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摘要 ： 目的　探讨慢性肾脏病（CKD）1～5期非透析患者的淋巴细胞计数（LY）、单核细胞与淋巴细胞比

值（MLR）对心瓣膜钙化及预后的影响。方法　选取 2018 年 1 月 1 日—2023 年 12 月 31 日 778 例因 CKD 在首都

医科大学宣武医院肾内科住院治疗且进行了心脏超声心动图检查的患者，其中，发生心瓣膜钙化的 269 例，非

心瓣膜钙化 509 例。收集患者的一般情况、基础疾病、白细胞计数、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、单核细胞

计数、血红蛋白、血小板计数、纤维蛋白原水平、白蛋白水平、低密度脂蛋白胆固醇水平、总胆固醇水平、血钙水

平、血磷水平及全段甲状旁腺素水平。对患者进行随访，随访截止日期为 2024 年 9 月 1 日，终点事件为全因死

亡。采用多因素一般Logistic 回归分析CKD 患者心瓣膜钙化的危险因素，Cox 比例风险回归模型分析CKD 患

者全因死亡的风险因素。结果　778例患者心瓣膜钙化的发生率为34.58%。心瓣膜钙化组较非心瓣膜钙化组

年龄大、合并高血压率高、合并糖尿病率高、合并高脂血症率高、CKD 4～5 期占比高、MLR 升高、白细胞计数

低、中性粒细胞计数低、LY低、血红蛋白低、血小板计数低、低密度脂蛋白胆固醇水平低、总胆固醇水平低（P <

0.05）。多因素一般Logistic回归分析结果显示：年龄≥60岁［ÔR =8.057（95% CI：5.401，12.020）］、MLR高 ［ÔR =

6.981（95% CI：1.767，27.581）］、CKD 4～5期［ÔR =2.128（95% CI：1.404，3.224）］、合并高血压［ÔR =1.892（95% CI：

1.072，3.342）］、合并高脂血症［ÔR =3.312（95% CI：2.280，4.811）］为CKD患者出现心瓣膜钙化的危险因素（P <

0.05）。778 例患者死亡 86 例（11.05%），存活 614 例（78.92%），失访 78 例（10.03%）。死亡组较存活组的年龄大、

CKD 4～5期占比高、LY低、MLR高、血磷高、血钙低、合并高血压率高、合并糖尿病率高、合并心瓣膜钙化率高

（P <0.05）。多因素 Cox 回归模型分析显示：年龄≥60 岁［ĤR =2.069（95% CI：1.176，3.641）］、合并心瓣膜钙化

［ĤR =1.745（95% CI：1.084，2.810）］、LY<1.0×109/L ［ĤR =1.811（95% CI：1.105，2.968）］、CKD合并糖尿病［ĤR =

1.994（95% CI：1.257，3.163）］是 CKD 1～5 期非透析患者全因死亡的危险因素（P <0.05），而 MLR≥0.31 ［ĤR =

1.045（95% CI：0.665，1.643）］不是全因死亡的危险因素（P >0.05）。结论　MLR 升高是 CKD 非透析患者瓣膜

钙化的独立危险因素，LY降低为CKD非透析患者全因死亡的独立危险因素，但MLR升高并非与CKD非透析

患者全因死亡风险独立相关。
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Abstract:  Objective To investigate the effect of lymphocyte count (LY) and monocyte/lymphocyte ratio 

(MLR) on cardiac valve calcification (CVC) and prognosis in non-dialysis patients with chronic kidney disease 

(CKD) stages 1-5.  Methods From January 1, 2018 to December 31, 2023, 778 patients with CKD who were 

hospitalized in the Nephrology Department of Xuanwu Hospital of Capital Medical University and underwent 

echocardiography were selected. Among them, 269 cases had heart valve calcification and 509 cases had non heart 

valve calcification. Data were collected on the patients' underlying diseases, white blood cell count, neutrophil count, 

lymphocyte count, monocyte count, hemoglobin, platelet count, fibrinogen level, albumin level, low-density 

lipoprotein cholesterol level, total cholesterol level, blood calcium level, blood phosphorus level and intact 

parathyroid hormone level. Patients were followed up until September 1, 2024, with all-cause mortality as the 

endpoint event. Multivariate general Logistic regression analysis was used to identify the risk factors for valvular 

calcification in CKD patients, and the Cox proportional hazards regression model was employed to analyze the risk 

factors for all-cause mortality in CKD patients.  Results The incidence of heart valve calcification in 778 patients 

was 34.58%. Compared with the non-valvular calcification group, the cardiac valve calcification group had older 

age, higher proportions of hypertension, diabetes, hyperlipidemia, and CKD stage 4-5, higher MLR, and lower levels 

of white blood cell count, neutrophil count, LY, hemoglobin, platelet count, low-density lipoprotein cholesterol, and 

total cholesterol (P < 0.05). The results of multivariate logistic analysis showed that age ≥ 60 years [ ÔR = 8.057 

