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造影剂肾病研究进展
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随着造影技术的广泛应用，造影剂肾病(con—

trast induced nephrapathy，CIN)越来越多地见于

临床，尤其常见于心血管疾病冠状动脉介入治疗

后。CIN延长患者住院时间，增加患者病死率，属

严重并发症，已引起广泛关注。尽管已经采取了一

些有效措施如选择合适的患者、造影剂类型和剂

量、正确的水化和停用其他肾毒性制剂等来降低

CIN的发生率，CIN仍然是医院获得性急性肾衰竭

的第三大主要原因，在老年人群中更为突出[1]。因

此，如何防治CIN已经成为重要的医学课题。本文

就CIN的发病机制、危险因素及防治措施等方面的

现状进行综述。

1定义

CIN是指造影剂注射3d内，发生无其他原因可

解释的急性肾功能不全，通常以血清肌酐(serum

creatinine，SCr)比造影前升高25％或44弘mol／L作

为诊断标准[2|。

2发病机制

CIN的发病机制尚未完全阐明，可能的发病机

制有肾血流量减少、氧化应激、造影剂对肾小管细

胞的直接毒性作用等。

研究显示，造影剂降低肾脏血流量，明显减少

髓质血流，降低氧分压，引起肾损伤【3l。抗氧化剂乙

酰半胱氨酸(N-acetylcysteine，NAC)和抗坏血酸证

实对预防CIN有效，从而说明氧化应激在CIN的发

生机制中可能比肾脏血流量减少起更重要的作

用【4，引。另外造影剂对肾小管细胞有直接毒性作

甩，引起肾小管细胞凋亡，肾小管阻塞，损害肾

功能[6|。

3危险因素

导致CIN的危险因素较多，主要危险因素是存

在肾功能不全和糖尿病肾病基础病变，其他主要危

险因素通过有效容量损耗(如慢性心力衰竭、肝硬

化、肾病综合征、脱水、低血压)或者内皮细胞功能

损害(高龄、动脉粥样硬化、高血压、高脂血症、糖尿

病)、合用肾毒性制剂如非甾体类消炎药等[7]。CIN

的风险评分：基础SCr≥115 mmol／L为7分，休克3

分，女性、多支血管经皮冠状动脉介入和糖尿病均

为2分[81。

3．1基础肾功能受损 肾功能正常的患者CIN发

病率比较低，而原有肾功能不全的患者CIN的发病

率可以明显升高。Rihal等[9]对7586例经皮冠状动

脉介入患者治疗的大规模研究显示，SCr每升高

44．2弘mol／L，CIN的发生率提高3．3％。O≤SCr≤

1．1肛mol／L者，CIN发生率为2．4％；106．1弘mol／L

≤SCr≤168．0／江mol／L者，CIN发生率为5．4％。

而基础SCr高的患者CIN发生率明显高于SCr水

平正常患者，176．8肚mol／L≤SCr≤246．4／生mol／L

时，CIN发生率为22．4％。Bartholomew等[7]在对

20 479例经皮冠状动脉介入治疗的患者研究显示，

在原有肾功能不全的情况下，随肌酐清除率(clear-

ance rate of creatinine，CCr)的下降，CIN的发生率

增高。肾功能正常的患者(CCr≥90 ml／min)CIN

发生率为0．6％；轻度肾功能不全患者(60 ml／min

≤CC≤89 ml／min)CIN的发生率为1．4％；中度肾
功能不全(CCr<60 ml／min)CIN的发生率是

6．4％。说明造影前原有肾功能不全是发生CIN最

重要的独立的危险因素。

3．2糖尿病糖尿病是引起CIN的另一大危险因

素。相同肾功能的患者，是否同时合并糖尿病显著

影响CIN的发生率。o≤§Cr≤97．2加nol／L时，有无糖

尿病CIN发生率分别为3．7％和2．oH；106．1 vmol／L

≤SCr≤168．0／lmol／L时，有无糖尿病CIN发生率

为4．5％和1．9％[9|。Zagler等[”一观察发现，CCr<

10 ml／min者有无糖尿病CIN的发生率分别为

85％、50％，CCr<20 ml／min者有无糖尿病发生

CIN分别为45％、15％，CCr<30 ml／min者有无糖

尿病发生CIN分别为15％、3％，CCr 40 ml／min时

为3％、O％，CCr越低，引起CIN的危险性越大，而

作者单位：100028北京市．煤炭总医院消化内科。Tel：13810859736，E-mail：emma_9312@163．咖

万方数据



中华老年多器官疾病杂志2010年6月28日第9卷第3期Chin J MuirOrganDisElderly，Vol 9，No．3，June 28，2010 ·287·

合并糖尿病时发生CIN可能性更大。

3．3造影剂的剂量和理化性质一般认为CIN的

发生与剂量相关，造影剂的肾毒性与剂量成正比，

应用剂量越大，CIN发生率越高。Alamartine等[11]

