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多因素联合预测超重及肥胖男性痛风患者慢性肾病
发病的价值
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[摘要] 目的 探讨影响超重及肥胖男性痛风患者慢性肾病(chronickidneydisease,CKD)发病的因素并建立

CKD发病的预测模型。方法 回顾性分析2014年6月—2020年8月就诊于青岛大学附属医院的653例超重及肥

胖男性痛风患者的临床资料,依据美国国家肾脏基金会(NKF)制定的肾脏病预后质量指南(K/DOQI)将研究对象

分为CKD组和非CKD组,比较两组患者的基本临床资料。采用单因素及多因素logistic回归分析评估CKD发病

的独立预测因子,并构建临床预测模型,绘制受试者工作特征曲线(ROC),计算ROC曲线下面积(AUC),比较不同

指标预测CKD发病的价值。结果 CKD患者年龄、痛风病程、尿白蛋白/肌酐比值(UACR)以及血糖(FBG)、血清

肌酐(SCr)水平明显长于或高于非CKD患者(t=-8.934~-2.397,P<0.05),肾小球滤过率(eGFR)及血清游离

三碘甲状腺原氨酸(FT3)、促甲状腺激素(TSH)水平均明显低于非CKD患者(t=2.352~13.057,P<0.05);logis-
tic回归分析显示,血清低TSH水平、高龄以及痛风病程较长与超重及肥胖男性痛风患者CKD发病的风险独立相

关(P<0.05);ROC曲线显示,血清中 TSH、年龄及痛风病程联合预测CKD发病的 AUC值最大,为0.725(95%
CI=0.689~0.759),灵敏度为57.5%,特异度为76.3%。结论 在超重及肥胖男性痛风患者中,血清低TSH水平、

高龄及痛风病程较长与CKD的风险独立相关,三者联合预测CKD发病的价值较高。
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VALUEOFA COMBINATION OFVARIOUSFACTORSINPREDICTINGTHE ONSETOFCHRONIC KIDNEY DISEASEIN
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WANGYangang  (DepartmentofEndocrinologyand Metabolism,TheAffiliatedHospitalofQingdaoUniversity,Qingdao

266003,China)

[ABSTRACT] Objective Toinvestigatetheinfluencingfactorsfortheonsetofchronickidneydisease(CKD)inoverweight

andobesemalepatientswithgout,andtoestablishapredictivemodelfortheonsetofCKD. Methods Aretrospectiveanalysis

wasperformedfortheclinicaldataof653overweightandobesemalepatientswithgoutwhoattendedTheAffiliatedHospitalof

QingdaoUniversityfromJune2014toAugust2020,andtheyweredividedintoCKDgroupandnon-CKDgroupaccordingtoKid-

neyDiseaseOutcomeQualityInitiativeformulatedbytheNationalKidneyFoundation.Basicclinicaldatawerecomparedbetween

thetwogroups.Univariateandmultivariatelogisticregressionanalyseswereusedtoinvestigateindependentpredictivefactorsfor

theonsetofCKD,andaclinicalpredictivemodelwasestablished.Thereceiveroperatingcharacteristic(ROC)curvewasplottedto

calculatetheareaundertheROCcurve(AUC),anddifferentindicatorswerecomparedintermsoftheirvalueinpredictingtheon-

setofCKD. Results Comparedwiththenon-CKDgroup,theCKDgrouphadasignificantlyhigherage,asignificantlylonger

courseofgout,andsignificantlyhigherurinaryalbumin-to-creatinineratioandlevelsoffastingbloodglucoseandserumcreatinine
(t=-8.934--2.397,P<0.05),aswellassignificantlylowerestimatedglomerularfiltrationrateandserumlevelsoffreetriio-

dothyronineandthyroidstimulatinghormone(TSH)(t=2.352-13.057,P<0.05).Thelogisticregressionanalysisshowedthat

lowserumTSH,oldage,andalongcourseofgoutwereindependentlyassociatedwiththeriskofCKDinoverweightandobese

malepatientswithgout(P<0.05).TheROCcurveanalysisshowedthatthecombinationofserumTSH,age,andcourseofgout

diseasehadthelargestAUCof0.725(95%CI=0.689-0.759)inpredictingtheonsetofCKD,withasensitivityof57.5%anda

specificityof76.3%. Conclusion Inoverweightandobesemalepatientswithgout,lowserumTSH,oldage,andalongcourse

ofgoutareindependentlyassociatedwiththeriskofCKD,andthecombinationofthesethreeindicatorshasahighvalueinpredic-

tingtheonsetofCKD.
[KEYWORDS] Gout;Renalinsufficiency,chronic;Thyrotropin;Ageofonset;Riskfactors;Logisticmodels;Diagnosis

