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慢性肾病患者对比剂肾病的研究进展

马玉苹  综述   吴红赤  审校

(哈尔滨医科大学附属第一医院肾内科，哈尔滨 150001)

[摘　要]	 随着临床对比剂应用的增加，对比剂肾病(contrast-induced nephropathy，CIN)的发病率也随之升

高，CIN为血管内应用对比剂后出现的一过性肾功不全。CIN发生率的增加导致住院时间延长、血

液透析治疗的需要增加、主要不良心血管事件发生率增加。据统计，肾功能正常的患者CIN的发

病率很低，只有不到2%，但对于合并慢性肾病(chronic kidney disease，CKD)的患者，其发病率则

上升至12%~27%。然而，目前对于CIN没有特异性治疗措施，临床上以预防为主。
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Abstract With the increase of clinical contrast agents, the incidence of contrast-induced nephropathy (CIN) is enhanced. 

Contrast nephropathy is a transient renal dysfunction after contrast agents in the blood vessel. The augment in 

the incidence of contrast induced nephropathy results in longer hospital stay, increased need for hemodialysis 

treatment, and an increased incidence of major adverse cardiovascular events. According to statistics, the incidence 

of CIN in patients with normal renal function is very low, less than 2%.However, for patients with chronic 

kidney disease (CKD), the incidence increases to 12%–27%. However, there is no specific treatment for contrast 

nephropathy, which is mainly based on prevention.
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近年来，慢性肾病(chronic  k idney  d i sease，

C K D ) 患 者 需 越 来 越 警 惕 对 比 剂 肾 病 ( c o n t r a s t -
induced nephropathy，CIN)的发生，分析相关的

危险因素后，有针对性地预防，一定程度上可降

低CK D患者CI N的发病率，而且改进后的含碘对

比剂肾毒性降低，尽管如此，CK D患者CI N的发

病率依然较高。C I N发生后，会增加院内相关事

件 发 生 率 ， 如 大 出 血 、 靶 血 管 血 运 重 建 等 ， 而
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且会增加死亡、卒中等远期严重不良事件的发生

率，说明远期不良事件发生发展过程中，CIN促进

作用明显。

1  CKD 患者 CIN 诊断标准

2 0 1 2 年 改 善 全 球 肾 脏 病 预 后 指 南 ( K i d n e y 
Disease: Improving Global Outcomes，KDIGO)将对

