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对比剂肾病（

CIN

）是第三大医源性肾衰竭常见

原因，仅次于肾灌注不足和肾毒性药物所致肾功能

损伤；发生率不足
2%

，但病死率高达
34%

。

1 CIN

诊断

血管内注入碘对比剂
24～72 h

内，在排除其它

病因前提下出现肾功能损伤，即血清肌肝（

SCr

）相

对基础值升高
≥25%

或绝对升高
＞44.2 μmol/L

，可

诊断为
CIN

［

1

］

。

SCr

是目前应用最广的肾功能评价指标， 但其

受年龄、性别、肌肉量等多种因素影响，常在肾损伤

后
1～2 d

始升高，且灵敏度不高，常难于早期发现

而贻误病情 。 中性粒细胞明胶酶相关载脂蛋白

（

NGAL

，载脂蛋白
-2

）是一新型蛋白，机体接触肾毒

性物质或发生缺血性损伤
6 h

后，血液、尿液中会出

现大量
NGAL

［

2

］

，可用于评估疾病严重程度及治疗

对比剂肾病研究进展

王玉萍， 沈世林， 苏东君， 何岳珍， 陈辅环

【摘要】 随着对比剂在现代医学中广泛应用，对比剂肾病（

CIN

）也引起临床上更多关注。 肾缺血和

肾小管毒性被认为是
CIN

发病机制。 相关检测指标除血清肌酐（

SCr

）外，中性粒细胞明胶酶相关载脂蛋

白（

NGAL

）、胱抑素
C

（

Cys C

）、肾损害分子
蛳1

（

KIM蛳1

）、尿
N蛳

乙酰
蛳β蛳D

氨基葡萄糖苷酶（

NAG

）和微小核

糖核酸（

miRNA

）是最有前景的生物标志物。 对比剂造影前必须评估患者自身危险因素（基础肾功能情

况、糖尿病、贫血、高同型半胱氨酸等）和对比剂相关危险因素（对比剂渗透压、黏滞度、用量、应用频度

等）。

CIN

治疗目前仍以水化疗法为主，其它方法包括他汀类、血管扩张剂、抗氧化剂、中医药等药物治疗，

以及血液净化疗法。 该文就
CIN

诊断、发病机制、危险因素和防治措施等研究进展作一简要综述。
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【

Abstract

】

With the wide application of contrast media in modern medicine

，

contrast蛳 induced

nephropathy

（

CIN

）

has attracted more clinical attention. Renal ischemia and renal tubular toxicity have been

considered to be the pathogenesis of CIN. The most promising biomarkers

，

except for serum creatinine

，

include neutrophil gelatinase associated lipocalin

（

NGAL

），

cystatin C

（

Cys C

），

kidney injury molecule蛳1

（

KIM蛳1

），

urine N蛳 acetyl beta蛳D amino glucosidase

（

NAG

）

and micro molecular RNA

（

microRNA

）

. Before

use of contrast media for angiography

，

both the patient

’

s own risk factors and the contrast蛳 associated risk

factors should be carefully evaluated. The patient

’

s own risk factors include basic renal function

，

diabetes

，

anemia

，

homocysteine

，

etc. The contrast蛳 associated risk factors include the osmotic pressure

，

viscosity

，

dosage

，

application frequency of the used contrast agent

，

etc. At present

，

hydration therapy is still the main

method for CIN

，

and other therapeutic methods include medication

，

such as statins

，

vasodilators

，

antioxidants

，

traditional Chinese medicine

，

etc.

，

and blood purification therapy. This paper aims to make a brief summary

about the research progress in CIN

，

focusing on its diagnosis

，

pathogenesis

，

risk factors and preventive

measures.

