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  摘 要:目的 分析慢性肾脏病(CKD)患者红细胞参数的变化并探讨其临床意义。方法 收集该院2018
年10月至2019年8月收治并诊断为CKD的186例患者作为CKD组,按照肾小球滤过率分为CKD

 

1~2期

40例,CKD
 

3期44例,CKD
 

4期42例,CKD
 

5期60例;另选取同期106例无CKD及其他重大疾病患者作为

对照组。检测所有研究对象红细胞计数(RBC)、血细胞比容(HCT)、血红蛋白(Hb)、红细胞平均体积(MCV)、
红细胞平均血红蛋白含量(MCH)、红细胞平均血红蛋白浓度(MCHC)、红细胞分布宽度变异系数(RDW-CV)、
红细胞分布宽度标准差(RDW-SD)水平,并比较组间差异。通过受试者工作特征曲线(ROC曲线)比较各项指

标对CKD的诊断价值。采用Pearson线性相关分析红细胞参数与CKD分期的相关性。结果 CKD组患者

RBC、Hb、HCT、MCHC水平均明显低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05);而 MCV、RDW-SD、RDW-
CV水平均明显高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。RBC、Hb、HCT水平在CKD各分期间呈1~2
期>3期>4期>5期,差异均有统计学意义(P<0.05);RDW-SD、RDW-CV随CKD严重程度逐渐升高,呈明

显上升趋势。RBC、Hb、HCT、MCV、MCH、MCHC、RDW-SD、RDW-CV的ROC曲线下面积(AUC)分别为

0.912、0.900、0.897、0.606、0.481、0.665、0.813、0.812。Pearson相关性分析显示,RBC、Hb、HCT、MCHC水

平与CKD分期均呈负相关(r=-0.771、-0.763、-0.765、-0.359,P<0.05);MCV、RDW-SD、RDW-CV水

平与CKD分期均呈正相关(r=0.118、0.521、0.577,P<0.05)。结论 RBC、Hb、HCT、RDW-SD、RDW-CV
水平变化与CKD的发生和发展关系密切,其中RBC、Hb、HCT水平与CKD分期均呈负相关,RDW-SD、RDW-
CV水平与CKD分期均呈正相关,对判断CKD的发展程度有一定价值。
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Abstract:Objective To
 

analyze
 

the
 

changes
 

of
 

erythrocyte
 

parameters
 

in
 

patients
 

with
 

chronic
 

kidney
 

dis-
ease

 

(CKD)
 

and
 

discuss
 

their
 

clinical
 

significance.Methods A
 

total
 

of
 

186
 

patients
 

with
 

CKD
 

diagnosed
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

October
 

2018
 

to
 

August
 

2019
 

were
 

collected
 

as
 

CKD
 

group.According
 

to
 

glomerular
 

filtration
 

rate,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

CKD
 

stage
 

1-2
 

(40
 

cases),CKD
 

stage
 

3
 

(44
 

cases),CKD
 

stage
 

4
 

(42
 

ca-
ses),and

 

CKD
 

stage
 

5
 

(60
 

cases).Another
 

106
 

patients
 

without
 

CKD
 

and
 

other
 

major
 

diseases
 

were
 

selected
 

as
 

control
 

group.Red
 

blood
 

cell
 

count
 

(RBC),hematocrit
 

(HCT),hemoglobin
 

(Hb),mean
 

corpuscular
 

vol-
ume

 

(MCV),mean
 

corpuscular
 

hemoglobin
 

content
 

(MCH),mean
 

corpuscular
 

hemoglobin
 

concentration
 

(MCHC),red
 

blood
 

cell
 

distribution
 

width
 

variation
 

coefficient
 

(RDW-CV)
 

and
 

standard
 

deviation
 

of
 

red
 

blood
 

cell
 

distribution
 

width
 

(RDW-SD)
 

were
 

detected
 

and
 

compared
 

among
 

the
 

groups.The
 

diagnostic
 

value
 

of
 

each
 

indicator
 

for
 

CKD
 

was
 

compared
 

by
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

curve
 

(ROC
 

curve).The
 

correla-
tion

 

between
 

erythrocyte
 

parameters
 

and
 

CKD
 

stage
 

was
 

analyzed
 

by
 

Pearson
 

linear
 

correlation.Results The
 

levels
 

of
 

RBC,Hb,HCT,MCHC
 

in
 

CKD
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).While
 

the
 

levels
 

of
 

MCV,RDW-SD
 

and
 

RDW-CV
 

were
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significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).
With

