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Somatom Definition AS MSCT 扫描仪，扫描时设

为心电信号窗，显像管电流为 160 mA，峰电压

为 120 kV，探测器宽度为 128×0.6 mm。CAC评

分（Agatston 法[7]）由 1 位固定的影像科主治医

师按盲法并采用德国 Siemens CaScoring 软件进

行评估，CAC 分值为钙化斑块的面积乘以固定

系数（由最大像素密度决定）。钙化斑块定义为 

CT 值≥130 HU 且面积≥1 mm2 的病变组织；评

估的血管包括左冠状动脉主干、左前降支、左回

旋支、右冠状动脉、主动脉瓣环和基底部、升主

动脉壁、左房室瓣环。独立评估每张断层图像，

每例所有断层图像的分值相加得到的总分即为此

患者的 CAC 评分，表示该患者以上评估血管的

总钙化负荷。CAC 评分≤10 为无 CAC，11～100 

为轻度 CAC，101～400 为中度 CAC，＞400 为重 

度 CAC。

1.3.4　实验室检查　采用美国 R&D 公司酶联免疫

吸附试验（enzyme linked immunosorbent assay，

ELISA）试剂盒，利用双抗体夹心法测定血清全

段甲状旁腺激素（intact parathyroid hormone，

iPTH）。采用检验科常规设备及试剂盒检测患者

血尿素氮（blood urea nitrogen，BUN）、SCr、

血钙（calcium，Ca）、血磷（phosphorus，P）、

碱性磷酸酶（alkaline phosphatase，ALP）、血

红蛋白（hemoglobin，Hb）、血糖（glucose，

Glu）、C-反应蛋白（C-reactive protein，CRP）、

总胆固醇（total cholesterol，TC）、三酰甘油

（triglyceride，TG）、25-羟维生素 D3 [25-hydroxy 

vitamin D3，25（OH）VitD3]。采用日本 Kainos 公

司检测试剂盒用酶联免疫法测定血清成纤维细胞生

长因子 23（fibroblast growth factor 23，FGF23）。

采用捷克 BioVendor 公司血清胎球蛋白 A（fetuin 

A，FA）ELISA 试剂盒测定 FA 浓度。

1.3.5　临床资料收集　采用专用调查表调查登

记患者年龄、性别、平均动脉压（mean arterial 

pressure，MAP）、原发病、是否患糖尿病、是否

行血液透析和血液透析龄等。

1.4　统计学处理　采用美国 IBM 公司 SPSS 19.0 

软件进行统计学分析。计量资料若呈正态分布以 
x±s 表示，组间比较采用两样本均数比较的 t 检

验；若呈偏态分布则以中位数（下四分位数，上四

分位数）表示。计数资料以例数和百分数表示，组

间比较采用 χ2 检验。采用 Spearman 线性回归分析

研究 CKD 患者发生 CAC 的相关因素；以 CAC 为

终点事件，采用多因素 Cox 回归分析研究其独立

影响因素。检验水准（α）为 0.05。

2　结　果

2.1　CKD 分期与各因素的相关性分析　181 例患

者中 CKD 1 期 44 例、CKD 2～3 期 36 例、CKD 

4～5 期 25 例、MHD 76 例，CKD 患者 CAC 发生

率为 55.2%（100/181），其中 MHD 患者 CAC 发

生率为 80.3%（61/76）。Spearman 线性回归分析

结果（表 1）显示，CKD 分期与 MAP、CAC 评

分、BUN、SCr、CRP、P、钙磷乘积（Ca×P）、

iPTH、FGF23 均呈正相关（P 均＜0.05），与 

eGFR、Hb、Ca、FA 和 25（OH）VitD3 均呈负相

关（P 均＜0.05），与年龄、Glu、TG、TC 和 ALP 

均无明显相关性（P 均＞0.05）。

2.2　无 CAC 组和 CAC 组患者临床资料和实验室

检查结果的比较　无 CAC 组（CAC 评分≤10）和 

CAC 组（CAC 评分＞10）患者分别为 81 例和 100 

例。无 CAC 组 CKD 患者的年龄、血液透析占比、

MAP、BUN、SCr、CRP、TC、Ca、P、Ca×P、

ALP、iPTH 和 FGF23 均低于 CAC 组，而 eGFR、

Hb、FA 和 25（OH）VitD3 均高于 CAC 组，差异均

有统计学意义（P 均＜0.01），见表 2。

2.3　CAC 程度与各因素的相关性分析　100 例有

CAC 的 CKD 患者中，轻度 CAC 51 例、中度 CAC  

34 例、重度 CAC  15 例。Spearman 相关分析结

果显示，CAC 程度与患者年龄、血液透析龄、

MAP、BUN、SCr、CRP、TC、Ca、P、Ca×P、

FGF23 均呈正相关（P 均＜0.05），与 eGFR、

