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关于老年慢性肾脏病诊断标准的争议 

杨华昱, 陈海平 
(首都医科大学附属北京友谊医院医疗保健中心老年肾病组, 北京 100050) 

【摘  要】 目前的慢性肾脏病（CKD）诊断标准在很多地方忽视了老年人的特殊性。在评估肾功能方面, 由于血清肌
酐水平受到肌肉含量、饮食等许多因素的影响, 因此, 所有基于血清肌酐的肾小球滤过率（GFR）评估公式在实际应用
特别是在老年人群中应用时均会出现一定的偏倚。近年来, 很多研究证实血清胱抑素 C 是一项干扰因素较少、相对理
想的测定 GFR的内源性标记物。在 CKD分期方面, 目前存在的主要问题之一是对老年患者的过度诊断, 为此一些学者
提出取消 CKD 1～2期、将 CKD 3期再划分为两部分等建议, 然而上述观点仍存在较多争议。此外, 为了改善对 CKD
预后的判断力, 有研究者建议将尿白蛋白与估测 GFR 联合应用, 来评估终末期肾病的进展、全因死亡及心血管死亡的
风险。本文将对目前临床存在的关于老年慢性肾脏病诊断标准的争议作一综述。 
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Arguements on for diagnostic criteria of chronic kidney disease in elderly 
YANG Huayu, CHEN Haiping 
(Health Care Center, Beijing Friendship Hospital, Capital Medical University, Beijing 100050, China) 

【Abstract】  The current diagnostic criteria for chronic kidney disease(CKD) has ignored the particularity of the aged in many 
aspects. On the assessment of renal function, serum creatinine is affected by many factors, such as the amount of muscle, diet, and so 
on. Thus all of the creatine-based glomerular filtration rate(GFR) estimations are prone to bias, especially for the elderly. Recently, it 
has been observed that Cys C may be a more precise endogenous maker of GFR, for it is affected by less factors. On the staging of 
CKD, one of the major problems is overdiagnosis of old people. It is suggested that stage 1 and 2 should be eliminated and stage 3 
needs to be further splited into two parts. However, these considerations remain controversial. Besides, to improve the prognosis 
evaluation of CKD, it is necessary to combine albuminuria and GFR together to estimate the progression of end-stage renal disease 
and the risk of all-cause and cardiovascular mortality. 
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近年, 慢性肾病及透析患者生存质量指南（kidney 
foundation disease outcomes quality initiative, K/DOQI）
中提出的关于慢性肾脏病（chronic kidney disease, 
CKD）的诊断标准在全世界得到了广泛的应用, 但是
随着临床经验的累积和流行病学证据的公布, 围绕该
系统合理性的质疑和争论也越来越多。按照目前的诊

断标准进行的流行病学调查显示, CKD在人群中的患
病率高达 13%, 增加的 CKD 人群主要集中在 CKD 3
期, 且以老年人居多。对于是否存在老年 CKD患者的
过度诊断、K/DOQI指南制定的 CKD诊断体系是否适
合老年人群等问题, 本文进行了综述。 

1  如何更加准确地评估老年人的肾功能 

根据2002年K/DOQI指南, CKD 3～5期的诊断

主要基于肾小球滤过率（glomerular filtration rate, 
GFR）, 因此, GFR的评价对目前CKD诊断方法的准
确性至关重要。临床上推荐应用以血清肌酐（serum 
creatinine, SCr）浓度为基础的GFR评估公式来估测
肾小球滤过率（eGFR）。然而, 对于这些公式的准
确性, 特别是这些公式是否适用于老年人, 众多临
床医生和学者都提出了质疑。 

1.1  以 SCr为基础的 eGFR评估公式在老年人中的
应用 

SCr浓度会受到肾小管分泌水平、肌肉含量、饮
食、性别和年龄等多种因素的影响。所有基于SCr
计算的eGFR, 都不能排除上述因素的干扰。老年人
肌肉含量下降、消化吸收功能减退进而导致白蛋白

