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【摘要】 目的 了解中老年人群白蛋白尿与总死亡及心血管病死亡之间是否有独立关

系。方法在北京市首钢社区整群随机选取40岁以上人群2500人，实际调查2315人。收集

清晨首次尿标本，测量尿白蛋白和肌酐，计算尿白蛋白，肌酐比(ACR)。以ACR<30、30～299、

≥300 mg／g分为正常、微量、显性白蛋白尿3组。微虽、显性组合称白蛋白尿组。同时调查心血

管病危险因素。4年后对该人群进行随访，共获得1725人的结局事件。使用Cox回归模型调整

混杂因素，分析白蛋白尿与死亡的关系。结果研究人群中微量、显性白蛋白尿的患病率分

别为7．6％和1．4％。4年后随访结果显示，正常、微量、显性组心血管病死亡事件发生率分别

为2．7／1000人年、19．911000人年和11．5／1000人年，总死亡发生率分别为6．6／1000人年、

25．9／1000人年和57．511000人年。调整混杂因素后，与正常组相比，白蛋白尿组发生心血管病

死亡的风险(hazard ratio，HR)为5．26(95％(7／2．26—12．24)，发生总死亡的HR为3．34(95％-“

1．82．6．15)。在无心血管病史的人群中，白蛋白尿患者发生心血管病死亡和总死亡的风险分

别为6．92(95％C1 1．80～26．58)和2．85(95％c，1．22—6．65)。结论首钢社区中老年人群中，

白蛋白尿是心血管病死亡和总死亡发生的独立预测因素。
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【Abstract】 Objectives To investigate the relationship between albuminuria and all—cause

mortality and cardiovascular mortality in middle—to—old-aged Chinese population． Methods A

total of 2500 residents aged more than 40 years old were selected using random cluster sampling in

Shougang community，Beijing，and 2315 of them took part in the survey finally．Morning urinary

samples were collected．Urinary albumin and creatinine were measured．Albumin to creatinine ratio

(ACR)Wag calculated and used as an index of albuminufia．The subjects were grouped according to

ACR：normoalbuminuria(NO，ACR<30 mg／s)，microalbuminuria(MI，ACR 30·299 ms／g)，and

macroalbuminuria(MA，ACR≥300 mg／g)．Albuminuria(AL)group consisted of MI group and MA

group．Cardiovascular risk factors were also investigated．Then all—cause mortality and cardiovascular

mortality weIe coilected after 4 years．The Cox model Was used to analyze the relationship between
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albuminuria and all-CaUSe mortality al'ter adjusting for confounders． Results The prevalence of

microalbuminuria and macroalbuminuria was 7．6％and 1．4％respectively．After 4 years follow—up，

the cardiovascular mortality was 2．711000 person-years in NO group．19．9／1000 person—years in MI

group。and 11．511000 person—years in MA group and the all—cause mortality Was 6．611000，

25．9／1000 and 57．5／1000 person-years respectively．After adjusting for age，gender，smoking，body

mass index，眙mm lipids，hypertension，diabetes mellitus，eardiovascular disease at baseline and

8ernm ereatinine，the hazard ratio(HR)of cardiovascular mortality in AL group Was 5．26【95％

confidence intervals(ct)2．26—12．24】compared with NO group；the HR of all-cause mortality Was

3．34(95％c，1．82-6．15)．Among pafient8 without cardiovascular disease at baseline，the

corresponding HRs were 6．92(95％C／1．80—26．58)and 2．85(95％C／1．22—6．65)respectively．

