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摘  要 

血管内介入治疗是目前诊断和治疗脑血管病不可或缺的方式，随着此项技术的不断成熟、发展以及人口

老龄化和慢病流行，越来越多的患者接受了这项治疗，但是血管内介入术后引起的造影剂相关性肾病也

逐渐增多。造影剂肾病(Contrast-induced nephropathy, CIN)是继肾灌注不足和药物性肾损伤之后发生

医院获得性急性肾损伤的三大原因之一。故对于造影剂肾病的认识和预防显得尤为重要，本文就对于造

影剂肾病的流行病学、发病机制、预防、生物标记物的研究进展加以综述，为临床医师提供借鉴。 
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Abstract 
Endovascular interventional therapy is currently an indispensable diagnostic and treatment me-
thod for the diagnosis and treatment of cardiovascular and cerebrovascular diseases. With the 
continuous maturity and development of this technology, as well as the aging of the population 
and the prevalence of chronic diseases, more and more patients require this treatment, but the 
contrast media-associated kidney disease caused by endovascular interventional surgery is also 
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gradually increasing. Contrast-induced nephropathy (CIN) is one of the three major causes of hos-
pital-acquired acute renal injury following renal hypoperfusion and drug-induced renal injury. 
Therefore, it is particularly important to understand and prevent contrast induced nephropathy. 
This article reviews the epidemiology, pathogenesis, prevention and biomarkers of contrast in-
duced nephropathy, so as to provide reference for clinicians. 
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1. 流行病学 

CIN定义为使用造影剂后48~72 h内血肌酐绝对值较基础升高0.5 mg/dL (44.22 μmol/L)或相对升高 ≥ 
25%，并排除其他可能引起肾损害的原因[1]。在普通人群中 CIN 的发生率低于 1%，但在高危人群(肾功

能不全、糖尿病、脱水、充血性心力衰竭、急性冠脉综合症、70 岁以上的患者、贫血患者)中则明显升

高。Nash K 等研究认为 CIN 是院内获得性急性肾衰竭的第 3 位原因，占急性肾衰竭的 11%，无肾功能

损害者 CIN 发生率为 3.3%~8%，存在肾脏疾病或糖尿病者增加为 12%~26% [2]，CIN 轻症者可无明显

症状，严重者可出现蛋白尿、血尿、少尿甚至无尿，血肌酐峰值多出现在术后第 3 天左右，约 2 周恢复

至正常水平。一些人可发展为肾衰竭，且这些人中大约 1%需透析治疗，尽管数目小，但该人群的发生

率和死亡率惊人的高，院内死亡率达 30%，2 年死亡率达 80% [3]。这些研究数据表明，原有肾功能不

全者应用造影剂可导致短期内死亡，且远期存活率较低。 

2. 发病机制 

CIN 的发病机制目前尚不完全明确，可能与造影剂导致的以下因素有关： 
1) 肾髓质缺血：造影剂会加重肾髓质氧供需失衡，引起肾损伤；还可间接诱导肾血管收缩，使血流

从髓质转移到皮质，引起肾髓质缺血；同时造影剂的渗透性负荷会增加重吸收负荷，提高肾脏耗氧，导

致微循环衰竭、肾脏缺血[1]。 
2) 高毒性氢氧自由基形成：造影剂中的亚铁离子和铜离子等金属阳离子可以催化高毒性氢氧自由基

形成，导致线粒体功能紊乱，加速缺血再灌注损伤，进一步加重肾损伤[4]。 
3) 造影剂对肾小管上皮细胞的毒性作用：上皮细胞暴露于造影剂时会出现严重细胞损伤或凋亡，这

是导致造影剂肾病的主要原因之一[4]。 
4) 炎症反应：造影剂对肾髓质上皮细胞及血管内皮细胞有毒性作用，可以促进氧自由基产生，从而

激活炎症反应[5]。 
5) 造影剂会增加血液粘度，导致微循环障碍，增加微血管血栓形成的风险[6]。 
6) 血管活性物质的减少：一氧化氮(Nitric oxide, NO)和前列腺素是内皮源性血管舒张因子，生理状

态下持续释放来维持血管的扩张状态，肾内这些扩血管物质的产生对保持肾灌注及供氧较差的髓质的血

流灌注和供氧是重要的，NO 和前列腺素在肾对造影剂的反应中有重要的保护作用。在肾疾病状态下这些
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血管活性物质的合成减少而使患者更易发展成为造影剂肾病[7]。 