  痛风是嘌呤代谢紊乱和(或)尿酸排泄障碍所致 的一组异质性疾病,痛风石是痛风的特征性临床表

现。慢性肾脏病(chronickidneydisease,CKD)是
痛风常见的并发症,约24%的痛风患者会发生3期

以上的CKD[1]。随着病情的进展,CKD会逐渐发
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展为肾衰竭,最终形成尿毒症,甚至威胁患者生命。
故早期评估病情严重程度及预后情况对改善患者预

后尤为重要。既往研究表明,男性、BMI、高龄、慢性

炎症、痛风病程较长和高脂饮食均是CKD的危险

因素。炎症、激素、葡萄糖和脂质代谢紊乱均与痛风

和CKD的发生有关[2-3]。在炎症情况下,下丘脑中

2型脱碘酶增加,使促甲状腺激素释放激素(TRH)
的表达下降[4-5],抑制使促甲状腺激素(TSH)的分

泌,降低血清甲状腺激素水平。肾脏的生长发育及

功能维持与甲状腺激素的水平密切相关[6]。TSH
水平是否与超重及肥胖男性痛风患者CKD发生相

关尚未见报道。本研究聚焦于超重及肥胖男性痛风

患者,旨在探讨影响超重及肥胖男性痛风患者CKD
发病的因素并建立CKD发病的预测模型,为临床

上预测患者CKD的发生发展提供一定的依据。现

将结果报告如下。

1 资料与方法

收集2014年6月—2020年8月于我院就诊的

653例18~80岁痛风患者的临床资料。痛风的诊

断依据2015年美国风湿病学会年会以及欧洲抗风

湿病联盟年会制定的痛风分类标准[7]。纳入标准:

①男性患者;②BMI≥24kg/m2者。排除标准:①患

有原发性肾小球疾病者;②患有狼疮性肾炎、糖尿病

肾病以及高血压肾病等继发性肾脏疾病者;③数据

不完整者。依据美国国家肾脏基金会(NKF)制定

的肾脏病预后质量指南(K/DOQI)将研究对象分为

CKD组和非CKD组[8-9]。
收集所有患者的年龄、性别、身高、体质量、血压

以及痛风病程等一般临床资料。收集患者空腹状态

下的血生化相关指标,包括血糖(FBG)、糖化血红蛋

白(HbA1c)、血清肌酐(SCr)、血清尿酸(SUA)以及

血清总胆固醇(TC)、三酰甘油(TG)、高密度脂蛋白

胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、

TSH、游离甲状腺素(FT4)和游离三碘甲状腺原氨

酸(FT3)。收集患者肾小球滤过率(eGFR)和尿白

蛋白/肌酐比值(UACR)。
使用SPSS24.0软件进行统计学分析。符合正

态分布的连续性变量以x±s表示,两组间比较采

用独立样本t检验。采用logistic回归分析TSH、
年龄及痛风病程与CKD的关系。采用多因素lo-
gistic回归分析CKD发病的危险因素,并绘制受试

者工作特征(ROC)曲线。以P<0.05为差异具有

统计学意义。

2 结  果

2.1 两组患者一般资料比较

CKD组患者年龄、痛风病程、UACR以及血清

FBG、SCr水平明显高于非CKD组(t=-8.934~
-2.397,P<0.05),而eGFR及血清FT3、TSH 水

平均明显低于非CKD组(t=2.352~13.057,P<
0.05),其余指标两组比较差异无显著性(P>0.05)。
见表1。

表1 两组患者一般资料比较(x±s)

指标
非CKD组
(n=573)

