

$-#"

$

#-$'#

别嘌醇
$-#)

#

#-(!

"

"-'"

$

#-'"&

SD6 $-##

#

#-')

"

$-#,

$

#-'#,

他汀类药物
$-,(

#

#-&&

"

(-#$

$

#-$"#

SV[ $-##

#

#-''

"

$-##

$

#-!,'

利尿剂
#-,$

#

#-""

"

$-!"

$

#-(%%

VNB #-''

#

#-''

"

$-#"

$

#-$!' I.S #-),

#

#-"%

"

#-&(

$

#-#$#

.G2 #-''

#

#-''

"

$-##

$

#-""' ?; #-&$

#

#-(!

"

$-!'

$

#-,$,

表
9

!

模型
6

'

X!

作为连续性变量的多因素
C(<

回归分析结果

!

变量
=

值
>= Z;D5

"

"

'

值
BT '%]?8

#

TT

$

HS

#每升高
"#

&

J1D

'

V

$

#-##( #-##$ %-)," #-#$' $-##( $-###

"

$-##%

年龄
#-#)" #-#$) &-,,% #-##( $-#)( $-#$)

"

$-#!(

糖尿病
#-"#" #-()) #-(), #-%%! $-"") #-,")

"

"-)#"

高血压
.#-#'" #-,!! #-#$& #-&'" #-'$" #-")"

"

(-))$

心血管疾病
#-,&& #-)"! "-%'! #-$#! $-'&' #-&,"

"

)-%'#

+ #-((, #-$%( )-&#% #-#"& #-(#) $-)##

"

$-#(,

TT= #-#%& #-%,# $-#%& #-(#) $-#,# #-')'

"

$-$&(

降尿酸药
#-#%& #-%&" #-#$# #-'"$ $-#%' #-(('

"

(-($"

利尿剂
.#-!(( #-%'% $-%$) #-"$' #-)&$ #-$%#

"

$-%))

I.S .#-%(" #-()# "-)%% #-$$! #-%&! #-(#"

"

$-$)(

YF8 .#-#"( #-#)" #-($$ #-%!! #-'!! #-'##

"

$-#,#

&$&
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表
:

!

模型
8

'

X!

作为分类变量的多因素
C(<

回归分析结果

!

变量
=

值
>= Z;D5

"

"

' BT '%]?8

#

TT

$

低
HS

组
# # # # # #

中
HS

组
.#-#)" #-)$! #-#$# #-'"$ #-'%' #-)"(

"

"-$!)

高
HS

组
#-&(, #-(', )-)%! #-#(% "-(#& $-#,"

"

%-#$!

年龄
#-#)% #-#$% '-$'& #-##" $-#), $-#$,

"

$-#!&

糖尿病
#-#,( #-()" #-#() #-&%( $-#,% #-%)%

"

"-#&"

高血压
.#-#($ #-,,! #-##" #-',( #-'!# #-",(

"

(-%&"

心血管疾病
#-,!# #-)"% "-)'$ #-$$) $-'%) #-&%#

"

)-)'$

+ #-(!% #-$%" ,-#)' #-#$) $-)%% $-#!'

"

$-',"

TT= #-#,% #-#%, $-(,) #-")( $-#,! #-'%!

"

$-$'#

降尿酸药
#-#$$ #-%&&

$

#-##$ #-'&% $-#$$ #-($'

"

(-"#)

利尿剂
.#-!(% #-%'! $-%$! #-"$& #-)&# #-$)'

"

$-%))

I.S .#-)(% #-((' $-,), #-$'' #-,)! #-(((

"

$-"%&

YF8 .#-#"% #-#)$ #-(!! #-%(' #-'%! #-'##

"

$-#%,

!-R

!

[N

患者
&

年生存情况
!