FA、25（OH）VitD3 均呈负相关（P 均＜0.05），

与 Hb、Glu、TG、ALP、iPTH 均无明显相关性

（P 均＞0.05），见表 3。

2.4　CKD 患者发生 CAC 的影响因素　以 CAC 为

终点事件，纳入以上对 CAC 影响差异有统计学意

义的因素，采用多因素 Cox 回归分析寻找与 CAC 

相关的危险因素，结果显示患者年龄、eGFR、P、

Ca×P 和 FGF23 是 CKD 患者发生 CAC 的独立影

响因素（P 均＜0.01），见表 4。
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表 2　无 CAC 组和 CAC 组 CKD 患者临床资料和实验室检查结果的比较

Tab 2　Comparison of clinical data and laboratory examinations between CKD patients with or without CAC
Characteristic Non-CAC group N＝81 CAC group N＝100 t/χ2 value P value

Age (year), x±s 54.2±9.4 58.1±10.8   3.127 0.004
Dialysis number n (%) 15 (18.5) 61 (61.0) 10.277 0.009
MAP p/mmHg, x±s 88.3±8.2                114.6±12.8 10.251 ＜0.001
BUN cB/(mmol • L－1), x±s 10.1±3.1 23.6±10.2 11.623 ＜0.001
SCr cB/(μmol • L－1), x±s                  103.8±2.3 426.6±217.9 12.852 ＜0.001
eGFRa x±s   50.4±38.6 18.6±15.3   9.237 ＜0.001
Hb ρB/(g • L－1), x±s 111.1±12.1                110.2±12.3   3.142 0.003
CRP ρB/(mg • L－1), x±s   3.7±1.1                  13.3±7.8 12.856 ＜0.001
Glu cB/(mmol • L－1), x±s   5.5±0.9 5.6±0.7   1.032 0.341
TG cB/(mmol • L－1), x±s   1.7±0.4 1.7±0.3   1.341 0.196
TC cB/(mmol • L－1), x±s   4.5±1.7 5.5±2.1   4.237 ＜0.001
Ca cB/(mmol • L－1), x±s   2.0±0.2 2.3±0.3   6.521 ＜0.001
P cB/(mmol • L－1), x±s   1.5±0.2 1.8±0.3   7.683 ＜0.001
Ca×P (mmol2 • L－2), x±s   2.9±0.6 4.1±0.7 12.943 ＜0.001
ALP zB/(U • L－1), x±s   52.6±20.1 70.5±33.3   5.591 ＜0.001
iPTH ρB/(pg • mL－1), x±s   67.5±42.2 148.3±125.5   7.635 ＜0.001
FGF23 ρB/(mg • L－1), x±s   85.3±33.7 201.6±149.3   8.294 ＜0.001
FA ρB/(mg • L－1), x±s   92.9±38.1 80.5±32.4   3.282 0.001
25(OH)VitD3 ρB/(pg • L－1), x±s   32.1±25.5 22.8±18.1   3.256 0.002

a: mL/(min • 1.73 m2). 1 mmHg＝0.133 kPa. CAC: Coronary artery calcification; CKD: Chronic kidney disease; MAP: Mean 
arterial pressure; BUN: Blood urea nitrogen; SCr: Serum creatine; eGFR: Estimated glomerular filtration rate; Hb: Hemoglobin;  
CRP: C-reactive protein; Glu: Glucose; TG: Triglyceride; TC: Total cholesterol; Ca: Calcium; P: Phosphorus; Ca×P: Calcium-
phosphorus product; ALP: Alkaline phosphatase; iPTH: Intact parathyroid hormone; FGF23: Fibroblast growth factor 23; FA: Fetuin A; 
25(OH)VitD3: 25-Hydroxy vitamin D3

