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慢性肾功能衰竭患者血清对氧磷酶1水平与心脏结构改变的相关性
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【摘   要】目的  探讨慢性肾功能衰竭（CRF）患者血清对氧磷酶1（PON1）水平与心脏结构改变的相关性。

方 法   连续性收录 2013年 1月至 2015年 4月于解放军总医院第一附属医院住院治疗的 80例CRF患者作为CRF

组，40例无肾脏疾病的体检患者作为对照组。比较分析血清PON1等氧化应激指标的改变，以及和心脏结构的

相关性。结果   慢性肾脏病（CKD）5期患者左室舒张末期内径（LVDd）、左室质量（LVM）和左室质量指数

（LVMI）水平明显高于对照组（P＜0.05）。CKD5期患者总抗氧化态（TAS）明显低于对照组（P＜0.05），氧

化应激指数（OSI）水平明显高于对照组（P＜0.05）。CKD患者血清PON1水平与LVM（ r＝-0.641，P＝0.033）

和LVMI（ r＝-0.562，P＝0.029）呈负相关。血清PON1水平作为自变量能分别进入LVM（P＝0.013）和LVMI

（P＝0.037）为因变量的线性回归模型方程。结论   CRF患者体内PON1水平明显下降，可以作为一个独立的

危险因素对心室结构产生影响。  
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Correlation of serum paraoxonase 1 level with cardiac structure in patients 
with chronic renal failure 
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【Abstract】 Objective  To investigate the correlation of serum level of paraoxonase 1 (PON1) with alterations of cardiac structure 

in the patients with chronic renal failure (CRF). Methods  Eighty CRF patients admitted in our hospital from January 2013 to April 

2015 were recruited in this study, and 40 individuals without any renal diseases who took physical examination during the same 

period served as controls. The serum PON1 level, total oxidation state (TOS), total anti-oxidation state (TAS) and oxidative stress 

index were measured and analyzed. Echocardiography was carried out to evaluate the heart structure. Results  Left ventricular end 

diastolic diameter (LVDd), left ventricular mass (LVM) and left ventricular mass index(LVMI) were significantly larger in CRF 

patients at stage 5 chronic kidney disease (CKD) than in controls (P＜0.05). TAS was significantly lower, while oxidative stress index 

(OSI) higher in CRF patients at stage 5 CKD than in controls (P＜0.05). The serum level of PON1 was negatively correlated with 

LVM (r＝-0.641, P＝0.033) and LVMI (r＝-0.562, P＝0.029), and as an independent variable, it could enter the linear regression 

model with LVM (P＝0.013) and LVMI (P＝0.037) as dependent variables, respectively. Conclusion  The serum level of PON1 is 

significantly decreased in CRF patients, and can be regarded as an independent risk factor for cardiac structure. 

【Key words】 chronic renal failure; paraoxonase 1; cardiac structure 

This work was supported by the Training Program for Youth in Medical Science and Technology from Medical Department of 

General Logistics Department (13QNP174). 

Corresponding author: XIA Yun-Feng, E-mail: xiayf3691@sina.com 

 

目前，全球慢性肾功能衰竭（ chronic renal 

failure，CRF）发病率逐年上升。据统计，自然人

群中年发病率为100～198/100万，而在美国和日本

等发达国家的发病率更高[1]。在我国，据统计CRF
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患者已超过5000万，每年有大量患者进展为CRF终