的吸收障碍, 均会影响SCr的水平, 所以评估老年人
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肾功能时情况更为复杂。 
自 K/DOQI 指南推荐以来, 肾脏病膳食改良试

验（modified diet in renal disease, MDRD）公式得到
了广泛的应用。然而, 近几年, 很多学者对该公式的
准确性提出了质疑。很多研究证实, MDRD 公式在
评估高 GFR水平  [GFR＞60 ml/（min·1.73 m2）] 时, 
会产生明显的偏倚[1]。被评估者的体质量指数（body 
mass index, BMI）小于 21或大于 30, 也会影响该公
式的准确性。此外, MDRD 公式还受到年龄因素的
影响。有研究指出, 使用 MDRD公式会过高地估计
老年人的 GFR水平, 且这种偏差将随着年龄增长而
逐渐增大[2]。CG公式在评估老年人肾功能方面或许
优于 MDRD公式。Roberts等[2]研究表明, 同时应用
CG 公式和 MDRD 公式评估老年人 GFR, 两者的偏
差分别为 10%和 29%, 显然应用 CG 公式时偏差更
小。最近的一项研究发现, 在评估合并炎症或营养
不良老年人的肾功能时 , 经体表面积校正的 CG
（cCG）公式的准确性要高于 MDRD 公式和基于血
清胱抑素 C（cystatin C, Cys C）浓度的公式[3]。然而, 
CG公式在水肿、肥胖及糖尿病等体重过高的人群中
应用时, 会过高地估计 GFR的水平。近年来推出的
慢性肾脏病流行病学合作（CKD-EPI）公式主要在
CKD 早期诊断, 特别是在评估高 GFR 状态方面, 体
现了较高的准确性。Stevens 等[4]将 CKD-EPI 公式和
MDRD公式与标准血清肌酐法相比较, 发现在GFR＜
30 ml/（min·1.73 m2）组中, 两公式的准确性并无明
显差异, 但在 GFR＞30 ml/（min·1.73 m2）的各亚

组中, EPI公式所产生的偏倚均低于MDRD公式。另
一项欧洲的最新研究表明, 对于 BMI＜20 kg/m2 或

GFR＜30 ml/（min·1.73 m2）或年轻人, 两者的准确
性相近, 但对于 80岁以上的老年人, CKD-EPI公式
的偏差明显低于 MDRD公式[5]。 

无论是MDRD公式、CG公式, 还是CKD-EPI公
式的推导过程, 均未涉及到大样本的老年人群资料, 
因此这些公式在老年人群中应用时均会出现较大偏

差 [6], 目前尚无有力证据证明哪一种公式更适合老
年人群。 

1.2  Cys C是否更适合评估老年人肾功能 

由于SCr值受到很多因素的影响 , 因此不是一
项理想的评价肾功能的指标。Cys C是近几年提出的
一项新的估测肾小球滤过率检测指标。多数学者认

为Cys C的代谢与性别、体重和摄食等因素无关, 是
一种相对理想的GFR测定的内源性标志物。Fontsere
等 [7]研究证实, 对于老年CKD患者, 应用基于血清

Cys C的公式所得到的 eGFR偏差较小 , 而应用
MDRD和CG公式则明显地低估了GFR的实际水平 , 
且这种偏差与肌肉质量的变化存在一定关联。此外, 
在预测死亡率及心血管事件方面, Cys C相对SCr具
有明显的优势, 是老年人血管死亡事件及非血管死
亡事件较强的独立预警因子[8]。因此, Cys C被认为
是优于SCr的一种评估老年CKD患者肾功能的血清
标记物。 

然而, 最近有报道指出, Cys C的血清含量同样
也与年龄、性别和体重等因素相关[9]。该研究还发

现, 感染、肥胖及糖尿病患者的血清Cys C水平会相
应增高, 这可能会影响Cys C在这些人群中应用时
的准确性。还有学者指出, 在冠心病患者的血清中, 
Cys C的水平明显高于正常人群 , 且不能用GFR下
降来解释, 提示Cys C可能是一种参与动脉粥样硬
化发生发展的炎性致病因子[10]。因此, 对于Cys C在
评价肾功能方面是否优于SCr值 , 特别是应用于老
年人群, 还需要更多的相关研究证实。 