 

the
 

increase
 

of
 

the
 

severity
 

of
 

CKD,RBC,Hb,HCT
 

levels
 

showed
 

stage
 

1-2>stage
 

3>stage
 

4>stage
 

5
 

among
 

different
 

stopes
 

of
 

CKD,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

RDW-SD
 

and
 

RDW-CV
 

increased
 

gradually
 

with
 

the
 

increase
 

of
 

CKD
 

severity,showing
 

an
 

obvious
 

upward
 

trend.The
 

area
 

under
 

ROC
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

RBC,Hb,HCT,MCV,MCH,MCHC
 

under
 

the
 

ROC
 

curve
 

was
 

0.912,0.900,0.897,0.606,0.481,0.665,0.813,0.812.Pearson
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

levels
 

of
 

RBC,Hb,HCT
 

and
 

MCHC
 

were
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

stages
 

of
 

CKD
 

(r=-0.771,-0.763,-0.765
 

and
 

-0.359,P<0.05).MCV,RDW-SD
 

and
 

RDW-CV
 

levels
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

CKD
 

staging
 

(r=0.118,0.521,0.577,P<0.05).Conclusion The
 

changes
 

of
 

RBC,Hb,HCT,RDW-SD
 

and
 

RDW-CV
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

the
 

occurrence
 

and
 

development
 

of
 

CKD,among
 

which
 

the
 

levels
 

of
 

RBC-C,Hb
 

and
 

HCT
 

are
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

stages
 

of
 

CKD,while
 

the
 

levels
 

of
 

RDW-SD
 

and
 

RDW-CV
 

are
 

positively
 

correla-
ted

 

with
 

the
 

stages
 

of
 

CKD,which
 

is
 

of
 

certain
 

value
 

for
 

judging
 

the
 

development
 

of
 

CKD.
Key

 

words:chronic
 

kidney
 

disease; red
 

blood
 

cell
 

parameter; clinical
 

significance
 

  慢性肾脏病(CKD)是各种原因引起的肾脏结构

和功能障碍,包括肾小球滤过率(GFR)正常和不正常

的病理损伤,血液或尿液分析异常或不明原因的GFR
下降(<60

 

mL/min),持续时间≥3个月。近年来,

CKD的患病率有明显上升趋势,流行病学调查数据

显示,我国18岁以上人群CKD的患病率为10.8%,
且发病人群有年轻化趋势,其中CKD

 

1~3期患者占

99%以上[1]。CKD 常常起病隐匿,患者 防 范 意 识

差[2],知晓率低,如未能进行及时有效治疗,将导致病

情进展恶化,进而发展为慢性肾功能不全、慢性肾衰

竭,甚至发生尿毒症而危及生命[3]。CKD患者如能得

到早期诊断及治疗,病情可得到良好控制。有研究表

明,CKD患者红细胞参数异常[4],但目前关于红细胞

参数在CKD不同分期及病程中的变化报道较少。因

此,本研究主要检测了CKD及其不同分期患者红细

胞参数水平,探讨红细胞参数在CKD及不同分期中

的水平变化,为红细胞参数对CKD的临床诊断价值

提供更多实验室依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取本院2018年10月至2019年8
月收治并初次诊断为CKD的患者共186例作为CKD
组,其中男95例,女91例;年龄23~88岁,平均

(57.14±15.50)岁;按照GFR分为1~2期40例,3
期44例,4期42例,5期60例。另选取同期106例无

CKD及其他重大疾病患者作为对照组,其中男56例,
女50例;年龄18~79岁,平均(55.27±15.50)岁。

CKD诊断符合2012年改善全球肾脏病预后组织指南

的诊 断 标 准[4];根 据 Cockcroft-Gault公 式[5]计 算

GFR:内生肌酐清除率(Ccr)=[(140-年龄)×体质

量(kg)×n]/[72× 血 肌 酐 (SCr)],Ccr单 位 为

mL/min,SCr单位为 mg/dL,男性n=1,女性n=
0.85。两组均排除恶性肿瘤、糖尿病、重度心功能不

全、严重心脏瓣膜病变、心肌梗死及其他影响红细胞

参数的血液系统疾病。两组性别、年龄等一般资料比

较,差异均无统计学意义(P>0.05),具有可比性。

1.2 检测仪器及方法 本研究的观察指标均采用日

本Sysmex
 

XN-9000全自动血细胞分析仪及其配套

试剂进行检测。患者在本院初次确诊后,于次日清晨

采集2
 

mL外周静脉血置于一次性真空采血管(已加

入乙二胺四乙酸二钾抗凝剂的紫色管)中,颠倒混匀,
所有检测均在2

 