研究显示，发生CIN的患者中造影剂的使用剂量是

(102±80)g，而未发生CIN的患者，造影剂的使用

量仅为(81±62)g。故CIN的发生与造影剂剂量直

接相关。

造影剂分为高渗、低渗和等渗。目前大多数研

究认为高渗性造影剂更容易引发CIN，最近的一项

随机研究(NEPHRIC study)对129例132．6 t_￡mol／

长基础SCr<R309．4 jumol／L患者进行研究，比较
了低渗造影剂碘海醇(iohex01)和等渗造影剂碘克

沙醇(iodixan01)引起的CIN的发生率，结果显示，

64例应用碘克沙醇的CIN发生率为3％，65例应用

碘海醇的CIN发生率为26％[12【，所以对肾功能下

降的患者主张应用等渗造影剂。

3．4其他相关危险因素 包括脱水、慢性心力衰

竭、高血压、高龄(>70岁)、肝功能异常、低血钾、周

围血管病变、使用肾毒性药物(如非甾体消炎药)等。

CIN发生的危险因素可以多个共存，在评估

CIN的危险性时，既要考虑危险因素的主次，又要

考虑患者同时具有危险因素的数目。危险因素越

多，发生CIN的风险越大。

4临床表现

造影剂肾病的主要临床表现为：(1)注射造影

剂后48h内出现一过性蛋白尿；(2)尿酶如乙酰氨基

葡萄糖苷酶(NAG)、丙氨酸氨肽酶(AAP)等浓度增

高，出现az一微球蛋白尿、＆微球蛋白尿，尿比重及

渗透压下降；(3)造影后24～48 h出现SCr升高，3

～5 d达高峰，7～10 d恢复至造影前水平，严重者可

发生急性肾功能衰竭(80％为非少尿型急性肾功衰

竭，少数呈少尿型甚至无尿)；(4)停药后肾功能可

逐渐恢复，不可逆肾衰较少见，但年迈、原有肾功能

不全者多不可逆而呈慢性肾功能衰竭。

5预防及治疗

临床大多数情况下的CIN是良性的，一般在1～

2周内缓解。但CIN可增加非肾脏病并发症的风

险，延长住院时间。

5．1 掌握适应证要减少CIN的发生率，首先就

要确定患者是否具有CIN的高危险因素，对于原有

严重的肾功能不全、糖尿病肾病或同时具有多种危

险因素的高危患者，耍尽量避免进行放射性造影，

或改用磁共振成像(MRI)、计算机体层成像(CT)等

代替。

5．2选择造影剂的类型和剂量高渗性造影剂相

对于低渗性、等渗性造影剂来说，肾毒性更大[1]。所

以对于高危患者应选用低渗或等渗性造影剂，以减

少CIN的发生风险。近来研究认为，等渗性造影剂

的肾损害较低渗性造影剂更小，所以对。肾功能下降

的患者选择等渗造影剂[1z,ls]。

另外造影剂黏度对肾功能的影响非常关键。

高黏度的造影剂会滞留于肾脏，危害髓质的循环，

引起肾损伤Ll 4|，因此低黏度的造影剂为最佳选择。

造影剂的肾毒性是与剂量成正比的，所以对于

高危患者应尽量减少造影剂的使用量，避免短期内

重复造影。

5．3水化疗法造影前应鼓励患者多饮水，必要

时静脉补液。一般补液方法采用0．45％盐水，造影

前1～2 h开始以1 ml／(kg·h)的速度静滴，持续至

造影后24 h，若患者存在负氮平衡可适当增加补液

速度。0．9％的等渗盐水是否比0．45％的低渗盐水

更具有保护作用尚存争议，最近研究表明，0．9 oA的

等渗盐水要优于0．45％的低渗盐水[15]。

5．4抗氧化荆对高危患者，联合水化和NAC能

减少CIN的发生率[16,17]。最新报道，一种新的抗氧

化剂咖啡酸苯乙醚(caffeic acid phenethyl ester，

CAPE)，可能跟NAC在防止CIN方面同样

有效‘181。

另外资料显示，高危人群造影前应用碳酸氢

钠+NAC可使CIN的发生率明显下降，其发生率

为1．9％，而应用生理盐水+NAC者CIN发生

率9．9孵1 9|。
5．5利尿剂渗透性利尿剂甘露醇和袢利尿剂呋

塞米(速尿)等对CIN的预防作用尚无定论，不主张

用于CIN的预防。也有学者认为，甘露醇可引起髓

质血管内红细胞聚集，减少髓质血流，加重造影剂

的肾损害，特别是糖尿病患者更有可能增加CIN的

发生率。

5．6血管扩张剂 通过血管扩张可增加肾脏血流

量，增加末梢肾小管转运活性，包括多巴胺、前列腺

素等，但也可能增加髓质低氧，反而增加CIN的

发生。

5．7血液透析与血液滤过 血液透析与血液滤过

能滤过血液中的造影剂，尽管存在争议，但目前基

本认为，对存在慢性肾功能不全的患者，行血液透

析和血液滤过对预防CIN是有效的，可以明显降低

CIN的发生率和住院患者的病死率[20]，可用于高危

人群CIN的防治。

总之，CIN尚无特效的治疗方法，预防更是关
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