表 1　CKD 分期与各相关因素的 Spearman 线性回归分析

Tab 1　Spearman linear regression analysis of CKD stage and related factors

Characteristic CKD 1 stage
n＝44

CKD 2-3 stage
n＝36

CKD 4-5 stage
n＝25

MHD
n＝76 r value  P value

Age (year), x±s 56.2±6.9 55.5±7.2 56.7±6.4 55.8±6.3 0.046 0.257
MAP p/mmHg, x±s 86.7±9.4 90.0±8.3 108.4±10.2 112.3±13.0 0.145 0.026
CAC score M (QL, QU) 3 (2, 5) 15 (13, 23) 126 (51, 225) 408 (260, 662) 0.526 ＜0.001
BUN cB/(mmol • L－1), x±s  4.1±1.3 14.6±3.3 21.8±6.6 27.3±11.2 0.643 ＜0.001
SCr cB/(μmol • L－1), x±s 73.4±6.4 115.2±12.6 315.3±116.9 728.1±242.5 0.725 ＜0.001
eGFRa x±s 90.3±6.1 42.6±5.2 18.3±6.2 5.3±2.2 －0.832 ＜0.001
Hb ρB/(g • L－1), x±s 136.5±11.4 101.1±2.3 90.2±2.1 92.6±2.4 －0.146 0.024
CRP ρB/(mg • L－1), x±s  3.2±1.2 4.8±2.3 8.1±3.7 12.4±5.3 0.138 0.031
Glu cB/(mmol • L－1), x±s  5.2±0.5 5.6±1.2 5.7±1.1 5.6±0.9 0.059 0.162
TG cB/(mmol • L－1), x±s  1.6±0.3 1.7±0.5 1.7±0.3 1.8±0.4 0.052 0.183
TC cB/(mmol • L－1), x±s  4.5±1.1 5.0±0.9 4.9±0.8 5.2±1.0 0.031 0.625
Ca cB/(mmol • L－1), x±s  2.3±0.2 2.2±0.2 2.1±0.2 2.3±0.4 －0.129 0.042
P cB/(mmol • L－1), x±s  1.3±0.3 1.5±0.3 1.6±0.3 2.1±0.3 0.214 0.005
Ca×P (mmol2 • L－2), x±s  3.1±0.2 3.2±0.4 3.4±0.4 4.7±0.5 0.372 ＜0.001
ALP zB/(U • L－1), x±s  52.6±10.1 88.6±21.6 104.5±51.2 111.9±46.1 0.086 0.082
iPTH ρB/(pg • mL－1), M (QL, QU) 30.7 (22.4, 42.8) 52.0 (37.2, 62.3) 147.0 (101.9, 201.5) 225.5 (140.5, 303.7) 0.438 ＜0.001
FGF23 ρB/(mg • L－1), M (QL, QU) 36.7 (21.8, 48.9) 95.9 (72.2, 115.4) 168.2 (90.0, 207.6) 351.5 (242.2, 484.7) 0.393 ＜0.001
FA ρB/(mg • L－1), x±s 126.2±42.8 98.4±36.5 80.2±30.1 71.2±20.3 －0.149 0.021
25(OH)VitD3 ρB/(pg • L－1), x±s  42.6±18.2 36.1±15.8 15.4±10.1 9.5±6.4 －0.150 0.016

a: mL/(min • 1.73 m2). 1 mmHg＝0.133 kPa. CKD: Chronic kidney disease; MAP: Mean arterial pressure; CAC: Coronary 
artery calcification; BUN: Blood urea nitrogen; SCr: Serum creatine; eGFR: Estimated glomerular filtration rate; Hb: Hemoglobin; 
CRP: C-reactive protein; Glu: Glucose; TG: Triglyceride; TC: Total cholesterol; Ca: Calcium; P: Phosphorus; Ca×P: Calcium-
phosphorus product; ALP: Alkaline phosphatase; iPTH: Intact parathyroid hormone; FGF23: Fibroblast growth factor 23; FA: Fetuin A; 
25(OH)VitD3: 25-Hydroxy vitamin D3; M (QL, QU): Median (lower quartile, upper quartile)
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表 3　181 例 CKD 患者 CAC 程度与各相关因素的 Spearman 线性回归分析

Tab 3　Spearman linear regression analysis of related factors of CAC degree in 181 CKD patients
x±s　