Conclusion In the population studied，albuminuria is an independent risk factor for all·cause

mortality and cardiovascular mortality．

【Key words】 Albuminuria； AⅡ．cause mortality； Cardiovascular mortality

尿微量白蛋白不仅是高血压和糖尿病肾脏

损害的早期表现，而且是心血管事件和总死亡的

危险因素1·～1。不少研究均发现，白蛋白尿是全因

死亡和心血管病死亡的独立预测因素14．，1。国内尚

缺乏有关的前瞻性研究。本研究在北京首钢社区

人群中调查了白蛋白尿的流行情况，并进行随

访，现将该人群中白蛋白尿与总死亡及心血管病

死亡的关系报告如下。

对象与方法

一、研究对象

2004年在首钢社区选取40岁以上人群进行

了心血管病危险因素及自蛋白尿流行情况调查。

合格对象为2500人，其中有185人因外出或拒

绝配合未能参与，有2315人参加了调查，而其中

6人因为尿白蛋白或尿肌酐数据缺失未参与分

析，进入分析的为2309人，男性1139人，女性

1170人，年龄40～84岁。所有调查对象都签署了

知情同意书。4年后对该人群进行随访，调查死亡

事件结局，同时调查心血管病危险因素、实验室

检查(未检测尿白蛋白)、精神状态等内容。共计

随访到1725人，其中5人因无尿白蛋白或肌酐

资料未参与分析，进入分析的共1720人，男性

840人，女性880人。其余人群失访。

二、危险因素调查

参与调查的人员均接受过培训且考核合格。

人口学资料(性别、年龄等)、既往病史(慢性肾脏

病、高血压、糖尿病等)、行为习惯及家族史等内

容采用调查问卷获得，体格指标通过测量获得，

部分生化指标经实验室检查获得。

1．尿标本收集及检测：收集检查当日首次

晨尿，应用免疫比浊法检测尿微量白蛋白(爱尔

兰Audit)，并应用碱性苦味酸法检测尿肌酐(德

国Roche)。微量白蛋白尿定义为尿白蛋白／肌酐

比值(ACR)为30—299 mg／g；显性白蛋白尿定义

为ACR≥300 mg／g；正常尿为ACR<30 mg／g。微

量白蛋白尿和显性白蛋白尿总称为白蛋白尿。

2．血压测量：采用汞柱式袖带血压计，坐位

休息5 min后测量右臂血压。收缩压(SBP)和舒

张压(DBP)分别取Korotkof第l音和第5音，连

续测量3次，每次间隔>30 s，取平均值。高血压

定义SBP≥140 mill Hg和(或)DBP≥90 mln Hg，

或近两周内服用降压药者。

3．血生化指标测定：研究对象空腹12 h后

取血，放置30 min，于3 h内离心分离血清，进行

各种生化指标测定。血糖和总胆固醇测定用氧化

酶法(GOD．PAP，CHOD．PAP)测定。高密度脂蛋白

胆固醇(HDL．Cho)用硫酸葡聚糖镁(DS—Mg)沉淀

法测定。

4．吸烟：现吸烟者定义为至少吸过500 g烟

叶且目前仍在吸烟者，或至少吸过20包香烟或

者每日至少吸1支且连续吸至少1年且目前仍

在吸烟者。戒烟者定义为目前不吸烟叶和香烟，

但是以前曾吸烟叶或香烟，且最低吸烟量相当于

现吸烟者的最低吸烟量者。不符合上述二者则定

义为从不吸烟者。

5．体质量指数(BMI)：BMI=体质量(kg)，身
高：(m2)。

6．糖尿病定义：空腹血糖≥7．0 nRrl01／L者，
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或餐后2 h血糖≥11．1 mmol／L，或自

述有糖尿病史且近1个月内使用胰

岛素或口服降糖药，或严格控制饮食

者。

7．基线心血管病：包括心肌梗

死、脑卒中、外周血管病，均以患者自

述在医院诊断结果为准。

三、终点事件

收集基线数据后，于4年后对所

有研究对象进行随访，终点事件是全

因死亡和心血管病死亡，由调查员经

电话或人户随访获得，并调查相关医

疗记录。

四、统计分析

连续变量用孑±s表示，明显偏态

分布的数据使用M(q25％，Q75％)表

表1 各组人群的基本资料
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项目 正常尿 微量Fj蛋白尿 显性白蛋白尿P值-