2  关于 CKD分期的争议 

2.1  是否应取消 CKD 1, 2期 

CKD 1, 2期代表肾脏组织已经存在一定程度的
病变, 其诊断除了依靠评估GFR水平, 还需要其它
肾脏损伤证据的支持。临床上主要通过尿液检查结

果进行判断, 其中尿蛋白和（或）尿白蛋白含量是
重要指标之一。然而近年来在肾脏疾病领域内, 对于
CKD 1, 2期存在的必要性产生了分歧意见。 

正常人的肾功能是随着年龄的增长而逐渐减退

的, 因此老年人GFR在一定范围内下降与衰老相关, 
而不一定存在肾脏的病理性损伤。流行病学调查表

明, 依据目前的诊断标准, 60岁以上老年人的肾功
能仅有极少数是正常的 [GFR＞90 ml/（min·1.73 m2）]。
可以推断, 相当一部分CKD 1, 2期的老年人可能被
过度诊断。此外, Bauer等[11]认为, 微量白蛋白尿对
于GFR＞60 ml/（min·1.73 m2）且不伴有已知肾脏

病和主要危险因素的人群意义不甚明确, 且MDRD
公式在GFR＞60 ml/（min·1.73 m2）时误差较大, 对
CKD 1, 2期的检出率也较低, 因此建议取消CKD 1
期和2期的诊断。 

但是也有学者指出保留CKD 1, 2期的诊断有其
临床意义。新近的一项前瞻性研究证实, CKD l, 2期
患者心血管疾病的患病风险较非CKD人群高, 经年
龄和性别进行校正后的危险比分别为2.2, 1.6; 此外, 
在相同基线水平下, CKD 1, 2期患者的GFR下降趋
势比非CKD人群显著, 因此该研究指出, CKD l, 2期
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患者应得到与 CKD 3期患者同样的重视 [12]。

Matsushita等[13]也证实, 对于CKD 1, 2期患者而言, 
当尿白蛋白/肌酐比（ACR）水平相同时, 因心血管
事件死亡的危险比无显著性差异, 且心血管死亡发
生风险的增加与ACR水平呈正相关。 

2.2  CKD 3期临界值的设定以及是否应将 CKD 3
期分为 2个亚组 

按照目前的诊断标准, 即无论任何年龄段均以
GFR＜60 ml/（min·1.73 m2）为CKD 2, 3期的分期
临界值, 可能会漏诊一部分年轻CKD患者, 而对于
老年人特别是老年女性则会造成相当程度的过度诊

断。因此, Winearls等[14]建议, CKD的诊断宜趋于个
体化, 可采用不同年龄、不同性别的GFR的第五百
分位数作为CKD分期的临界值。 

此外, 一些学者研究发现, CKD 3期的患者预后
差别较大。Hallan等[15]对65 589名受试者进行了10.3
年的随访, 发现eGFR为45～59 ml/（min·1.73 m2）, 
30～45 ml/（min·1.73 m2）和15～29 ml/（min·1.73 m2）

的组别 , 患终末期肾病（end stage renal disease, 
ESRD）的危险比分别为6.7, 18.8和65.7, 可见对于
CKD 3期的患者, eGFR在45～60ml/（min·1.73 m2）

与30～45 ml/（min·1.73 m2）的预后是差别很大的。

Wen等 [16]进行的一项前瞻性队列研究也证实 , 当
eGFR＞45 ml/（min·1.73 m2）时, CKD患者的全因
死亡风险并不增加。此外, 其他一些由于肾功能下
降引起的临床问题, 诸如药物剂量的调整和代谢紊
乱等, 一般都不涉及eGFR＞45 ml/（min·1.73 m2）