CKD组
(n=80) t P

年龄(岁) 47.25±0.73 57.66± 2.30-5.846<0.001
BMI(kg/m2) 29.38±0.17 28.58± 0.50 1.569 0.117
收缩压(p/mmHg) 137.50±0.83140.31± 3.03-1.753 0.083
舒张压(p/mmHg) 85.77±0.62 87.71± 2.23-1.775 0.079
痛风病程(年)  7.33±0.33 11.72± 1.29-3.428 0.001
FBG(c/mmol·L-1) 4.92±0.04  5.40± 0.11-2.397 0.018
HbA1c(χ/%)  5.62±0.02  5.73± 0.11-1.451 0.151
TC(c/mmol·L-1)  4.83±0.05  4.67± 0.16 0.590 0.770
TG(c/mmol·L-1)  2.02±0.07  1.85± 0.24 1.184 0.237
HDL-C(c/mmol·
L-1)

 1.12±0.01  1.08± 0.05 0.831 0.406

LDL-C(c/mmol·
L-1)

 2.97±0.04  2.84± 0.13 0.411 0.681

SUA(c/μmol·L-1)485.91±6.51511.00±23.98-0.224 0.822
SCr(c/μmol·L-1) 75.76±0.84110.69± 6.36-8.934<0.001
eGFR[mL·min-1·
(1.73m2)-1]

106.96±1.19 70.48± 4.86 13.057<0.001

UACR 11.65±1.25 88.49±24.94-3.070 0.004
TSH(c/mU·L-1)  2.60±0.16  1.71± 0.18 2.352 0.019
FT3(c/pmol·L-1)  4.70±0.04  4.29± 0.13 4.279<0.001
FT4(c/pmol·L-1) 16.51±0.14 16.45± 0.36-0.225 0.822

2.2 影响CKD发病的多因素logistic回归分析

以BMI、年龄、痛风病程、血清FBG、血清TSH
等为自变量,以是否患CKD为因变量进行logistic
回归分析,结果显示,在未调整混杂因素的模型中,
血清TSH、年龄、痛风病程、血清FBG对CKD有显

著影响(P<0.05),矫正了年龄、BMI、痛风病程、

FBG、HbA1c、LDL-C、HDL-C、TC、TG混杂因素以

后,血清低 TSH 水平、高龄以及痛风病程较长是

CKD发生的独立危险因素。超重以及肥胖男性痛

风患者CKD发病的预测概率模型为logit(P)=
-5.037+0.036× 年 龄 +0.042× 痛 风 病 程 +
(-0.293)×血清TSH。结果见表2。

2.3 年龄、痛风病程、血清 TSH 及三者联合预测

CKD发病的价值

单因素预测模型,血清TSH预测CKD发病的

AUC值为0.623(95%CI=0.584~0.660),截断值
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为0.8,灵敏度为43.8%,特异度为78.2%;年龄预测

CKD发病的 AUC值为0.688(95%CI=0.651~
0.724),截断值为56.5,灵敏度为56.3%,特异度为

75.4%;痛风病程预测CKD发病的AUC值为0.619
(95%CI=0.580~0.656),截断值为9.5,灵敏度为

52.5%,特异度为67.4%;血清TSH、年龄及痛风病

程联合预测CKD发病的 AUC最大(z=2.222~
3.030,P<0.05),为0.725,灵敏度为57.5%,特异度

为76.3%,约登指数为0.338,对预测CKD发病的

价值较高。见图1。

表2 影响CKD发病的多因素logistic回归分析

变量
未调整混杂因素

β SE OR(95%CI) P
调整混杂因素

β SE OR(95%CI) P

TSH -0.349 0.108 0.705(0.571~0.871) 0.001 -0.293 0.118 0.746(0.592~0.941) 0.013
年龄 0.049 0.009 1.050(1.032~1.068) <0.001 0.036 0.011 1.036(1.014~1.059) 0.002
BMI -0.067 0.043 0.936(0.861~1.017) 0.118 0.011 0.050 1.011(0.917~1.115) 0.821
痛风病程 0.068 0.017 1.070(1.034~1.107) <0.001 0.042 0.020 1.043(1.004~1.084) 0.031
FBG 0.484 0.181 1.623(1.139~2.313) 0.007 0.241 0.217 1.272(0.831~1.948) 0.268
HbA1c 0.520 0.274 1.682(0.983~2.878) 0.058 0.136 0.309 1.145(0.625~2.100) 0.661
HDL-C -0.397 0.478 0.672(0.264~1.714) 0.406 -0.462 0.709 0.630(0.157~2.528) 0.515
LDL-C -0.062 0.151 0.940(0.698~1.264) 0.680 0.033 0.481 1.033(0.402~2.653) 0.946
TC -0.070 0.118 0.933(0.740~1.176) 0.555 -0.114 0.426 0.892(0.387~2.057) 0.789
TG -0.125 0.106 0.882(0.716~1.086) 0.237 0.044 0.135 1.045(0.803~1.361) 0.743