Characteristic Non-CAC
n＝81

Mild CAC
n＝51

Moderate CAC
n＝34

Severe CAC
n＝15 r value P value

Age (year)      54.2±9.4 57.2±8.2 58.5±13.6 61.1±16.4 0.135 0.036
Dialysis age t/month 5.4±1.1 12.2±10.5 21.4±14.8 38.9±19.3 0.525 ＜0.001
MAP p/mmHg      86.3±6.2 103.6±7.1 112.4±10.2 121.5±10.8 0.139 0.014
CAC score 3.2±2.7 51.4±23.6 287.5±101.8 873.4±262.5 0.893 ＜0.001
BUN cB/(mmol • L－1)      10.1±3.1 12.5±4.9       16.2±4.1       24.9±5.6 0.141 0.012
SCr cB/(μmol • L－1)    103.8±15.4 356.3±121.6 515.3±252.7 852.8±216.4 0.824 ＜0.001
eGFRa 50.4±23.6 21.6±13.2  16.2±5.8 8.1±3.5 －0.871 ＜0.001
Hb ρB/(g • L－1)    111.1±12.1 108.3±11.7  101.4±12.1     103.2±12.4 0.021 0.625
CRP ρB/(mg • L－1) 3.7±1.1 6.2±4.7  11.9±6.1 18.6±10.2 0.135 0.036
Glu cB/(mmol • L－1) 5.5±0.9 5.6±0.7 5.6±0.6 5.7±0.7 0.039 0.132
TG cB/(mmol • L－1) 1.6±0.3        1.7±0.4 1.7±0.3 1.7±0.3 0.032 0.241
TC cB/(mmol • L－1) 4.5±1.7 5.2±1.8 5.8±2.1 6.6±2.3 0.140 0.013
Ca cB/(mmol • L－1) 2.0±0.15 2.3±2.5 2.4±0.2 2.6±0.3 0.138 0.032
P cB/(mmol • L－1) 1.4±0.2 1.6±0.2 1.8±0.2 2.2±0.2 0.391 ＜0.001
Ca×P (mmol2 • L－2) 2.7±0.6 3.7±0.3 4.3±0.3 6.1±0.4 0.453 ＜0.001
ALP zB/(U • L－1) 52.6±10.1 68.4±21.6 74.5±24.2 71.9±26.1 0.086 0.082
iPTH ρB/(pg • mL－1) 67.5±42.2 124.6±131.8 141.3±122.9 236.1±182.4 0.101 0.071
FGF23 ρB/(mg • L－1) 85.3±23.7 162.1±94.0 212.2±102.3 326.2±227.3 0.326 ＜0.001
FA ρB/(mg • L－1) 92.9±38.1 83.1±39.1 82.6±31.8 76.8±30.7 －0.135 0.036
25(OH)VitD3 ρB/(pg • L－1) 32.1±25.5 25.3±16.6 22.2±17.1 19.2±15.9 －0.138 0.035

a: mL/(min • 1.73 m2). 1 mmHg＝0.133 kPa. CKD: Chronic kidney disease; CAC: Coronary artery calcification; MAP: Mean 
arterial pressure; BUN: Blood urea nitrogen; SCr: Serum creatine; eGFR: Estimated glomerular filtration rate; Hb: Hemoglobin; 
CRP: C-reactive protein; Glu: Glucose; TG: Triglyceride; TC: Total cholesterol; Ca: Calcium; P: Phosphorus; Ca×P: Calcium-
phosphorus product; ALP: Alkaline phosphatase; iPTH: Intact parathyroid hormone; FGF23: Fibroblast growth factor 23; FA: Fetuin A; 
25(OH)VitD3: 25-Hydroxy vitamin D3

表 4　CKD 患者发生 CAC 影响因素的

多因素 Cox 回归分析

Tab 4　Multivariate Cox regression analysis of 
influencing factors of CAC in CKD patients

Variable   B Wald χ2 OR (95% CI)  P value
Age 1.812 9.261 3.723 (2.521, 8.363) 0.001
eGFR －0.263 15.726 0.582 (0.415, 0.724) ＜0.001
P 2.152 12.382 5.252 (3.912, 10.327) ＜0.001
Ca×P 2.416 22.314 11.243 (10.185, 16.836) ＜0.001
FGF23 1.541 7.746 2.469 (1.141, 5.362) ＜0.001