末期 [2]。心脏结构和功能改变是CRF患者常见的并

发症之一，严重影响患者的生活质量。氧化应激指

的是体内反应性氧化物（reactive oxygen species，

ROS）的生成增加和（或）清除能力降低，导致ROS

水平升高。氧化应激是CRF患者心血管和神经系统

并发症的重要致病因素。研究发现CRF患者体内处

于高氧化应激状态，体内大量的ROS可作为类似于

第二信使的信号分子激活氧化还原敏感性信号通

路，进而诱导心肌细胞损伤，心室重构 [3]。对氧磷

酶1（paraoxonase 1，PON1）是体内的一种抗氧化

酶，可以水解脂质过氧化物，与糖尿病、冠心病和

CRF等高氧化应激性疾病密切相关。在氧化应激状

态下，会大量消耗血清中的PON1[4]。目前对于CRF

患者PON1水平与心脏结构改变的相关性研究尚

少。本研究连续性收录80例CRF患者，通过检测血

清PON1水平改变以及心脏超声检测心脏结构功能

情况，初步探讨血清PON1在CRF患者中变化及临

床意义，总结如下。 

1  对象与方法 

1.1  研究对象 

连续性收录2013年1月至2015年4月于解放军总

医院第一附属医院住院治疗的80例CRF患者，以简

化的MDRD公式和Cockcroft-Gault（C-G）公式获得

估算的肾小球滤过率（estimated glomerular filtration 

rate， eGFR），进行慢性肾脏病（ chronic kidney 

disease，CKD）分期。另选取我院40例无肾脏疾病

的体检患者作为对照组。 

排除标准：排除肿瘤、感染、自身免疫性疾病、

外伤、近1个月有输血史、活动性出血史、心脑血管

事件急性期等患者；排除正在使用激素、免疫抑制

剂的患者；排除近1个月应用铁剂、维生素类药物等

患者。 

1.2  左心室结构及功能指标测定 

采用GE Vivid E9型彩色多普勒超声心动图仪，

并根据美国超声心动图协会的标准获得左心室舒

张 末 期 室 间 隔 厚 度 （ interventricular septum 

thickness，IVST）、左室后壁厚度（left ventricular 

posterior wall thickness，LVPWT）、左室舒张末期

内径（left ventricular end diastolic diameter，LVDd）、

左室收缩末期内径（ left ventricular end systolic 

diameter，LVSd）、左室质量（left ventricular mass，

LVM）、左室射血分数（ left ventricular ejection 

fraction，LVEF）、左室缩短分数（ left ventricular 

fractional shortening，LVFS）。其中，采用Devereux

校正公式：LVM（g）＝0.8×1.04×[（LVDd＋IVST＋

PWT）3-LVDd3]＋0.6；LVMI＝LVM/体表面积。男

性LVMI＞125g/m2、女性LVMI＞120g/m2定义为左

室肥厚。 

1.3  血清总氧化态、总抗氧化态以及氧化应激指数

检测 

所有患者均行血清总氧化态（ total oxidation 

state，TOS）、总抗氧化态（ total antioxidation state，

TAS）以及氧化应激指数（oxidative stress index，

OSI）检测。血清TOS和TAS检测用二甲酚橙法，

在7600全自动生化分析仪（日立，日本）上完成。

OSI是TOS与TAS的比值，通过下述公式计算得出：

OSI＝TOS（µmol H2O2 Eq./L）/TAS（mmol Trolox 

Eq./L）×100%。 

1.4  PON1检测 

所有患者空腹抽取静脉血约4ml，低温高速离

心10min后收集上清液留存于-80℃冰箱待测。采用

分光光度法测定PON1活性，计算公式：PON1活性

（ku/L）＝A×103×f×FV/（t×SV×L×ε），其中

A为净吸收光度值（即标本吸光度值−血清对照和

底物对照的吸光度值），f为标本稀释倍数，FV为反

应终体积，t为反应时间（min），SV为样品体积（L），

L为光径（cm），ε为摩尔消光系数，酶的活性单位

定义为每分钟催化1µmol乙酸苯酯水解所需的酶量

为1u。 

1.5  统计学处理 

使用SPSS18.0软件进行统计学分析。计数资料以

百分率表示，两组间比较采用χ2检验；计量资料用

x±s表示，多组样本间的均数比较采用单因素方差分

析，或Kruskal-Wallis H秩和检验。应用Pearson线性相