3. 造影剂肾病的预防 

目前对于 CIN 尚无有效的治疗方法，主要以预防为主。因此，早期识别高危患者，给予相应预防措

施显得非常重要。目前发现患者的年龄、性别、术中所用造影剂的类型及其剂量、合并基础疾病(低血压、

心功能不全、肾功能不全、糖尿病、心肌梗死等)是介入术后发生 CIN 的危险因素[8]。目前预防 CIN 的

主要措施包括水化疗法、药物预防、造影剂的类型及剂量、辅助疗法、避免肾毒性药物等方法。 

3.1. 水化疗法 

水化疗法是 CIN 应用最广泛和最便宜的预防措施。水化作用可以增加有效循环血容量，稀释造影剂，

进而增加肾灌注压，达到利尿作用，从而减少造影剂对肾小管上皮细胞的直接损伤，水化治疗还能抑制

肾素–血管紧张素–醛固酮系统，扩张血管，减轻髓质缺血[9]。目前临床关于预防 CIN 的主要水化液体

包括氯化钠溶液、碳酸氢钠溶液和矿泉水。国内最新一项研究表明碳酸氢钠溶液比氯化钠溶液具有更好

的预防效果。碳酸氢钠溶液是通过提高 pH 值和产生肾脏保护性物质来减少活性氧自由基的形成，从而

达到预防目的。一项关于探讨碳酸氢钠溶液与氯化纳溶液疗效的分析指出，碳酸氢钠溶液可以明显减少

CIN 的发病率，尤其是对糖尿病患者也同样有效，但在用药期间会使血钾降低，应注意水化后患者酸碱

平衡情况和血钾水平[10]。 

3.2. 药物预防 

1) HMG-CoA 还原酶抑制剂(他汀类)药物通过抗炎、抗过敏、抗氧化、改善内皮细胞和血流动力学等

作用达到预防 CIN 的目的。一项荟萃分析显示，瑞舒伐他汀可使 CIN 的发生率降低 47% [11]，汪念东[12]
在用阿托伐他汀预防冠脉造影术后发生 CIN 的研究中证明，患者术前使用大剂量阿托伐他汀联合水化疗

法可有效保护老年冠心病患者的肾功能。 
2) 乙酰半胱氨酸(NAC)作为一种抗氧化剂，具有抗氧化、保护组织器官的作用，是预防 CIN 的一种

选择。一项关于增强 CT 患者应用 NAC 的效果随机对照试验的荟萃分析为 NAC 预防 CIN 的有效性提供

了证据[13]。 
3) 前列腺素 E1 是前列地尔的主要成分，研究表明，PGE1 能扩张肾血管，增加肾血流量，增加肌酐

清除率，抑制血小板聚集，对肾功能有保护作用，进而预防 CIN 的发生和发展。此外，PGE1 可通过降

低炎症反应而保护肾脏功能，被认为在 CIN 的进展中发挥重要作用。前列腺素 E1 在缺血引起的肾功能

障碍中发挥细胞保护作用，并能抵抗造影剂对肾小管上皮细胞的直接毒性[14]。 
4) 维生素 C 是广为人知的水溶性抗氧化维生素，能清除很多种类的活性氧，而活性氧可以降低体内

大分子物质如脂类、脱氧核糖核酸(DNA)、蛋白质等[15]。维生素 E 是包括 8 种形式的水溶性维生素，很

多动物实验如顺铂引起的急性肾损伤和缺血再灌注模型证实了维生素 E 的抗氧化作用，因为它具有保护

细胞膜免受过氧化物损伤，起到细胞膜稳定剂的作用。硫辛酸具有降低氧化应激及肾脏炎症反应的效应，

一些动物研究表明硫辛酸通过抗炎和抗氧化作用来保护肾小管功能及降低蛋白尿。唐庚等[16] Meta 分析

得出维生素类可使血管造影术后的 CIN 发病率降低 46%。 

3.3. 造影剂的类型及剂量 

1) 造影剂类型：造影剂分为高渗造影剂(渗透压约 2000 mOsm/kg)、低渗造影剂(600~800 mOsm/kg)
和等渗造影剂(290 mOsm/kg)，由于高渗造影剂在临床应用中不良反应较多，已被低渗和等渗造影剂所取

代[17]。在一项随机对照研究[18]中指出，等渗造影剂发生 CIN 的风险较低，尤其是在糖尿病和存在肾功
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能不全的患者。 
2) 造影剂剂量：CIN 发生与造影剂用量有关。Cigarroa 等对肾功能不全者推荐的最大造影剂用量为：