CKD: Chronic kidney disease; CAC: Coronary artery 
calcification; eGFR: Estimated glomerular filtration rate;  
P: Phosphorus; Ca×P: Calcium-phosphorus product; FGF23: 
Fibroblast growth factor 23; B: Regression coefficient; 
OR: Odds ratio; CI: Confidence interval

3　讨　论

临床上血管钙化的诊断方法很多，其中以 
CT 为基础的诊断技术被认为是检测心血管钙化

的“金标准”。本研究回顾性分析了行冠状动脉 
MSCT 检查的 181 例 CKD 患者的临床资料，发现 
CKD 患者 CAC 发生率为 55.2%（100/181），其中 

MHD 患者 CAC 的发生率为 80.3%（61/76），与

文献报道[4-5]相似。随着肾功能损害的加重，CKD 
患者 eGFR、Hb、Ca、FA、25（OH）VitD3 降
低，MAP、P、FGF23、ALP、iPTH 等指标升高，

符合 CKD 的临床表现和发展规律。根据 CAC 评
分将患者分为 CAC 组和无 CAC 组进行比较，发现 
CAC 组患者的年龄、血液透析患者占比、MAP、
BUN、SCr、CRP、TC、Ca、P、Ca×P、ALP、
iPTH、FGF23 均高于无 CAC 组，而 eGFR、Hb、
FA 和 25（OH）VitD3  均低于无 CAC 组；同时

进行相关性分析发现，CKD 患者的 CAC 评分与

患者的年龄、血液透析龄、MAP、BUN、SCr、
CRP、TC、Ca、P、Ca×P、FGF23 呈正相关，与 
eGFR、FA 和 25（OH）VitD3 呈负相关，进一步行

多因素分析发现年龄、eGFR、P、Ca×P 和 FGF23 
是 CKD 患者发生 CAC 的独立影响因素，与文献

报道[4-5]一致。

研究表明血磷水平每升高 10 mg/L，CVD 死
亡风险上升 50%，全因死亡风险上升 26%[8]。高磷
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血症广泛存在于 CKD 患者，是其血管钙化的主要

诱因和促进血管钙化的独立危险因素；血磷水平

升高可抑制 1，25-二羟维生素 D3 的合成，其与血

管钙化和 CVD 有关[9]。同时，还有研究表明高磷

血症诱导血管平滑肌细胞（vascular smooth muscle 
cell，VSMC）表达成骨细胞表型，且呈时间和剂

量依赖性[10]。高磷还可通过诱导促进钙化细胞因子

的表达从而促进血管钙化的发生和发展。

FGF23 是一种与磷酸盐稳态密切相关的矿物

质代谢调节因子。其对人体血磷的调节主要与以下

环节有关：（1）通过刺激残余的肾单位排泄磷；

（2）通过抑制 1，25-二羟维生素 D3 合成减少饮

食中磷的吸收[11]。研究表明 CKD 患者 FGF23 水平

升高，且与肾功能异常、慢性肾脏病-矿物质和骨

异常密切相关[12]。然而，FGF23 对血管钙化的作

用存有争议，争论的焦点在于 FGF23 是直接还是

间接作用于 VSMC，是促进还是抑制细胞基质钙

化。同时，也有学者报道 FGF23 对培养的 VSMC 
向成骨细胞表型分化有保护作用[13]。因此，仍需要

更多的研究明确 FGF23 对血管钙化的影响是正面

的还是负面的。

FA 是一种最强大的循环羟基磷灰石形成抑制

剂[14]。目前 FA 与血管钙化的关系争议较大，其抑

制异位钙化的主要机制为：（1）FA 作为拥有众多

钙离子结合位点的高亲和力钙离子结合蛋白，其功

能之一是与钙和磷形成可溶性的胶体微球，并增

加 FA 溶解度，从而抑制血清过饱和的钙磷酸盐沉

积；（2）FA 可以通过与基质 Gla 蛋白、Ca、P 结
合抑制磷灰石前体的形成和沉淀，从而抑制组织钙

化的发生和发展；（3）在局部组织抑制骨形成蛋

白和转化生长因子 β，从而抑制钙化形成[15]。

综上所述，CKD 患者尤其是 MHD 患者 CAC 
发生率高，年龄、eGFR、P、Ca×P 和 FGF23 水
平是 CKD 患者发生 CAC 的独立影响因素。但仍

需多中心大样本长期随访的临床研究进一步证实 
CAC 对患者心血管事件发生率和死亡率的影响。
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