（

Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ

，

２０１7

，

２6

：

572鄄575

）

【

Key words

】

contrast media

；

contrast蛳 induced nephropathy

；

prevention
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效果，其特异度为
95.2%

，灵敏度为
75%

。 研究发现

胱抑素
C

（

cystatin C

，

Cys C

）浓度在造影后
8 h

即可

检测到 ［

3

］

，尿
N蛳

乙酰
蛳 β蛳D

氨基葡萄糖苷酶（

NAG

）

在造影后
1 d

即明显升高 ［

4

］

， 还有微小核糖核酸

（

miRNA

）

［

5

］

，这些标志物在造影后表达均较
SCr

早，

尤其是造影前后肾损伤分子
蛳1

（

KIM蛳1

）变化与血肌

酐变化呈直线正相关，是急性肾损伤新型生物指标

中较好标志物［

6

］

，更早反映肾功能变化。

2

发病机制

目前普遍认为肾缺血和肾小管毒性是
CIN

主

要发病机制。 对比剂应用后初期肾血管扩张，继而

出现持续性血管收缩、肾血流量及肾小球滤过率降

低，加之血浆渗透压增高引起血容量增加，产生渗

透性利尿，使水钠及其它电解质排泄增加，血容量

减少，导致缩血管物质释放增加，肾内血流重新分

布，髓质血流减少而发生缺血缺氧性损伤。 肾小管

是肾脏重吸收的重要部位，也是对比剂损伤的主要

部位，对比剂进入机体后诱导肾小管上皮细胞过度

凋亡，造成肾小管损伤。 此外，基础肾损伤状况下注

射对比剂引起氧自由基增加， 可改变氧化应激状

态，致使急性肾损伤［

7

］

。造影后肾脏微血管内出现微

胆固醇栓子，发生急性胆固醇栓塞综合征，也可导

致急性肾衰竭。 也有研究提出抗原抗体免疫反应导

致
CIN

，但需要进一步研究证实。

3

危险因素及评估

3.1

患者自身相关危险因素

CIN

发生率依据患者基础状况不同有很大差

异，慢性肾功能不全是
CIN

最危险因素［

8

］

。高同型半

胱氨酸增加急性冠状动脉综合征患者介入术后
CIN

风险，其发生率为
22%

，高于对照组（

15.7%

）

［

9

］

。 低

血红蛋白患者
CIN

发生率为
14.7%

，血红蛋白正常

患者仅为
5%

［

10

］

。 急性高血糖作为一种新危险因素

近年受到临床上很大关注，尤其是那些既往无糖尿

病而发生急性高血糖患者被视为高危群体。 有研究

报道，糖代谢正常、糖耐量受损、糖尿病组患者
CIN

发病率分别为
9.5%

、

22.0%

、

34.0%

， 且随病程延长

而升高；不同糖尿病病程（

＜８

年、

＜16

年、

≥16

年）

患者
CIN

发生率分别为
16.7％

、

30.8％

、

58.8％

［

11

］

。

3.2

对比剂因素

尽管对比剂不断改良， 由离子型至非离子型，

高渗型至等渗型、低渗型，但仍不能避免
CIN

发生。

研究发现非离子型对比剂的肾毒性远低于离子型

对比剂。 大部分学者认为对比剂渗透负荷是导致

CIN

发生的重要因素， 高渗型对比剂更易造成肾损

伤已成为共识，但低渗型与等渗型对比剂对肾功能

的影响尚有争议。 研究显示
CIN

发病率在应用等渗

型与低渗型对比剂总体患者中无差异，在肾功能降

低患者中等渗型对比剂明显低于低渗型［

12

］

。 但另有

研究显示等渗型对比剂所致
CIN

发病率不优于低

渗型［

8

］

。临床上除关注各型对比剂渗透浓度外，还选

择黏度较低对比剂， 即使具有很好的肾脏耐受性，

同样需注意术中用量，以预防迟发性
CIN

［

13

］

。

3.3

风险评估

CIN

风险评估系统有
Mehran

评分和
William

Beaumont

医院（

WBH

）评分。

Mehran

评分是目前较

好的
CIN

风险评价系统［

14蛳15

］

，风险参数中低血压、主

动脉球囊反搏术、心力衰竭（美国纽约心脏病协会

NYHA

分级
Ⅲ/Ⅳ

级和
/

或肺水肿病史）分别为
5

分，

血清肌肝
＞132 μmol/L

、 年龄
＞75