5 ml × 体重(kg)/cr (mg/d1)，一般不超过 300 ml，造影剂量超过 300 ml 是 CIN 的独立危险因素[19]。有研

究发现普通人群每增加 100 ml 造影剂，CIN 风险增高 12% [20]。周阳等人通过比较不同剂量的低渗和等

渗造影剂的研究得出，大剂量的低渗造影剂导致的 CIN 的发生率为 3.7%，大剂量的等渗造影剂发生率为

5.05% [21]。剂量低至 20~30 ml 也可能诱发 CIN，这说明造影剂不存在安全剂量。 

3.4. 辅助疗法 

1) 增强体外反搏(Enhanced external counterpulsation, EECP)是一种无创循环辅助装置，广泛用于心脑

血管疾病，以减少心绞痛症状和硝酸盐的使用，增加运动耐量，改善心肌缺血。最近的一项研究表明，

EECP 可以提高造影剂的清除率，降低 CIN 的发生率[22]。首先，EECP 增加了肾血流量，降低了血浆肾

素水平。肾血流量的增加不仅使回流到心脏的血液增加进而引起肾灌注压增加，还包括一氧化氮的增加。

研究表明，EECP 增加血浆一氧化氮浓度，降低血浆内皮素-1 水平，并改善肾功能[23]。其次，EECP 诱

导的血流剪切应力的增加改善了血管内皮的功能和形态，减少了氧化应激和炎症反应。同时，增加的肾

血流剪切应力诱导近端小管上皮核因子红细胞 2 相关因子 2 (Nrf2)的表达[24]，激活 Nrf2/Sirtuin-3 (Sirt3)/
超氧化物歧化酶 2 (SOD2)信号通路，改善造影剂诱导的肾损伤[25]。最后，EECP 诱导心房利钠肽升高具

有利尿作用[26]，可以改善肾脏的流体剪切应力，降低造影剂的黏度，从而减轻造影剂对肾脏的损害。 
2) 急性肾损伤设备(Renal Guard 系统)是一种维持高尿流率的液体置换的医疗专用设备，通过水化和

使用呋塞米强制利尿来保证尿量 > 300 ml/h，持续 4 小时，并实时匹配相应速度静脉输液以防脱水，一

项随机对照实验的Meta分析表明，Renal Guard系统可能会降低接受介入手术的高危患者的CIN发生率，

这一措施已经受到欧洲心脏学会指南认可，这种方法对接受介入治疗的高血压患者可有效降低 CIN 的发

生率[27]。 

4. 避免肾毒性药物 

造影前 48 h 应停用正在使用的损害肾功能药物，如氨基糖苷类、免疫抑制剂、双胍类降糖药、

ACEI/ARB 等，其中特别要注意心血管常见用药的二甲双胍和 ACEI/ARB [28]。 

5. 肾功能观察指标 

研究表明 CIN 的观察指标有血肌酐、胱抑素 C、视黄醇结合蛋白、肌酐清除率、肾小球滤过率、尿

酸等。血肌酐(Scr)已被广泛用于监测肾功能，但受患者自身、年龄、性别等多方面的影响，其特异性较

大[27]。有研究表明，胱抑素 C 和视黄醇结合蛋白能有效预测早期肾功能的变化，可以作为介入术后早

期诊断造影剂肾病的生物标志物[29]。近几年研究认为，尿 N-乙酰-β-D 葡萄糖苷酶比血清肌酐更加有效，

而 α1-微球蛋白对高血压患者发生 CIN 的早期诊断效果更为显著，尿微量白蛋白对诊断糖尿病患者发生

CIN 有重要价值[30]。但是目前关于介入术后 CIN 生物标记物的研究热点集中于中性粒细胞明胶酶相关

脂质运载蛋白(NGAL)、白细胞介素-18 (IL-18)、肾损伤分子-1 (KIM-1)对肾功能早期的影响[31]。因此，

在临床使用造影剂后 48~72 h 应该尽早关注和评估患者这些肾功能指标。 

6. 小结 

造影剂肾病随着各类介入诊断和治疗技术的发展而增加。造影前应对患者的危险因素进行评估，尽

可能去除可逆性危险因素。对不可纠正的危险因素，要选择适当的造影剂，并尽量减少造影剂用量，同

时还需注意监测造影术前后的肾功能变化。对于高危患者，需加强分子生物标志物的检测，早期识别、

https://doi.org/10.12677/acm.2024.1441065


景世文 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.1441065 599 临床医学进展 
 

诊断。目前尚无有效的药物预防造影剂肾病，但充分水化、风险因素评估、合理选择造影剂类型及限制

造影剂用量对减少造影剂肾病发生具有肯定的预防作用。一旦发生要积极采取相关的措施。 
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