h内完成。

1.3 观察指标 红细胞计数(RBC)、血细胞比容

(HCT)、血红蛋白(Hb)、红细胞平均体积(MCV)、红
细胞平均血红蛋白含量(MCH)、红细胞平均血红蛋

白浓度(MCHC)、红细胞分布宽度变异系数(RDW-
CV)、红细胞分布宽度标准差(RDW-SD)。

1.4 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据分析处理。计数资料以例数或百分率表示,率的比

较采用χ2 检验;符合正态分布的计量资料以x±s表

示,不符合正态分布的计量资料以 M(P25~P75)表
示。不符合正态分布数据两组间均值比较采用秩和

检验,多组间比较采用Kruskal-Wallis
 

H 检验,多组

间两两比较采用Dunnett's
 

T3检验。符合正态分布

数据的两组间均值比较采用独立样本t检验,多组间

比较采用单因素方差分析,多组间两两 比 较 采 用

SNK-q检验。采用受试者工作特征曲线(ROC曲线)
及曲线下面积(AUC)比较红细胞参数对CKD的诊断

价值。各红细胞参数与 CKD 的相关性分析 采 用

Pearson相关双侧检验。以P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结  果

2.1 CKD组与对照组红细胞参数比较 与对照组比

较,CKD组患者RBC、Hb、HCT、MCHC水平均明显

降低,差异均有统计学意义(P<0.05);MCV、RDW-
SD、RDW-CV水平均明显高于对照组,差异均有统计

学意义(P<0.05)。见表1。
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2.2 CKD组各分期红细胞参数比较 随着CKD严

重程度升高,RBC、Hb、HCT、MCHC水平呈明显下

降趋势,其中前三者在CKD各分期间差异有统计学

意义(P<0.05),MCV、MCH在CKD各分期间差异

无统计学意义(P>0.05);RDW-SD、RDW-CV水平

随着CKD严重程度升高而逐渐升高,呈明显上升趋

势。见表2。
 

表1  CKD组与对照组红细胞参数比较[M(P25~P75)]

组别 n 年龄(岁) RBC(×1012/L) Hb(g/L) HCT(%)

对照组 106 56.50(41.00~67.25) 4.85(4.69~5.13) 147.00(141.75~151.25) 43.50(42.50~45.55)

CKD组 186 57.00(46.00~68.00) 3.84(3.16~4.33) 113.00(93.00~129.25) 34.80(28.90~39.00)

Z -1.019 -11.707 -11.374 -11.288

P 0.308 <0.001 <0.001 <0.001

组别 n MCV(fL) MCH(pg)
 

MCHC(g/L) RDW-SD RDW-CV

对照组 106 88.90(87.58~91.15) 29.90(29.30~30.63)336.00(330.00~338.25)40.20(39.20~41.20) 12.30(12.00~12.50)

CKD组 186 90.65(88.10~94.13) 30.10(28.80~31.10)329.00(320.00~337.25)43.40(41.18~46.93) 13.20(12.50~14.10)

Z -3.025 -0.531 -4.699 -8.897 -8.873

P 0.002 0.595 <0.001 <0.001 <0.001

表2  CKD组各分期红细胞参数比较

分期 n
年龄

[M(P25~P75),岁]
RBC

(x±s,×1012/L)
Hb

[M(P25~P75),g/L]
HCT

(x±s,%)
MCV

[M(P25~P75),fL]

CKD
 

1~2期 40 56.50(48.25~64.75) 4.44±0.54 132.50(122.25~146.75) 40.38±4.91 90.85(88.33~93.38)

CKD
 

3期 44
 

65.00(51.00~72.75) 4.06±0.71* 121.50(110.25~139.75)* 36.74±6.06* 90.15(88.15~94.75)