( 95% CI: 5.401, 12.020) ], MLR [ÔR = 6.981 (95% CI: 1.767, 27.581) ], CKD 4-5 stage [ÔR = 2.128 (95% CI: 

1.404, 3.224) ], concomitant hypertension [ÔR = 1.892 (95% CI: 1.072, 3.342) ], and concomitant hyperlipidemia 

[ÔR = 3.312 (95% CI: 2.280, 4.811) ] were risk factors for CVC in CKD patients. Among 778 patients, 86 (11.05%) 

died, 614 (78.92%) survived, and 78 (10.03%) were lost to follow-up. The death group was older than the survival 

group, with a high proportion of CKD stage 4-5, low LY, high MLR, high blood phosphorus, low blood calcium, 

high rate of hypertension, high rate of diabetes, and high rate of cardiac valve calcification (P < 0.05). Multivariate 

Cox regression analysis showed that: age ≥ 60 years [ĤR = 2.069 (95% CI: 1.176, 3.641) ], CVC [ĤR = 1.745 (95% 

CI: 1.084, 2.810) ], LY < 1.0×109/L [ĤR = 1.811 (95% CI: 1.105, 2.968) ], CKD combined with diabetes [ĤR = 

1.994 (95% CI: 1.257, 3.163) ] were risk factors for all-cause death in CKD 1-5 non-dialysis patients (P < 0.05), 

while MLR ≥ 0.31 [ Ĥ R = 1.045 (95% CI: 0.665, 1.643) ] was not a risk factor for all-cause death (P > 0.05).  

Conclusion Elevated MLR is an independent risk factor for valve calcification in CKD non-dialysis patients, while 

decreased LY is associated with all-cause mortality in CKD non dialysis patients. However, elevated MLR is not 

independently associated with the risk of all-cause mortality in CKD non dialysis patients.

Keywords:  chronic kidney disease; cardiac valve calcification; lymphocyte count; monocyte to lymphocyte 

ratio; prognosis

随 着 慢 性 肾 脏 病（chronic kidney disease, CKD）

病程进展，微炎症状态与动脉粥样硬化、贫血、代谢

紊乱等并发症及患者预后有关[1-2]。白细胞介素-6、

肿 瘤 坏 死 因 子 α 和 C 反 应 蛋 白（C reactive protein, 

CRP）是目前研究较多、被公认在评估 CKD 慢性炎

症中具有重要价值的指标。淋巴细胞是体积最小

的白细胞，主要参与适应性免疫，在机体免疫应答

中 起 重 要 作 用 。 单 核 细 胞 与 淋 巴 细 胞 比 值

（monocyte/lymphocyte ratio, MLR）是由单核细胞与淋

巴细胞两种炎症指标计算得出，相对于单个的炎症

指标，其更能反映机体疾病情况[3]，也是重症患者发

生急性肾损伤的可能预测因子[4]。有研究表明 MLR

与冠状动脉的动脉粥样硬化形成密切相关[5]。目前

关于淋巴细胞计数（Lymphocyte, LY）和 MLR 对 CKD

患者心瓣膜钙化及预后的影响尚不清楚。本研究

旨在探讨 CKD 1～5 期非透析患者 LY 和 MLR 对心

瓣膜钙化及预后的影响，现报道如下。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2018 年 1 月 1 日—2023 年 12 月 31 日在首

都医科大学宣武医院肾内科住院治疗并进行心脏

超声心动图检查的 CKD 患者。纳入标准：①年龄≥
18 岁；②诊断为 CKD 1～5 期且进行过心脏超声检

查。排除标准：①瓣膜置换术后、先天性心脏病、风
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湿性心瓣膜病者；②急性肾损伤；③采集数据时已