比剂肾病(contrast-induced nephropathy，CIN)定义

为：48 h内血清肌酐增高≥0.3 mg/mL(26.5 μmol/L)
或较基线血清肌酐增高≥50%，且明确或经推断其

发生在7 d之内，并能够排出其他病因所致的急性

肾损伤[1-2]。

2  CKD 患者 CIN 危险因素

CIN是一个严重的问题，所以有必要预测，如

有可能，阻止其发展。研究证明CIN的主要危险因

素包括充血性心力衰竭、高龄、贫血、低血压、糖

尿病、对比剂剂量、血肌酐清除率等，其中尤其以

糖尿病合并肾功能不全患者为重。危险评分可以

用来预测CIN的发生以及是否需要肾替代治疗 [3]。

CKD表现为肾小球滤过率低(glomer ular  f i l trat ion 
rate，GFR)、升高的血清肌酐或预先存在的肾病，

是公认的CIN独立危险因素。

3  CKD 患者 CIN 发病机制

CKD患者CIN的病理生理机制复杂。目前大部

分学者认为CKD患者CIN的主要发病机制为肾的血

流动力学改变、氧化应激作用、对比剂对肾的毒

性机制[4]。

3.1  对比剂对肾血流动力学的影响

CK D患者CI N最核心的发病机制为肾血流动

力学改变。对比剂在血管内注射之后会立即引起

肾血管扩张，使肾血流量增加，但持续的时间比

较 短 暂 ， 随 后 延 长 血 管 收 缩 ， 肾 内 血 管 阻 力 增

加，血流量减少，这一血流动力学变化导致G F R
降低和肾缺血，特别是在肾髓质中 [ 5 ]，对CK D患

者的影响较肾功能正常的患者明显，甚至导致不

可逆性损伤；对比剂诱导渗透性利尿，导致大量

的 水 及 电 解 质 随 尿 液 流 失 ， 使 血 容 量 进 一 步 减

少，加重肾髓质缺血缺氧[6]。研究[7]表明CKD患者

应用对比剂后肾血流量和肾血管阻力方面表现出

明显变化。

3.2  氧化应激作用

目前认为RO S引起的氧化应激作用在CK D患

者CIN的病理生理机制中也很关键。在肾小管内对

比剂的转运方式是自由滤过，这迅速增加细胞外

液渗透压，加快离子转运，经过一系列化学变化

之后导致肾产生的ROS增多。研究[8]证明ROS可引

起肾小管和毛细血管内皮的直接损伤，影响球管

平衡，还可增强血管收缩，加重组织缺氧  ，CKD
患者的本身基础肾功能也增加了肾髓质对ROS的敏

感性，进一步加重肾损害。

3.3  对比剂对肾的毒性机制

有研究表明对比剂可以诱发细胞凋亡通路的

启动，主要的机制是对比剂引起肾小管上皮细胞

内钙离子 (C a 2 +) 超载；同时对比剂的毒性也可能

是通过影响细胞表面蛋白的性质或改变其分布位

置，从而影响细胞两级极性[9]，上述机制相互作用

下导致CKD患者的GFR进一步下降。 

4  CKD 患者 CIN 预防措施

4.1  水化治疗

水化是预防CIN的最有效策略。水化价廉，通

常无风险，对于应用对比剂的CKD患者，推荐使

用自由盐和口服液摄入或避免液体限制。水化治

疗预防CK D患者CI N的原理为：水化治疗可钝化

对比剂对肾髓质的血管收缩作用，通过增加血容

量，使肾血液灌注增加，减轻对比剂的渗透性利

尿作用，稀释对比剂在肾小管内的浓度，减少肾

缩血管物质生成，缓解肾血管收缩，减轻肾髓质

缺血。大量研究[10-11]证明水化治疗可降低CKD患者

发生CIN的风险，显著降低血液透析治疗的需要。

4.2  抗氧化治疗

抗 氧 化 治 疗 主 要 是 减 少 对 比 剂 对 肾 的 直 接

或间接作用而产生的RO S。这一机制可有效缓解

CKD患者的肾功能进一步损伤，现临床上比较常

用的抗氧化剂有他汀类药物、碳酸氢钠以及N-乙

酰半胱氨酸(N-Acetyl-L-c ysteine，NAC)等。1)他

汀类药物：大多数学者认为大剂量的他汀类药物

降低CK D患者CI N的发病率，有较明显的预防作

用，研究 [12]证明应用对比剂前2 d及应用对比剂后

3 d夜间服用10 mg瑞舒伐他汀钙能降低CKD患者发

生CIN的风险。2)碳酸氢钠：应用碳酸氢盐的一个

主要的基础假设是管状酸的碱化降低游离氧自由

基的产生并保护肾免受氧化损伤。3)NAC：NAC
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有清除活性氧的能力，减少谷胱甘肽的消耗，刺

激血管扩张介质的产生，不过NAC是否能有效地

预防CKD患者CIN的发生仍存在争议[13]。

4.3  远程缺血预处理

远程缺血预处理(remote ischemic preconditioning，

R I P)是预先给予远处的肢体或肾动脉等反复、短

暂的缺血再灌注处理，可减轻靶器官遭受长时间

缺 血 损 害 。 临 床 上 常 用 的 具 体 操 作 流 程 为 在 行

冠 状 动 脉 介 入 诊 疗 前 1  h 用 止 血 带 捆 绑 于 上 臂 加

压超过收缩压50 mmHg(1 mmHg=0.133 kPa)维持  
5 min松开5 min，重复上述步骤4次 [14]。这一应用

近年得到推广，研究[15]表明：RIP能明显降低中重

度CKD患者行冠状动脉介入后CIN的发病率。 

4.4  血液滤过

血液滤过治疗可有效地除去CKD患者血液中残

留的对比剂及其他体内毒素，纠正电解质紊乱，维

持内环境稳定，减轻对肾的进一步损伤。但应用血

液透析滤过后CIN的发生率能否降低，目前还未得

到证实。有学者[16]证明CKD3期患者应用对比剂后

行血液滤过CIN发生率增加，但是对于CKD4期或 
5期患者，CIN发生率降低，因此对于严重肾功能

不全的CKD患者，应用对比剂治疗后行血液滤过可

以减少CIN的发生，是一个可供选择的减少CIN的

预防措施[17]，但不推荐使用预防性间歇性血液透析

或血液渗透来预防CKD患者CIN的发生。

4.5  对比剂的选择

由于对比剂可引起肾小管渗透压升高，导致

肾利钠排尿作用增强，从而造成肾功损害，因而

选择适合的对比剂可有效地预防CKD患者CIN的发

生。研究 [18]证明高渗离子型对比剂比低渗及等渗

非离子型对比剂更容易诱发CIN的发生，对于CKD
患者应该尽量避免使用高渗对比剂。对比剂剂量

可参考Cigarroa公式：5(mL)×患者体重(kg )/血肌

酐(mg/dL)，最大剂量不要超过300 mL。通常情况

下，两次对比剂使用时间应间隔2周以上，间隔时

间缩短会使CIN的发生率增加[19]。

4.6  避免肾毒性药物的应用

对于CK D患者，再加上一些肾毒性药物，将

进一步加重肾损害，导致CIN的发生率增加。已有

研究 [20]表明：利尿剂如呋塞米和甘露醇会增加肾

代谢负担，加重患者病情变化；免疫抑制剂如环

孢素A能加重肾髓质缺氧缺血；磺胺类、氨基糖苷

类以及其他肾毒性药物如利福平、抗肿瘤药物等

诱发CIN的作用也比较明显，应用对比剂之前应停

用这些药物至少3 d。

5  结语

CKD是CIN的独立危险因素，不可否认现阶段

CIN的发病率比过去要低，前提是临床医生识别患

有危险因素的患者，尤其是CKD患者，并使用上

述预防措施，特别是在放射学检查之前，之中和

之后监测肾功能，积极应用预防策略促进血液动

力学稳定性。提高风险意识和预防策略的可用性

可以降低CKD患者CIN的发生率。
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