图1 血清TSH、年龄、痛风病程及三者联合预测CKD发病的

ROC曲线

3 讨  论

CKD被定义为各种原因引起的慢性肾脏结构

与功能异常≥3个月,伴或不伴eGFR下降。既往

研究表明,痛风患者CKD的发生率较高[10]。本研

究结果显示,超重及肥胖男性痛风患者CKD的发

生率为12.3%。CKD不仅影响患者生活质量,还给

患者带来沉重的经济负担,随着病情的进展,甚至威

胁生命。因此,防治CKD的发生、发展具有重要的

临床意义。
本研究结果表明,与非CKD组患者相比,CKD

组患者痛风病程更长,在矫正混杂因素后,痛风病程

是CKD发病的独立危险因素,与既往研究结果一

致[11],提示痛风病程可作为预测CKD发病的可靠

指标之一。痛风病程较长的患者易合并CKD,可能

与痛风反复发作有关,尿酸水平波动可引发氧化应

激[12],刺激入球小动脉的平滑肌细胞增殖,从而降

低肾脏的灌注量[13],引起肾损伤。
本研究结果显示,与非CKD组患者相比,CKD

组患者年龄更高,在矫正混杂因素后,年龄与CKD
的发病仍显著相关。高龄是CKD发病的重要危险

因素,CKD在老年人中的患病率要明显高于一般人

群,eGFR随着年龄的增长而下降[14],虽然一些研究

认为与年龄相关的eGFR降低是生理性的[15],但当

eGFR降低至诊断阈值以下时,便增加了不良结局

发生的风险。
本研究结果表明,在调整年龄、BMI等混杂因

素后,logistic回归分析提示血清低TSH水平、高龄

及痛风病程较长是超重及肥胖男性痛风患者CKD
发生的独立危险因素。TSH 是垂体前叶分泌的激

素之一,可以与甲状腺滤泡细胞上 G蛋白偶联的

TSH受体结合,刺激甲状腺激素的产生和释放,在
维持正常甲状腺功能中起到重要的调节作用[16]。
研究表明,在甲状腺功能正常的人群中,血清TSH
水平与CKD发病风险无关[17]。然而也有研究表

明,血清TSH水平升高与CKD发病风险相关[18]。
本研究纳入的人群是超重及肥胖男性痛风患者,研
究人群以及样本量的不同可能是本研究与既往研究

结果不一致的原因,因此,血清 TSH 水平与CKD
发病的相关性还有待进一步探讨。研究显示,在炎

症情况下,下丘脑2型脱碘酶表达上调,导致局部三

碘甲状腺原氨酸升高,从而降低室旁核中TRH 的
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表达,抑制TSH的分泌[5]。FT3是一种受TSH调

控的甲状腺激素,对于蛋白质合成、能量的产生和调

节有着极为重要的作用。LU等[19]研究结果显示,

65岁以上的CKD患者血清FT3水平显著低于非

CKD患者。本研究结果也表明,与非CKD组患者

进行比较,CKD组患者FT3水平较低,与既往研究

结果一致。
本研究ROC曲线分析显示,血清 TSH 水平、

年龄及痛风病程联合预测患者CKD发病的 AUC
值为0.725,灵敏度为57.5%,特异度76.3%,约登指

数为0.338,其预测价值高于三者单独预测。多指标

联合应用可以帮助临床医生更好地了解患者病情,
提高诊断的准确性,制定更有效的治疗方案。

由于痛风好发于男性,且超重及肥胖在痛风患

者中日益增多,因此,本研究以超重及肥胖男性痛风

患者为主要研究对象。本研究为临床回顾性研究,
研究结果显示血清TSH 水平与CKD发病显著相

关,但其具体机制尚未明确,仍需进一步进行大样

本、前瞻性研究加以证实。
综上所述,超重以及肥胖男性痛风患者血清低

TSH水平、高龄以及痛风病程较长是CKD发病的

独立危险因素,并且其联合预测价值较高,这为超重

及肥胖男性痛风患者CKD发病的诊治提供了数据

支持。
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