关和logistic回归分析PON1与心脏结构功能各指标间

的关系。以P＜0.05表示差异具有统计学意义。 

2  结  果 

2.1  各组一般临床资料比较 

表1结果表明，CRF组和对照组患者在年龄、性

别分布、高血压病、冠心病和糖尿病等慢性病以及

肝功能方面差异无统计学意义（P＞0.05）。CRF组

内根据CKD分期可分为1期至5期5个亚组。 

2.2  各组左室结构及功能超声指标比较 

表2结果表明，CKD患者LVDd、LVSd和IVST 
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表1  一般临床资料比较 
Table 1  General clinical data of all subjects 

Item 
Control group 

(n＝40) 
CRF group 

(n＝80) 

Age(years, x±s ) 50.2±12.1 54.2±11.2 

Male[n(%)] 20 (50.0) 45 (56.3) 

Hypertension[n(%)] 14 (35.0) 32 (40.0) 

Coronary heart disease[n(%)] 12 (30.0) 27 (33.8) 

Diabetes mellitus[n(%)] 10 (25.0) 15 (18.8) 

ALT(U/L, x±s ) 27.8±1.4 26.1±2.1 

AST(U/L, x±s ) 23.9±2.2 22.2±3.1 

CKD staging[n(%)]   

Degree 1 − 12 (15.0) 

Degree 2 − 10 (12.5) 

Degree 3 − 25 (31.3) 

Degree 4 − 20 (25.0) 

Degree 5 − 13 (16.3) 

CRF: chronic renal failure; ALT: alanine aminotransferase; AST: 
aspartate aminotransferase; CKD: chronic kidney disease 

 
水平均高于对照组，但仅可见CKD5期患者LVDd

水平明显高于对照组（P＜0.05），其他差异无统

计学意义（P＞0.05）。CKD组内比较可见随着肾

功能的恶化，上述指标逐渐升高，但差异无统计

学意义（P＞0.05）。LVEF方面CKD组患者均低

于对照组，但仅CKD5期患者与对照组间差异有统

计学意义（P＜0.05）；CKD组内比较可见5期患

者LVEF明显＜1期患者（P＜0.05）。在LVM和

LVMI方面，可见CKD5期患者明显高于对照组

（P＜0.05），其他差异无统计学意义（P＞0.05）；

同时CKD组内比较可见5期患者LVM和LVMI明显

高于1期患者（P＜0.05）。 

2.3  各组氧化应激指标比较 

表3结果表明，CKD患者TAS水平低于对照组，

而CKD5期患者TAS与对照组比较，差异有统计学意

义（P＜0.05）。CKD患者TOS水平高于对照组，而

CKD4期和CKD5期患者TOS与对照组比较，差异均

具有统计学意义（P＜0.05）。CKD患者OSI水平高

于对照组，而CKD 4期和CKD5期患者TOS与对照组

比较，差异均具有统计学意义（P＜0.05）。CKD患

者PON1水平低于对照组，而CKD5期患者PON1与对

照组比较，差异具有统计学意义（P＜0.05）；组内

比较可见CKD5期PON1水平明显低于CKD1期患者

（P＜0.05）。 

2.4  相关回归分析 

通过Pearson线性相关分析血清PON1和心脏结

构及功能的相关性结果见表4。在所有纳入研究的

120例对象中，血清PON1水平与LVDd、LVSd、

IVST、LVPWT、LVEF及LVFS均未见明显相关性

（P＞0.05）。而对CKD患者进行相关性分析，可

见血清PON1水平与LVM（r＝-0.641，P＝0.033）

和LVMI（r＝-0.562，P＝0.029）呈负相关。 

 
表2  各组左室结构及功能超声指标比较 

                Table 2  Comparison of indices in left ventricular structure and function between groups           ( x±s )   

Index 
Control group 

(n＝40) 
CKD1 

(n＝12) 
CKD2 

(n＝10) 
CKD3 

(n＝25) 
CKD4 

(n＝20) 
CKD5 

(n＝13) 