进行血液净化治疗；④病情危重预计生存时间半年

以 内 ；⑤随 访 时 间 少 于 半 年 。 符 合 入 选 标 准 患 者

778 例，其中 CKD 1～3 期患者 468 例，CKD 4～5 期

患者 310 例。本研究获得首都医科大学宣武医院医

学伦理委员会批准[批件号：（2019）130]。

1.2　研究方法　

1.2.1 　 疾病定义 　心瓣膜出现 1 个或多个≥1 mm

的强回声团即定义为心瓣膜钙化[6]。

1.2.2 　 临床资料收集 　包括患者的一般情况、基础

疾病；采用全自动血细胞分析仪检查患者白细胞计

数、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、单核细胞计

数、血红蛋白及血小板计数水平；采用全自动血凝

仪 检 测 纤 维 蛋 白 原 ；采 用 溴 甲 酚 绿 法 检 测 白 蛋 白

水 平 ；采 用 酶 法 检 测 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 和 总 胆

固醇水平；采用离子选择电极法检测血钙水平，磷

钼 酸 法 检 测 血 磷 水 平 ；采 用 免 疫 化 学 发 光 法 检 测

全段甲状旁腺素水平。

1.2.3 　 心脏超声心动图检查 　采 用 Philips IE Elite 

超 声 诊 断 仪 进 行 超 声 心 动 图 检 查 。 主 动 脉 瓣 、二

尖瓣或二尖瓣环尖端呈现≥1 mm 的强回声信号时，

被认定为心瓣膜钙化。

1.2.4 　 随访及研究终点 　随 访 截 至 2024 年 9 月

1 日，最长随访时间 47 个月。随访终点：全因死亡

及失访 ；随访形式 ：电话或就诊资料 ，失去联系无

法获取相关信息的定义为失访。

1.3　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 21.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）或中位数（下四分位数，上四

分位数）[M（P25，P75）]表示，比较用 t 检验或秩和检

验；计数资料用构成比或率（%）表示，比较用χ2 检验；

影响因素的分析采用多因素一般 Logistic 回归分析或

Cox 回归模型；Kaplan-Meier 法绘制生存曲线，比较用

Log-rank χ2检验。P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　心瓣膜钙化组和非心瓣膜钙化组患者的临床

资料比较　

778 例患者，心瓣膜钙化组 269 例和非心瓣膜钙

化 组 509 例 ，心 瓣 膜 钙 化 发 生 率 为 34.58%（269/

778）。 心 瓣 膜 钙 化 患 者 中 ，存 在 主 动 脉 瓣 钙 化 患

者 255 例，发生率为 32.78%；存在二尖瓣钙化患者

84 例 ，发 生 率 为 10.79%。 心瓣膜钙化组和非心瓣

膜钙化组患者的性别构成、CKD 病因、单核细胞计

数、中性粒细胞/淋巴细胞比率、白蛋白、纤维蛋白

原、血钙、血磷、全段甲状旁腺素、服用钙剂、服用活

性维生素 D 以及服用他汀类药物的比较，经 χ2 / t / 

Z 检验，差异均无统计学意义（P >0.05）。心瓣膜钙

化组和非心瓣膜钙化组患者的年龄、合并高血压、

合 并 糖 尿 病 、合 并 高 脂 血 症 、CKD 分 期 、白 细 胞 计

数、中性粒细胞计数、LY、MLR、血红蛋白、血小板计

数、低密度脂蛋白胆固醇、总胆固醇比较，经 Z /χ2 / 

t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；心瓣膜钙化

组较非心瓣膜钙化组年龄大、合并高血压率高、合

并糖尿病率高、合并高脂血症率高、CKD 4～5 期占

比高、MLR 升高、白细胞 计 数 低 、中 性 粒 细 胞 计 数

低 、LY 低 、血 红 蛋 白 低 、血 小 板 计 数 低 、低 密 度 脂

蛋白胆固醇水平低、总胆固醇水平低。见表 1。

表 1　心瓣膜钙化组和非心瓣膜钙化组患者的临床资料比较 

组别

心瓣膜钙化组

非心瓣膜钙化组

Z / χ2 / t 值

P 值

n

269

509

年龄/[岁， M（P25，P75）]