结果#图
$

$显示&随

访期间%共有
RQ

例死于心脑血管事件)感染或不明

原因(低
HS

组
$

年生存率为
Q&-%]

)

&

年生存率

为
R$-Q]

%中
HS

组
$

年生存率为
,,-']

)

&

年生

存率为
&&-&]

%而高
HS

组
$

年生存率为
,"-Q]

)

&

年生存率为
$$-Q]

(高
HS

组
&

年内生存率低于

低
HS

组#

"

!

b,-&'

%

'b"-"",

$*高
HS

组
&

年内

生存率低于中
HS

组#

"

!

bR-!'

%

'b"-"&(

$*低
HS

组与中
HS

组
&

年内生存率无统计学差异#

"

!

b

"-R%

%

'b"-%"!

$(

图
6

!

9

组
TS

患者
4&

"

#&)N@,$,*

生存曲线

9

!

讨
!

论

&-$

!

本研究结果
!

HS

是人体嘌呤代谢的最终产

物%

'']

"

Q"]

的
HS

经肾排泄%

?+N

患者常合并

高尿酸血症(

HS

介导的生物学效应依赖于机体内

环境(在生理状态下%血清
HS

作为抗氧化剂可保

护机体%但当内环境发生改变时%临床中可观察到

不同的效应(

HS

是否促
?+N

的进展或仅是肾功

能损伤的一个标志%目前尚无定论(本研究调整了

年龄)性别)心血管疾病)糖尿病)

+

)

I.S

)利尿剂)

降尿酸药物使用等混杂因素后%发现较高的
HS

水

平是
[N

患者全因死亡的独立危险因素*患者
HS

每升高
!"

&

J1D

'

V

%死亡风险增加
"-&]

%

HS

%

%$(

&

J1D

'

V

患者较
HS

$

&Q,

&

J1D

'

V

患者死亡风险升

高了
!-&

倍%且这一现象在透析
&

年内更为显著(

&-!

!

HS

对
[N

患者死亡的影响不确定
!

目前关

于
[N

患者早期的生存状况)

HS

对
[N

患者死亡率

影响的研究存在相互矛盾的结果(

=49

A

等,

'

-一项

$%'

例受试者接受
[N

治疗的回顾性研究发现%

HS

水平升高与死亡率升高有关%是全因死亡的独立危

险因素(近期向世龙等,

,

-的一项大型多中心观察性

研究也得出了相同的结论(越来越多的实验和临

床研究表明%

HS

是一种内皮毒素%在内皮功能障碍

中起作用(

HS

可诱导血管平滑肌细胞增殖%减少

血管一氧化氮的产生%激活肾素
#

血管紧张素系统%

引起内皮细胞功能障碍,

Q#$$

-

)增加主动脉硬化程

度,

$!

-

(此外%

HS

可通过影响血小板的聚集和黏附

功能%引起血液流变学变化,

$&

-

(

Y;4

等,

$R

-一项随访

'

年共纳入
$,&Q

例
[N

患者的回顾性分析发现%

HS

低#

$

%%J

A

'

V

$是慢性透析患者全因死亡的预

测因子(

?@;9

A

等,

$%

-对
&"(

例
[N

患者的随访发

现%

HS

水平降低提示死亡风险增加(这种矛盾的

结果可能与回顾性设计导致统计差异有关(此外%

HS

的一个重要来源是膳食中嘌呤和核苷酸的摄

入%血清
HS

水平一定程度上可反映机体营养状

况(营养不良和蛋白质消耗往往伴随着炎症和氧

'$&

!
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化应激(而
Y;4

等的研究,

$R

-中%平均
HS

水平较低

的患者具有较低的
YF8

)磷)血清白蛋白水平%较高

的糖尿病比例和营养不良比例(因此研究结果可

能存在一定的偏倚(

?@;9

A

等,

$%

-研究也同样是存

活组具有较高的
HS

及血白蛋白水平%但该研究仅

分析了未使用降
HS

药物状态下患者的生存情况(

&-&

!

性别差异
!