LVDd(mm) 53.9±3.1 53.7±2.9 54.1±3.2 55.3±3.4 56.1±4.3 059.3±3.7* 

LVSd(mm) 31.4±1.3 34.0±2.1 35.1±1.6 35.0±1.2 36.1±1.4 036.0±1.7 

IVST(mm) 10.6±0.9 10.7±0.6 10.8±0.2 11.8±1.1 10.8±0.2 011.8±1.4 

LVPWT(mm) 10.1±1.2 10.3±0.5 10.2±1.1 09.7±0.4 09.2±1.1 008.9±0.5 

LVEF(%) 62.5±5.4 61.8±7.1 60.2±4.1 60.8±1.6 54.2±4.1 052.8±1.6*# 

LVFS(%) 32.9±1.6 32.5±1.2 33.2±1.7 34.2±2.1 33.5±1.3 033.3±3.1 

LVM(g) 190.8±10.6 216.5±21.2 221.2±15.2 220.3±17.8 231.2±22.5 240.3±21.9*# 

LVMI(g/m2) 50.3±4.4 51.9±4.5 54.6±3.3 56.6±2.0 55.6±3.4 057.6±2.4*# 

CKD: chronic kidney disease. LVDd: left ventricular end diastolic diameter; LVSd: left ventricular end systolic diameter; IVST: interventricular 
septum thickness; LVPWT: left ventricular posterior wall thickness; LVEF: left ventricular ejection fraction; LVFS: left ventricular fractional 
shortening; LVM: left ventricular mass; LVMI: left ventricular mass index. Compared with control group, *P＜0.05; compared with CKD1, #P＜0.05 

 
表3  各组氧化应激指标比较 

                         Table 3  Comparison of oxidative stress indices between groups                    ( x±s )   

Index 
Control group 

(n＝40) 
CKD1 

(n＝12) 
CKD2 

(n＝10) 
CKD3 

(n＝25) 
CKD4 

(n＝20) 
CKD5 

(n＝13) 

TAS(mmol Trolox Eq./L) 2.9±1.9 2.5±1.1 2.4±1.4 02.4±0.4 01.8±0.3 01.3±0.4* 

TOS(µmol H2O2 Eq./L) 9.8±5.6 15.9±8.40 17.9±10.4 20.1±8.2 26.1±8.7* 26.5±4.7* 

OSI(U) 4.5±2.1 9.3±2.7 10.3±4.90 11.8±2.1 15.8±3.2* 18.8±6.4* 

PON1(U/L) 28.9±12.1 25.5±14.3 20.2±12.1 16.7±6.4 16.2±6.1 08.9±4.5*# 

CKD: chronic kidney disease; TAS: total antioxidation state; TOS: total oxidation state; OSI: oxidative stress index; PON1: paraoxonasel. 
Compared with control group, *P＜0.05; compared with CKD1, #P＜0.05 
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表4  血清PON1水平与心脏结构功能各项指标的相关性 
Table 4  Correlation analysis between PON1 and cardiac 

structure indices 

All subjects (n＝120) CKD patients (n＝80) 
Index 

r P value r P value 

LVDd -0.117 0.161 0.234 0.141 

LVSd -0.109 0.234 0.359 0.241 

IVST 0.038 0.420 0.341 0.211 

LVPWT 0.128 0.296 0.136 0.155 

LVEF -0.089 0.375 -0.049 0.645 

LVFS -0.101 0.254 0.051 0.442 

LVM -0.401 0.077 -0.641 0.033 

LVMI -0.422 0.061 -0.562 0.029 

PON1: paraoxonase 1; CKD: chronic kidney disease; LVDd: left 
ventricular end diastolic diameter; LVSd: left ventricular end 
systolic diameter; IVST: interventricular septum thickness; LVPWT: 
left ventricular posterior wall thickness; LVEF: left ventricular 
ejection fraction; LVFS: left ventricular fractional shortening; LVM: 
left ventricular mass; LVMI: left ventricular mass index 