69.00（62.00，77.00）

56.00（45.00，65.00）

13.751

0.000

男/女/例

150/119

252/257

2.756

0.097

CKD 病因  例（%）

高血压肾损害

40（14.87）

68（13.36）

0.336

0.562

糖尿病肾病

94（34.94）

191（37.52）

0.505

0.477

肾小球肾炎

107（39.77）

211（41.45）

0.205

0.651

合并高血压

例（%）

247（91.82）

415（81.53）

14.686

0.000

合并糖尿病

例（%）

160（59.48）

236（46.36）

12.111

0.001

组别

心瓣膜钙化组

非心瓣膜钙化组

Z / χ2 / t 值

P 值

合并高脂血症

例（%）

170（63.19）

241（47.35）

17.740

0.000

CKD 分期  例（%）

1～3 期

134（49.81）

334（65.62）

18.341

0.000

4～5 期

135（50.19）

175（34.38）

白细胞计数/（×109/L， x±s）

6.60±2.29

6.94±2.23

1.977

0.048

中性粒细胞计数/（×109/L， x±s）

4.46±1.97

4.75±1.98

0.411

0.046
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2.2　心瓣膜钙化的影响因素分析　

以 心 瓣 膜 是 否 钙 化（否 =0，是 =1）为 因 变 量 ，

年 龄（<60 岁 =0，≥60 岁 =1）、合 并 高 血 压（否 =0，

是 =1）、合并糖尿病（否 =0，是 =1）、合并高脂血症

（否 =0，是 =1）、CKD 分期（CKD 1～3 期 =0，CKD 4～

5 期 =1）、白 细 胞 计 数（实 测 值）、中 性 粒 细 胞 计 数

（实测值）、LY（实测值）、MLR（实测值）、血红蛋白

（实测值）、血小板计数（实测值）、低密度脂蛋白胆

固醇（实测值）、总胆固醇（实测值）为自变量，进行

多 因 素 一 般 Logistic 回 归 分 析 ，结 果 显 示 ：年 龄 ≥
60 岁 [ O^R =8.057（95% CI ：5.401 ，12.020）] 、MLR

升高[O^R =6.981（95% CI：1.767，27.581）]、CKD 4 ～

5 期 [ O^R =2.128（95% CI ：1.404 ，3.224）] 、合 并 高

血 压 [O^R =1.892（95% CI：1.072，3.342）]，合并高脂

血症[O^R =3.312（95% CI：2.280，4.811）]为 CKD 患者

出现心瓣膜钙化的危险因素（P <0.05）。见表 2。

续表 1

组别

心瓣膜钙化组

非心瓣膜钙化组

Z / χ2 / t 值

P 值

LY（×109/L， x±s）

1.48±0.59

1.61±0.65

2.822

0.005

单核细胞计数/（×109/L， x±s）

0.40±0.19

0.38±0.18

1.282

0.200

中性粒细胞/淋巴细胞比率

（x±s）

3.48±2.20

3.41±2.04

0.411

0.681

MLR/[M（P25，P75）]

0.25（0.18，0.36）

0.23（0.16，0.30）

3.354

0.001

白蛋白/（g/L， x±s）

34.03±6.54

34.30±7.51

0.501

0.617

组别

心瓣膜钙化组

非心瓣膜钙化组

Z / χ2 / t 值

P 值

血红蛋白/[g/L，

M（P25，P75）]