V;<

等,

&

-发现%高
HS

是女性
[N

患者全因死亡)心血管和感染相关死亡的保护因

素(

*<;

等,

$'

-对中国华南地区
$!,Q

例
[N

患者进

行了观察%只在男性患者中发现高
HS

是全因和心

血管死亡的独立危险因素(关于
HS

性别差异影

响的原因尚未明确%目前认为可能是由于研究人群

的差异)随访时间)混杂因素及男女之间的血清
HS

水平差异所致*也可能是由于与男性相比女性
HS

水平更低%患痛风的可能性小(但在绝经后%性别

差异减小,

$,

-

(同时性激素也可能导致男性和女性

之间
HS

水平的差异(有动物实验研究,

$Q#$(

-证实%

雌二醇)孕酮和睾酮可影响
HS

转运体%绝经后小

鼠血清
HS

水平高于绝经前小鼠(此外%与女性相

比%男性更不容易受到
HS

相关的损伤%男性动脉

硬化)静息性脑梗死与颈内动脉阻力指数风险更

低,

!"#!$

-

(

V;<

等,

&

-的研究中未评估女性患者的绝经

状态%且大多数女性糖尿病患者#

(b$!%

%

Q(-(]

$

年龄在
R%

岁以上*此外%在
R%

岁及以上的女性糖尿

病患者中%血清
HS

浓度与全因和心血管死亡率之

间无显著关联(由于年龄小于
R%

岁的女性糖尿病

患者较少%因此该结果可能存在一定偏倚(确切的

原因尚待进一步研究(

&-R

!

[N

后期死亡危险因素
!

本研究发现%

HS

水

平与全因死亡正相关(在
I.TN

这种特殊人群中

HS

有害影响大于其有益方面%且这一现象在
&

年

随访时间内很明显(

HS

水平升高在
[N

早期对死

亡的预测价值更高*

[N

后期由于饮食过度限制及

营养丢失%

HS

可能更大程度上反映了患者的营养

状态(其次%

[N

治疗可降低和清除血清
HS

%因此

在随访期间%

[N

患者血清
HS

水平是动态变化的(

本研究分析了基线数据%未涵盖观察期内血清
HS

水平的详细纵向变化(另有研究,

!!#!&

-表明%

[N

比

血液透析对
TT=

具有更好的保护作用%但随着透析

时间延长%患者的
TT=

仍在逐年下降%在透析后期

大多数患者进入无尿阶段(钱勇,

!R

-关于
[N

患者

心血管钙化危险因素的研究表明%

TT=

越差%患者

对血磷及炎性因子清除越少%体内尿毒症毒素残留

越多%越易促进血管钙化(

B;

7

94C

等,

!%

-研究发现%

不同的原发病导致的慢性肾脏病
TT=

下降速度不

同%多囊肾)糖尿病肾病和肾小球肾炎患者的
TT=

年下降率分别为#

&-Qi"-%

$)#

!-%i"-Q

$)#

$-(i

"-'

$

JV

.

J<9

j$

.

$-,&J

j!

(本研究人群中位

TT=

为
'-%

#

%-!

%

Q-"

$

JV

.

J<9

j$

.

$-,&J

j!

(由

此估计%维持
[N

治疗
&

年左右患者基本丧失
TT=

%

此时
HS

与患者死亡的关系相对减弱(

N19

A

等,

!'

-

研究也认为%调整传统的心血管危险因素后%一般

[N

患者的
HS

在心血管和全因死亡率方面的预后

价值较低(后期
[N

患者的死亡主要危险因素为高

龄和心脑血管疾病(

综上所述%基线
HS

水平与
[N

患者全因死亡

率正相关(透析前
HS

升高是全因死亡的独立危

险因素%控制
HS

水平可能有助于延长
[N

患者生

存时限(但本研究为单中心回顾性研究%结果可能

存在偏倚%今后需进一步开展多中心前瞻性研究得

以证实(
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