 
通过多元逐步回归分析表明，以CKD患者血清

PON1水平作为自变量能分别进入LVM（P＝0.013）

和LVMI（P＝0.037）为因变量的线性回归模型方程

（表5），说明血清PON1水平可以作为一个独立的

因素对心室结构产生影响。 

 
表5  CKD患者血清PON1与心脏结构功能各项指标的多元回归分析 

Table 5  Multivariate regression analysis between PON1 and 
cardiac structure indices 

Index β R F value P value 

LVDd 0.232 0.031 0.704 0.427 

LVSd 0.227 0.132 0.156 0.649 

IVST 0.028 0.124 0.111 0.754 

LVPWT 0.109 0.201 0.017 0.867 

LVEF -0.182 0.031 0.015 0.925 

LVFS -0.034 0.041 0.011 0.957 

LVM -4.091 0.021 8.950 0.013 

LVMI -2.124 0.033 9.290 0.037 

PON1: paraoxonase 1; LVDd: left ventricular end diastolic 
diameter; LVSd: left ventricular end systolic diameter; IVST: 
interventricular septum thickness; LVPWT: left ventricular 
posterior wall thickness; LVEF: left ventricular ejection fraction; 
LVFS: left ventricular fractional shortening; LVM: left ventricular 
mass; LVMI: left ventricular mass index 

 

3  讨  论 

本研究通过综合分析80例CRF患者血清PON1

水平改变以及与心脏结构指标的相关性，结果发

现CRF患者血清PON1水平下降，且下降幅度与

CKD分期有关，同时PON1水平与LVM和LVMI呈

负相关。 

心脏结构和功能改变是CRF患者常见的并发

症，不但严重影响患者生活和生存质量，也是CRF

透析患者的首要死亡原因[4−6]。其机制主要包括水钠

潴留等血流动力学因素导致心脏容量负荷和压力负

荷过重，肾功能不全相关的贫血加重心脏负担[7]，

低蛋白血症等营养物质缺乏继发的内分泌紊乱和钙

磷代谢异常等[8]，这些因素均可以造成心肌损伤、

心肌细胞肥厚钙化、缺血坏死、凋亡纤维化等结构

异常[9,10]。研究发现，CRF患者左心室会随着肾功能

的不断恶化而逐渐肥厚，心功能逐渐下降[11]。本研

究发现CKD患者LVDd、LVSd和IVST水平均高于对

照组，LVEF均低于对照组，尤其是CKD5期患者。

而在LVM和LVMI两个反应左室肥厚度的指标上，可

见CKD5期患者明显高于对照组。 

PON1是一种钙离子敏感脂肪酶，可以水解脂质

过氧化物。血清PON1水平与机体内脂蛋白类物质氧

化产物升高和抗氧化酶水平下降密切相关，在氧化应

激的情况下，血清PON1表达水平会明显下降[12,13]。

有学者观察到维持性血液透析患者存在左心室肥厚

表现，同时血清中丙二醛和超敏C反应蛋白水平明显

升高，即合并高氧化应激状态[14−16]。本研究结果发

现CRF患者PON1水平明显低于对照组患者，同时这

种降低随着肾功能的恶化而更加明显。通过相关性分

析可以发现PON1虽然在本研究全体研究对象中与心

脏结构指标未见明显相关性，但是对于CRF患者可见

PON1与LVM和LVMI呈负相关。上述结果提示PON1

可能参与CRF患者心室肥厚的病理过程中。其中的具

体机制仍不明确，需要进一步的研究。 

综上所述，本研究发现CRF患者体内处于高氧

化应激状态，同时PON1水平明显下降，且与心脏肥

厚相关，说明PON1可以作为一个独立的因素对心室

结构产生影响。 
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