例数(％) 1565(91．0)

年龄【岁) 60．3±9．5

SBP(mm H91 125．8±18．O

DBP(mm Hg、 77．O±10．2

BMl(kglraz) 25．3±3．4

T(：(mmol／L1 5．31±1．06

HDL—C(mmol／L) 1．41：t：0．36

LDL—C(mmol／L1 3．05±0．82

TG(mmol／L) 1．65(1．10—2．36)

现吸烟(％) 361(23．1)

糖尿病(％) 394(25．2)

血肌酐(Ixmol／L) 73．5±17．3

CVD 315(20．11

131(7．6) 24(1．4)

62．1±IO．5 64．4±10．3 0．016

135．2±20．1 140．9±19．8 <O．00l

80．5±11．4 81．2±12．9 O．0002

25．3±3．0 25．8±1．8 0．739

5．28±0．98 5．7l±1．66 0．167

1．33+0．31 1．29±0．31 0．O】8

3．02±O．83 3．0200．79 0．93l

1．踟(I．24—2．81)1．79(1．38·4．22) O．014

28(21．4) 5(20．8) O．880

73(55．7) 18(75．0) <O．001

76．8±31．5 79．8+21．8 0．044

34(26．O) 7(29．2)0．168

注：表中数据为x±s或J】If(Q25％．75％)

示。连续变量多组间比较用方差分析或Kruscal．

Wallis检验。分类变量组间差异分析使用r检验

或趋势r检验。白蛋白尿与终点事件的关系用

Cox回归模型分析。生存分析采用Kaplan．Meier

方程和Log．rank检验。所有统计分析使用SAS

8．2软件进行。

结 果

1．对象基本特征：微量白蛋白尿和显性白

蛋白尿人群的年龄、血压、三酰甘油较高，高密度

脂蛋白胆固醇较低。糖尿病患病率随ACR增大

而升高(P<0．01)，见表1。

2．不同尿白蛋白水平终点事件的发生率：

随访期间，研究人群共有59例死亡，其中心血管

病死亡28例，癌症死亡18例，其它死亡13例。

正常、微量、显性白蛋白尿组在4年期间总死亡

发生率分别为6．6／1000、25．9／1000和57．5／1000

人年；正常和微量白蛋白尿组心血管病死亡发生

率分别为2．7／1000和19．9／1000人年，见表2。在

去除基线有心血管病史者后，各组总死亡的发生

率分别为5．4／1000、13．2／1000和48．4／1000人年，

正常、微量白蛋白尿组心血管病死亡的发生率分

别为1．4／1000、10．6／1000人年，见表3。

3．不同白蛋白尿组与终点事件的关联分析：

Kaplan．Meier分析表明，正常、微量、显性白蛋白

尿组总死亡的生存曲线显著分离，累积生存率依

次降低；心血管病死亡的生存曲线也显著分离，

见图l。

Cox回归分析显示，调整年龄、性别、BMI、胆

固醇、吸烟、高血压、糖尿病、基线心血管病史后，

微量和显性白蛋白尿组发生总死亡的HR分别为

2．85(95％CI 1．46～5．60)和6．17(95％c，2．33一

16．36)；发生心血管病死亡的HR分别为5．62

(95％c，2．39—13．19)和2．95(95％c，0．37～23．70)

见表2。即使在去除基线有心血管病史者后，亚组

分析仍显示白蛋白尿与总死亡(HR 2．85，95％CI

1．22—6．65)和心血管病死亡(觥6．92，95％CI
1．80～26．58)相关，见表3。

表2各组死亡率和相对风险
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表3各组基线无心血管病者的死亡率及相对风险

褂
他
刊
辎
嘴

瓣
忙
刊
聪
璐

心血管病死亡

随访时间(年)