CKD
 

4期 42
 

60.00(51.00~70.00) 3.61±0.60*# 104.00(92.00~118.50)*# 32.80±4.89*# 91.00(88.40~93.98)

CKD
 

5期 60
 

52.50(40.25~66.50) 3.10±0.75*#△ 93.00(78.25~111.50)*#△ 28.00±7.03*#△ 90.40(85.93~95.55)

t/F 2.196 33.459 34.898 35.146 0.136

P 0.09 <0.001 <0.001 <0.001 0.939

分期 n
MCH

[M(P25~P75),pg]
MCHC

[M(P25~P75),g/L]
RDW-SD

[M(P25~P75)]
RDW-CV

[M(P25~P75)]

CKD
 

1~2期 40 30.30(29.43~31.55) 331.00(326.25~339.00) 42.30(40.73~43.50) 12.55(12.20~13.05)

CKD
 

3期 44 30.15(29.43~31.00) 331.00(324.25~337.00) 42.30(40.30~46.08) 12.95(12.60~13.75)

CKD
 

4期 42 30.50(28.68~31.13) 328.00(317.00~336.25)* 43.70(41.53~47.43) 13.20(12.55~13.83)*

CKD
 

5期 60 29.55(28.60~31.00) 324.50(313.50~337.50)*# 45.65(41.60~49.10)*# 14.10(13.20~15.03)*#△

t/F 1.104 4.403 6.202 13.69

P 0.349 0.005 <0.001 <0.001

  注:与CKD
 

1~2期比较,*P<0.05;与CKD
 

3期比较,#P<0.05;与CKD
 

4期比较,△P<0.05。

表3  红细胞参数对CKD的诊断价值

项目 AUC 95%CI P

RBC 0.912 0.877~0.946 <0.001
Hb 0.900 0.863~0.937 <0.001
HCT 0.897 0.860~0.935 <0.001
MCV 0.606 0.543~0.670 0.002
MCH 0.481 0.415~0.547 0.595
MCHC 0.665 0.605~0.726 <0.001
RDW-SD 0.813 0.765~0.861 <0.001
RDW-CV 0.812 0.764~0.860 <0.001

2.3 各红细胞参数对CKD分期的ROC曲线分析 

通过ROC曲线分析不同红细胞参数对CKD的诊断

价值,见表3、图1。RBC、Hb、HCT、MCH、MCHC水

平越低,对CKD的诊断价值越大;MCV、RDW-SD、

RDW-CV水平越高,对CKD的诊断价值越大,RBC
对CKD的诊断价值最大。

2.4 相关性分析 Pearson相关性分析显示,RBC、

Hb、HCT、MCHC水平与CKD分期均呈负相关(r=
-0.771、-0.763、-0.765、-0.359,P<0.05);

MCV、RDW-SD、RDW-CV水平与CKD分期均呈正

相关(r=0.118、0.521、0.577,P<0.05);MCH水平
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与CKD分期之间无明显相关性(P>0.05)。

图1  各红细胞参数对CKD分期的ROC曲线分析

3 讨  论

  CKD的防治已成为世界各国面临的重要公共卫

生问题,该病患病率高、知晓率低、预后差、易合并多

种并发症,是继糖尿病、高血压、心血管疾病、恶性肿

瘤之后又一严重威胁人类健康的疾病。贫血是CKD
最常见的并发症之一,也是导致CKD患者心血管发

病率、病死率增加的重要危险因素[6]。贫血患者氧分

压降低,耗氧量增加,氧自由基增多,心脏负荷增加,
导致心脏呈现高输出状态,最终导致左心室肥大,甚
至出现全心扩大和心力衰竭[7]。据美国国家健康和

营养调查报告显示,普通人群中贫血的患病率约为

7.6%,而CKD人群中贫血的患病率至少是普通人群

的2倍,可达到15.4%[8]。贫血的诊断主要依赖血常

规参数和铁代谢指标,随着全自动血液分析仪的普及

和应用,红细胞参数在贫血的临床诊断中得到更加广

泛的应用。CKD早期主要是营养不良性贫血,即缺

铁性贫血引起的小细胞低色素性贫血[9],随着CKD
严重程度增加,肾脏损害程度增大,肾脏生成的促红

细胞生成素(EPO)减少,使贫血进一步加重。到了终

末期肾病,肾脏发生不可逆性损害,致体内尿毒症毒

素蓄积,尿毒症毒素以小分子尿素氮为最多,可引起

骨髓微环境病变,引起造血障碍甚至出血,导致CKD
患者出现更加严重的贫血[10]。

本研究中,CKD组患者RBC、Hb、HCT、MCHC
水平均明显低于对照组,差异均有统计学意义(P<
0.05);RDW-CV、RDW-SD水平均明显高于对照组,
差异均有统计学意义(P<0.05)。随着CKD严重程