106.00（91.50，120.00）

108.00（92.00，128.00）

0.411

0.046

血小板计数/

（×109/L， x±s）

198.38±67.66

215.05±74.08

3.073

0.002

纤维蛋白原/

（s， x±s）

4.42±1.24

4.50±1.36

0.802

0.423

低密度脂蛋白胆固醇/

（mmol/L， x±s）

2.76±1.18

2.99±1.72

1.997

0.046

总胆固醇/

（mmol/L， x±s）

4.53±1.50

4.82±1.97

2.047

0.041

血钙/

（mmol/L， x±s）

2.16±0.26

2.15±0.23

0.382

0.703

组别

心瓣膜钙化组

非心瓣膜钙化组

Z / χ2 / t 值

P 值

血磷/（mmol/L， x±s）

1.37±0.40

1.39±0.46

0.698

0.485

全段甲状旁腺素/

（pg/mL， x±s）

139.01±131.59

149.40±156.35

0.889

0.374

服用钙剂

例（%）

100（37.17）

167（32.81）

0.382

0.223

服用活性维生素 D

例（%）

58（21.56）

110（21.61）

0.001

0.987

服用他汀类药物

例（%）

170（63.19）

298（58.55）

1.588

0.208

表2　CKD患者发生心瓣膜钙化影响因素的多因素一般Logistic回归分析参数 

自变量

年龄

MLR

LY

中性粒细胞计数

白细胞计数

血小板计数

血红蛋白

CKD 分期

合并高血压

合并糖尿病

合并高脂血症

常量

b

2.087

1.943

0.005

-0.035

0.009

-0.003

-0.001

0.755

0.638

0.259

1.198

-3.424

Sb

0.204

0.701

0.220

0.108

0.100

0.001

0.004

0.212

0.290

0.179

0.190

0.678

Wald χ2值

104.525

7.684

0.000

0.105

0.008

3.051

0.040

12.677

4.834

2.083

39.541

25.467

P 值

0.000

0.006

0.983

0.746

0.930

0.081

0.841

0.000

0.028

0.149

0.000

0.000

OR̂ 值

8.057

6.981

1.005

0.966

1.009

0.997

0.999

2.128

1.892

1.296

3.312

0.033

95% CI

下限

5.401

1.767

0.653

0.782

0.829

0.995

0.990

1.404

1.072

0.911

2.280

上限

12.020

27.581

1.548

1.193

1.227

1.000

1.008

3.224

3.342

1.842

4.811
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2.3　死亡组与存活组临床资料比较　

对 778 例患者进行随访，最长随访 47 个月，平

均随访时间为 26 个月。其中，死亡 86 例（11.05%），

存活 614 例（78.92%），失访 78 例（10.03%）。死亡原

因：心血管疾病死亡（心源性猝死、急性心肌梗死、

心 力 衰 竭 ）45 例（52.32%），感 染 性 疾 病 12 例

（13.95%），恶性肿瘤 8 例（9.30%），脑卒中或脑出血

6 例（6.98%），其他原因 15 例（17.44%）。死亡组与

存活组的单核细胞计数、中性粒细胞计数、合并高

脂血症比较，经 t / χ2 检验，差异无统计学意义（P >

0.05）。 死 亡 组 与 存 活 组 的 年 龄 、CKD 分 期 、LY、

MLR、血红蛋白、血小板分布宽度、白蛋白、血磷、血

钙、合并高血压、合并糖尿病、合并心瓣膜钙化比较，

经 t / Z / χ2检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；死亡

组较存活组的年龄大、CKD 4～5 期占比高、LY 低、

MLR 高、血磷高、血钙低、合并高血压率高、合并糖尿

病率高、合并心瓣膜钙化率高。见表 3。

2.4　CKD患者预后的影响因素分析　

LY <1.0×109/L 与 LY ≥1.0×109/L 的患者累积生

存率的比较，经 Log-rank χ2 检验，LY <1.0×109/L 的

累 积 生 存 率 低 于 LY ≥1.0×109/L 的 患 者（Log-rank 

χ2 =17.289，P =0.000）；MLR ≥0.31 与 MLR <0.31 的患

者累积生存率比较，经 Log-rank χ2 检验，MLR ≥0.31

的患者累积生存率低于 MLR <0.31 的患者（Log-rank 

χ2 =7.476，P =0.006）。见图 1 和图 2。

分析 CKD 1～5 期非透析患者全因死亡的危险

因素，因变量中生存时间为患者入组到发生全因死

亡的时间，随访结束时未死亡记录截尾数据，结局

事件为全因死亡。以全因死亡为因变量（生存 =0，

死 亡 =1），年 龄（年 龄 <60 岁 =0，年 龄≥60 岁 =1）、

CKD 分期（CKD 1～3 期 =0，CKD 4～5 期 =1）、合并

瓣膜钙化（否 =0，是 =1）、LY（≥1.0×109/L =0，<1.0×

109/L =1）、MLR（<0.31 =0，≥0.31 =1）、血 红 蛋 白（≥
110 g/L =0，<110 g/L =1）、白蛋白（≥30 g/L =0，<30 g/L =

1）、血钙（≥2.1 mmol/L =0，<2.1 mmol/L =1）、合并高血

表 3　死亡组和存活组的临床资料比较 

组别

死亡组

存活组

t / χ2 / Z 值

P 值

n

86

614

年龄/（岁， x±s）

69.15±11.74

57.76±13.98

7.206

0.000

CKD 分期  例（%）

1～3 期

28（32.56）

392（63.84）

30.764

0.000

4～5 期

58（67.44）

222（36.15）

LY/（×109/L， x±s）

1.29±0.51

1.59±0.64

4.139

0.000

单核细胞计数/

（×109/L， x±s）

0.40±0.21

0.38±0.17

1.046

0.296

中性粒细胞计数/

（×109/L， x±s）

4.56±1.90

4.65±1.96

0.433

0.665

组别

死亡组

存活组

t / χ2 / Z 值

P 值

MLR  [M（P25，P75）]