的CKD患者。因此, 有学者提出应将CKD 3期分为
45～60 ml/（min·1.73 m2）和30～45 ml/（min·1.73 m2）

两个亚组, 并定义后者为病理状态组[17]。Brantsma
等[12]提出了对CKD 3期的另一种更改建议, 他们在
评价CKD患者心血管及肾脏预后的研究中证实, 对
于CKD 3期的患者, 尿白蛋白定量＞30 mg/24 h的个
体肾功能恶化趋势较尿白蛋白定量＜24 mg/24 h的
患者更为明显, 因此建议根据尿白蛋白定量是否＞
30 mg/24 h将CKD 3期分成两个亚组。 

以上对CKD分期的改进意见, 旨在一定程度上减

少CKD的过度诊断;  同时更好地预测各亚组进展至

ESRD或合并其他疾病的风险, 以便对高危组实施必

要的临床干预措施。 

3  目前的 CKD诊断标准能否较好地判断
预后 

若CKD患者未能接受及时有效的治疗, 将进入到

ESRD状态, 并需要肾脏替代治疗来维持生命。目前, 

ESRD的发病率正在不断地攀升, 给整个社会带来了

巨大的经济负担。很多学者提出, 仅通过评估eGFR水

平, 无法准确判断ESRD的发生风险。多重危险因素干

预试验证实, 在CKD患者中, 伴有白蛋白尿组发生

ESRD的风险明显高于不伴有白蛋白尿组[18]。Obi等[19]

在一项针对老年CKD患者进行的回顾性研究中也得

到了相似的结论。因此, 我们推断, 白蛋白尿或许能更

好地预测老年人发生ESRD的风险。 
另一项 CKD的终末事件便是全因死亡。

Dalrymple等 [20]对1268名65岁以上的CKD患者进行

了生存分析, 得出全因死亡率为6.8/100人年, 其中

心血管事件死亡率为3.0/100人年 , 而ESRD发生率

仅为0.5/100人年。可见, 对CKD全因死亡进行预警

十分重要。很多学者质疑eGFR对死亡风险的预警能

力。Raymond等[21]以eGFR作为评估老年CKD患者肾

功能预后的指标, 发现肾功能轻到中度的下降并不

伴随显著的死亡风险的增加。有学者提出尿白蛋白

对死亡事件的预警能力可能优于eGFR。有研究表明, 

即使是极少量尿白蛋白（低于微量白蛋白尿的水平）

的排泄, 也与全因死亡风险的增加有着密切关联[22]。

此外 , 在全因死亡事件中 , 因心血管事件死亡的

CKD患者占44%, 且老年人又是心血管疾病的高发

人群, 肾功能的减退亦是心血管事件的独立危险因

素, 因此应当重视对心血管事件的预警。Velde等[23]

的研究发现, 随着年龄增长, eGFR与心血管事件的

关联性明显降低, 但白蛋白尿则能较好地预测老年

CKD患者心血管事件的发生。 

因此, 为了提高CKD诊断体系对CKD患者（尤

其是老年CKD患者）预后的判断作用, 有学者倾向

于将尿白蛋白水平与eGFR联合应用, 作为CKD 3～

5期的补充诊断依据。但也有人不赞成在全体人群中

筛查蛋白尿, 因为测试成本过高, 且目前尚无有力

证据表明在非高危人群中筛查蛋白尿并进行相关干

预是有益的。然而, 老年人作为CKD及心脑血管疾

病的高危人群, 在进行CKD诊断时检测尿白蛋白水

平具有实际意义。 

4  结  论 

老年人存在随年龄增长而发生肾功能逐渐减退

的生理现象, 根据 eGFR 水平对慢性肾脏病进行诊
断更加复杂。目前的 CKD的诊断标准还存在着很多
争议, 在评估肾功能、CKD 分期标准等方面忽略了
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在老年人群中应用的特殊性, 因此需要更多涉及大
样本老年人的临床研究 , 以进一步探讨相关问题 , 
并对现行诊断标准做出合理的修正和完善。 
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