度增加,RBC、Hb、HCT、MCHC水平降低,而RDW-
SD、RDW-CV水平随CKD严重程度升高而逐渐升

高,呈明显上升趋势。提示红细胞参数与CKD的发

生密切相关,在CKD的发生和发展过程中可能起重

要作用,其机制可能为内源性EPO缺乏、营养不良、
铁代谢紊乱与铁调素的作用、继发性甲状旁腺功能亢

进及炎症等。

内源性EPO缺乏是CKD患者肾性贫血的主要

原因,在CKD的发生和发展过程中有重要作用[11-12],
CKD患者由于肾脏受损及肾脏组织纤维化,导致肾脏

内分泌功能减退,故肾脏 合 成 的 EPO 明 显 减 少。
CKD也是一种慢性消耗性疾病,大多数患者伴有消化

吸收不良,故铁、叶酸、维生素B12 等造血原料缺乏,从
而加重贫血。铁代谢紊乱是影响肾性贫血的重要因

素之一,铁调素与膜铁转运蛋白ferropo1(FPN1)在机

体的铁平衡中有重要作用。相关研究显示,铁调素可

与FPN1结合,促进FPN1降解和内化,铁过多时,铁
调素基因表达增强,肝脏合成铁调素增多,从而加速

FPN1的降解,过高的铁调素会抑制铁的吸收与释放,
也能抑制红细胞前体细胞的生存和增殖,从而导致

EPO抵抗[13]。伴有继发性甲状旁腺功能亢进时,也
会加重EPO抵抗,可导致纤维性骨炎,加重CKD的

发展,且高水平甲状旁腺激素能抑制 Na+-K+-ATP
酶的活性,干扰能量代谢,导致红细胞寿命缩短。较

高的甲状旁腺激素也能激活红细胞膜上的钙泵,引起

钙离子内流增加,从而使红细胞脆性增加,加速溶

血[14-16]。此外,CKD患者普遍存在微炎症状态,炎症

可介导多种细胞因子[肿瘤坏死因子-α、白细胞介素

(IL)-1、IL-6、血管紧张素-Ⅱ]的释放,进而抑制骨髓

红系造血干细胞增殖,致红细胞生成减少,且IL-1、
IL-6等细胞因子会抑制红细胞的成熟,不成熟的红细

胞进入血液循环会引起其异质性增加,导致RDW 水

平增高。本研究中CKD组患者RDW-SD、RDW-CV
水平增加,RBC、Hb、HCT、MCHC水平降低,恰好证

实了这一假设。
CKD发生率较高,与红细胞参数密切相关。因

此,对于CKD患者应加强营养状态的监测和干预,早
期评价CKD患者贫血情况,早诊断、早治疗,以期提

高患者的生存质量。
4 结  论

  红细胞参数在对照组与CKD组患者中有明显差

异,且差异有统计学意义(P<0.05),可能与CKD的

发生和发展关系密切,参与其病理生理机制。此外,
RBC、Hb、HCT在CKD各分期间呈1~2期>3期>
4期>5期,且差异均有统计学意义(P<0.05);
RDW-SD、RDW-CV随着CKD严重程度升高而逐渐

升高,呈明显上升趋势。Pearson相关性分析显示,
RBC、Hb、HCT水平与CKD分期均呈负相关,RDW-
SD、RDW-CV水平与CKD分期均呈正相关,说明肾

脏损伤越严重,上述指标变化越明显。因此,要及时

监测红细胞参数的动态变化,监测CKD的发生和发

展进程,及时监测红细胞参数能够为CKD的早期诊

断提供指导,以期延缓CKD的进展,减轻社会经济

负担。 (下转第2594页)
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