图l 各组总死亡和心血管病死亡的生存曲线

讨 论

微量白蛋白尿可增加糖尿病患者、高血压患

者以及老年人肾脏病、心血管病死亡和全因死亡

的危险№10l。尽管国外有关于一般人群的研究17．91，
但我国在这方面的研究不多。尿白蛋白对于预测

高血压、糖尿病以及其他原因引起的早期肾损伤

具有重要的临床价值。我国高血压、糖尿病人群

庞大，慢性肾脏病(CKD)的患病率也较高⋯J21。因

而了解白蛋白尿的患病情况以及与心血管病死

亡的关系非常重要。本研究发现，首钢社区40岁

以上人群中，白蛋白尿患病率为9．0％，其中微量

白蛋白尿、显性白蛋白尿患病率分别为7．6％、

1．4％。Cox回归分析发现，与正常尿组相比，白蛋

白尿是总死亡和心血管病死亡的独立危险因素，

结果与国内流行病学结果类似[13,14l。

Yuyun等f7．8J经随访6年发现，英国没有冠心

病的人群中，微量白蛋白尿和显性白蛋白尿者发

生冠心病的年龄调整后发生率分别为7．111000

和12．211000人年，与正常尿者相比，冠心病发病

危险分别增加了36％和59％；冠心病伴微量白蛋

白尿者总死亡的危险增加了6l％；还发现微量白

蛋白尿和显性白蛋白尿者总死亡发生率分别为

8．711000和18．411000人年；微量白蛋白尿者总

死亡的危险增加了48％，心血管病死亡的危险增

加了103％，非心血管病死亡的危险仅在男性中

显著增加。Hillege等19】发现，在荷兰一般人群中，

尿白蛋白量每增加1倍，心血管病死亡的危险增

加29％，非心血管病死亡的危险增加12％。即使

在正常的白蛋白尿水平，这种关系依然存在。

本研究结果提示，在调整了其他因素后，白

蛋白尿可使总死亡的风险增加3倍，心血管病的

风险增加5倍；即使去除了基线有心血管病史者

后，调整后的总死亡和心血管病死亡风险仍高达

3倍和6倍。如能够有效减少白蛋白尿的发生，则

可明显改善预后。糖尿病往往并发心血管病，然

而，本研究发现，调整糖尿病病史后，结果不变。

不同国家、不同人群的研究结果与本研究结

果相似，提示白蛋白尿是心血管病死亡及全因死

亡的预测因素。白蛋白尿与死亡间关系的机制还

有待进一步研究。肾小球轻度受损时，尿白蛋白

便可升高。尿微量白蛋白不仅反映肾小球功能，

而更多地反映了全身血管的损害。24 h尿白蛋白

量是确定微量白蛋白尿的金标准，然而其检测较

繁琐。Witte等【15】发现，首次晨尿样本确定的ACR

与24 h尿白蛋白量有良好的相关性，可代替

24 h尿白蛋白检测。因此，可采用首次尿检测

ACR，从而开展大规模筛查，有利于发现、预防和

控制高血压、糖尿病等慢性病的进展。

虽然不同研究均提示微量白蛋白尿可以预
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测总死亡率，但结果有差异。原因可能与如下因

素有关：尿白蛋白和肌酐在不同族群、性别间有

差异【161；测量ACR的尿标本有差异；白蛋白尿定

义差异；对危险因素定义的差异。

由于本研究随访期仅有4年，事件数有限，

对结果有一定影响。虽然失访人数较多(25％)。

但与入选研究人群比较，失访人群除年龄略高外

(61．7比60．5，P=0．015)，其余性别构成、吸烟、

饮酒、BMI、血肌酐、尿白蛋白水平、血压、血脂、糖

尿病史、心血管病史等差异均无统计学意义。因

此，由于人群失访对结果造成影响的可能性不

大。

综上述，在本研究人群中，白蛋白尿可增加

总死亡和心血管病死亡的风险；自蛋白尿是自然

人群中总死亡和心血管病死亡的独立危险因素，

应给予足够重视。

【3】

【4】

【5】5
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