0.31（0.21，0.45）

0.23（0.17，0.30）

4.239

0.000

血红蛋白/（g/L， x±s）

97.18±21.04

110.51±24.73

4.761

0.000

血小板分布宽度/（%， x±s）

11.89±1.96

12.49±2.05

2.438

0.015

白蛋白/（g/L， x±s）

31.76±6.19

34.78±7.27

3.677

0.000

血磷/[mmol/L， M（P25，P75）]

1.40(1.21，1.72）

1.25(1.11，1.52）

3.131

0.002

组别

死亡组

存活组

t / χ2 / Z 值

P 值

血钙/（mmol/L， x±s）

2.08±0.24

2.16±0.24

2.441

0.015

合并高血压  例（%）

80（93.02）

514（83.71）

5.088

0.024

合并糖尿病  例（%）

56（65.12）

301（49.02）

7.818

0.005

合并高脂血症  例（%）

41（47.67）

327（53.26）

0.943

0.332

合并心瓣膜钙化  例（%）

53（61.63）

166（27.03）

41.988

0.000

LY≥1×109/L
LY<1×109/L
LY≥1×109/L 删失
LY<1×109/L 删失
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图1　LY对CKD非透析患者累积生存率的影响
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压（否 =0，是 =1）、合 并 糖 尿 病（否 =0，是 =1）为 自