岁分别为
4

分，

贫血、糖尿病史分别为
3

分；对比剂剂量每
100 ml

为
1

分 ；肾小球滤过率估测值 （

eGFR

）

60～40

为

2

分，

40～20

为
4

分，

＜20

为
6

分；总分
≤5

分为低

危，

6～10

分为中危，

11～15

分为高危，

≥16

分为极

高危，

CIN

发生率分别为
7.5%

、

14.0%

、

26.1%

、

57.3%

。

CIN

发生率随风险评分上升，危险因素越多
CIN

风

险越高，尤其是老年人存在心肾功能异常，伴有糖

尿病等多个危险因素，为
CIN

高危患者。

4

预防和治疗

4.1

水化疗法

水化疗法是目前广泛应用的防治
CIN

方法。 水

化通过补充血容量、增加肾血流量和肾小球滤过率

降低肾小管对比剂浓度， 加快清除肾小管内排泄

物。 同时，水化性利尿导致肾内前列环素产生增加，

引起肾髓质相应区域血管舒张，发挥神经激素有益

效应，从而降低
CIN

发生率。

0.9%

氯化钠溶液是经

典水化剂，静脉和口服水化均可预防
CIN

［

16

］

。也有研

究显示，碳酸氢钠水化较氯化钠水化能更有效地预

防
CIN

［

17

］

，且静脉滴注持续时间越长效果越佳［

18

］

。碳

酸氢钠可提高肾组织局部
pH

值至中性或偏碱性，

可碱化尿液，减少自由基生成，降低对比剂对肾脏

损伤，但碳酸氢钠在减少临床终点事件方面无明显

优势［

19

］

。

4.2

血液透析和血液滤过

造影后血液净化可有效清除对比剂，但对原有

肾脏疾病患者接受对比剂检查后马上予以血液透析，
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不但不能预防
CIN

，而且可能加重肾衰竭。因此不建

议采用预防性血液透析，或血液滤过预防
CIN

［

20

］

。

4.3

药物预防

术前
3 d

服用阿托伐他汀能够降低对比剂使用

后血超敏
C

反应蛋白、 尿蛋白及尿
α

微球蛋白水

平，以减轻炎性反应，预防
CIN

发生，但与他汀类使

用剂量无显著相关性［

21蛳24

］

。 但也有研究表明，高剂量

阿托伐他汀（

80 mg

）比单纯水化和
N-

乙酰半胱氨

酸更易降低
CIN

风险［

25

］

。

前列地尔通过增加血管平滑肌细胞内环磷酸

腺苷含量发挥扩血管作用，预防
CIN

［

26

］

。其它血管扩

张剂如钙离子通道阻滞剂预防
CIN

效果不一，其临

床意义有待进一步证实，不作为常规预防用药。

预防性口服抗氧化剂维生素
C

可防止高风险

患者发生
CIN

。依达拉奉清除氧自由基，抗脂质过氧

化，减轻再灌注损伤，起到主动预防
CIN

作用［

27

］

，结

合水化具有协同预防作用。

N-

乙酰半胱氨酸是否能

降低
CIN

发生风险，仍存在争议［

28蛳29

］

。

目前研究结果显示，利尿剂对
CIN

无明显预防

作用，造影前应用利尿剂降低循环血量，可加重
CIN

风险；造影后应用甘露醇、速尿等促进对比剂排泄，

对降低
CIN

发生无效，甚至有害。

龚学忠 ［

30

］认为“毒瘀互结”是
CIN

主要病理环

节，并予以解毒化瘀的川黄汤加减治疗，取得了较

好疗效。 肾康注射液具有泄浊化瘀之功，用于防治

老年冠心病患者介入术后
CIN

有效［

31

］

，其所需液体

摄入量较少，对心功能影响小，具有水化疗法不可

比拟的优势。 丹红注射液可缩短肾损害恢复时间［

32

］

。

冬虫夏草、川芎制剂有助于保护
2

型糖尿病伴肾功

能不全患者发生
CIN

［

33蛳34

］

。 动物实验研究显示姜黄

素可降低
CIN

大鼠肾小管上皮细胞坏死指数、肾小

管上皮细胞凋亡率、肾髓质淤血程度、肾脏丙二醛

水平、血肌酐和肾脏指数，从而预防
CIN

发病［

35

］

。

综上所述，目前对
CIN

仍以预防为主，对有并

发症患者可更改造影方式，如碘对比剂联合二氧化

碳造影，也可予以对比剂加热降低其黏度，但仍需

进一步大样本研究证实其可靠性。 此外，还应寻找

更多有效的预防和治疗措施，将
CIN

风险降至最低。
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