变量，进行多因素 Cox 回归分析，结果显示：年龄 ≥
60 岁[ĤR =2.069（95% CI：1.176，3.641）]、合 并 心 瓣

膜 钙 化 [ Ĥ R =1.745（95% CI：1.084，2.810）]、LY <

1.0×109/L [ Ĥ R =1.811（95% CI：1.105，2.968）]、CKD

合 并 糖 尿 病 [ Ĥ R =1.994（95% CI：1.257，3.163）] 是

CKD 1～5 期非透析患者全因死亡的危险因素（P <

0.05）；而 MLR ≥0.31 [ Ĥ R =1.045（95% CI：0.665，

1.643）] 不 是 全 因 死 亡 的 危 险 因 素（P >0.05）。

见表 4。

3  讨论 

心 瓣 膜 通 过 精 准 地 开 启 和 关 闭 ，协 助 心 脏 维

持 有 效 的 血 液 循 环 ，确 保 血 液 在 心 脏 内 部 单 向 流

动，防止血液回流[7]。心瓣膜钙化在维持性血液透

析 患 者 中 较 为 常 见 ，并 且 与 患 者 的 病 死 率 有 显 著

关联。有研究表明二尖瓣钙化和主动脉瓣钙化均

与 MHD 患者的全因死亡率和心血管死亡率的增加

有 关[8]。 在 一 项 对 204 例 CKD 2、3 期 患 者 的 研 究

中 ，>30% 的 患 者 有 主 动 脉 或 二 尖 瓣 瓣 膜 钙 化[9]。

本研究 778 例 CKD 1～5 期非透析患者主动脉瓣钙

化 的 发 生 率 为 32.78%，二 尖 瓣 钙 化 的 发 生 率 为

10.79%。

CKD 患 者 心 瓣 膜 钙 化 的 危 险 因 素 有 很 多 ，一

项荟萃分析结果显示合并心瓣膜钙化的 CKD 患者

年 龄 相 对 较 大 ，体 质 量 指 数 更 高 、CRP 水 平 较 高 、

射 血 分 数 下 降 、钙 和 磷 酸 盐 代 谢 功 能 障 碍 、糖 尿

病 、冠 心 病 和 透 析 时 间 长 均 是 CKD 患 者 心 瓣 膜 钙

化 的 预 测 因 素[10-11]。 炎 症 在 心 瓣 膜 钙 化 的 发 生 中

起桥梁作用，与非 CKD 患者相比，CKD 患者更倾向

于 存 在 炎 症 状 态[1]。 研 究 报 道 了 在 接 受 或 未 接 受

透 析 治 疗 的 CKD 患 者 中 ，CRP 和 白 细 胞 介 素 -6 水

平与主动脉瓣钙化、二尖瓣钙化有关[12-13]。更容易

获得的炎症标志物如 LY、单核细胞计数及 MLR 对

非透析患者心瓣膜钙化的影响鲜有报道。本研究

发 现 心 瓣 膜 钙 化 组 患 者 的 LY 显 著 低 于 非 心 瓣 膜

钙化组患者，但 LY 的降低并不是 CKD 患者发生心

瓣膜钙化的独立危险因素，而 MLR 是 CKD 患者出

现心瓣膜钙化的危险因素。

CKD 患者心瓣膜钙化的发病机制包括炎症与

矿物质紊乱、脂质浸润与氧化应激、机械刺激、骨

矿 化 的 紊 乱 等[14-16]。 也 有 研 究 发 现 表 观 遗 传 学 机

制 包 括 DNA 甲 基 化 、组 蛋 白 修 饰 、染 色 质 重 塑 、

MLR<0.31
MLR≥0.31
MLR<0.31 删失
MLR≥0.31 删失
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图2　MLR对CKD非透析患者累积生存率的影响

表4　CKD患者全因死亡的多因素Cox回归分析 

项目

年龄

CKD 分期

合并心瓣膜钙化

LY

MLR

血红蛋白

白蛋白

血钙

合并高血压

合并糖尿病

b

0.727

0.477

0.557

0.594

0.044

0.434

0.446

0.434

0.208

0.690

Sb

0.288

0.256

0.243

0.252

0.231

0.284

0.264

0.473

0.432

0.235

Wald  χ2值

6.363

3.463

5.257

5.544

0.037

2.335

2.849

0.843

0.231

8.594

P 值

0.012

0.063

0.022

0.019

0.848

0.126

0.091

0.359

0.631

0.003

ĤR 值

2.069

1.612

1.745

1.811

1.045

1.544

1.561

0.648

1.231

1.994

95% CI

下限

1.176

0.975

1.084

1.105

0.665

0.885

0.931

0.256

0.527

1.257

上限

3.641

2.664

2.810

2.968

1.643

2.694

2.619

1.636

2.872

3.163
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RNA 调 控 等 与 瓣 膜 钙 化 有 关[17]。 迄 今 为 止 ，尚 无

临床可行的药物被批准用于预防和治疗心血管及

心瓣膜钙化。这部分是因为钙化进展通常没有症

状，加之缺乏高分辨率成像技术，使得早期钙化难

以被识别[7]。目前双磷酸盐类、肌醇六磷酸的六亚

基盐（SNF474）、补充基质 Gla 蛋白和维生素 K 等治

疗方法均在研究中，尚未在临床中广泛应用[18]。

近 年 来 ，淋 巴 细 胞 比 率 、MLR 受 到 关 注 ，而 且

越来越多的学者开始关注炎症因子对 CKD 患者预

后的影响[19-20]。有学者关注 84 例 CKD 5 期的患者，

发 现 中 性 粒 细 胞 与 淋 巴 细 胞 比 率≥3.9 是 5 年 全 因

死亡率的预测因子[ĤR =2.23（95% CI：1.10，4.50），

P =0.025][21]。在对 1 830 例 2 型糖尿病合并 CKD 患

者 的 回 顾 性 研 究 中 发 现 ，MLR >0.71 组 的 患 者 ICU

住院时间、30 d 全因死亡率和 90 d 全因死亡率均高

于对照组 ，高 MLR 与 90 d 全因死亡率风险增加相

关[22]。 本 研 究 团 队 既 往 对 563 例 CKD 患 者 进 行 研

究 ，发 现 双 瓣 膜 钙 化 是 CKD 非 透 析 患 者 全 因 死 亡

的独立影响因素[23]。本研究发现淋巴细胞减少是

CKD 非 透 析 患 者 全 因 死 亡 的 独 立 影 响 因 素 ，尽 管

死亡组 MLR 高于存活组，且 MLR ≥0.31 的患者累积

生存率显著低于 MLR <0.31 的患者，但是 MLR 并不

是 CKD 非透析患者全因死亡的危险因素。

综 上 所 述 ，MLR 升 高 是 CKD 非 透 析 患 者 瓣 膜

钙化的危险因素，合并心瓣膜钙化、LY 降低为 CKD

非透析患者全因死亡的危险因素 ，而 MLR 升高并

非与 CKD 非透析患者全因死亡风险独立相关。但

本研究有局限性，是单中心研究，且有赖于更长时

间的随访以进一步明确 LY、MLR 对 CKD 患者心瓣

膜钙化及预后的影响。
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