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"摘要#

!

目的"采用前瞻性随机对照临床试验评价还原型谷胱甘肽在预防高龄患者

冠状动脉造影术后对比剂肾病!
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#中的作用%

!

方法"

连续入选
)")

例行冠状动脉造影术的年龄
$

()

岁患者$治疗组!

++!'!

#接受还原型谷胱

甘肽联合水化治疗'对照组!

++!%#

#仅接受水化治疗%术前和术后
%*3

测定血清肌酐水

平$术后
%*3

血清肌酐水平较基线值升高
$

!)D

或
%%)!

'

A'<

(

B

诊断为
%.=

%

!

结果"

术后治疗组
%.=

的发生率为
')%&D

$对照组为
()%$D

$两组无统计学差异!

!+")'*

#'按

是否行经皮冠状动脉介入治疗!
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#行亚组分析$

治疗组和对照组
%.=

的发生率无统计学差异%

!

结论"应用还原型谷胱甘肽预防高龄患

者冠状动脉造影术后
%.=

并未进一步降低其发生风险%
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&已成为医院获得性急性肾功能衰竭的第
#

位

病因'

$-!

(

)标准水化治疗在一定程度上能够预防

%.=

的发生)探索新的防治策略$进一步降低冠状

动脉介入治疗术后
%.=

的发病率具有重要意义)

!

!

对象与方法
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!

病例选择

连续入选
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年
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月
!

!"$%

年
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月于我院行
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冠状动脉造影术%
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例高龄患者$计算机随机划分治疗周$奇数周入

选患者纳入治疗组%

++!'!

&$接受还原型谷胱甘肽

联合水化治疗*偶数周入选患者纳入对照组%

++

!%#

&$仅接受水化治疗)术前和术后
%*3

测定血清

肌酐水平)入选标准!入院接受
%#0

+年龄
$

()

岁+肾小球滤过率估算值%

C0@1

&

$

'"AB

#%

A(,

,

$)(#A

!

&*患者及家属同意该项操作并签署知情同

意书)排除标准!急性心肌梗死+终末期慢性心力

衰竭+血流动力学不稳定+恶性肿瘤+

C0@1

"

'"AB

#%

A(,

,

$)(#A

!

&+严重感染+碘剂或麻醉剂

过敏)本研究方案经复旦大学附属华山医院伦理

委员会讨论并批准)

$)!

!

研究方法

%#0

术中使用的对比剂为低渗透浓度非离子

型造影剂碘帕醇注射液%商品名!典比乐
#("

$上海

博莱科信谊药业有限责任公司&)对照组患者仅给

予标准方案水化治疗$即术前及术后
$!3

静脉给予

")&D

氯化钠注射液
$AB

#%

P

I

,

3

&*治疗组在水化

治疗的基础上给予还原型谷胱甘肽
!)%

I

静脉滴注

%商品名!双益健$上海复旦复华药业有限公司&)

术前和术后
%*3

抽取静脉血$以酚
-

氨基比林过氧

化酶的酶学分析法测定血清肌酐)

$)#

!

诊断标准

根据简化肾脏病膳食改良试验%

/:1:

&公式!

C0@1+$*'/

%

!97

&

-$)$)%

/

%年龄&

-")!"#

/")(%!

%女

性&)患者
%#0

术后
%*3

血肌酐水平比基线值升

高
$

!)D

或
%%)!

'

A'<

#

B

$除外其他肾脏损害因素

导致的急性肾功能不全$则诊断为
%.=

)

$)%

!

统计学分析

应用
!G!!$%)"

软件进行统计学分析$计量资

料以
'

2.J

表示$组间比较采用独立样本
B

检验*计数

资料组间比较采用
GC67+',

卡方检验$以
!

"

")")

为差异有统计学意义)

"

!

结果

!)$

!

基线资料

本研究为前瞻性随机对照非盲临床试验$共纳

入
)")

例行冠状动脉造影%

%#0

&高龄患者$年龄
$

()

岁$

C0@1

$

'"AB

#%

A(,

,

$)(#A

!

&$治疗组和对

照组的临床基线资料无统计学差异%见表
$

&)

!)!

!

%.=

发生率

%#0

术后
%*3

治疗组
%.=

发生率为
')%&D

$

对照组为
()%$D

$两组间无统计学差异%

!+")'*

&*

按患 者 是 否 行 经 皮 冠 状 动 脉 介 入 治 疗

%
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&进行亚

组分析$治疗组和对照组
%.=

的发生率无统计学差

异%见表
!

&)

!)#

!

心血管事件

住院期间两组患者术后均无致命性心律失常+

致死性心肌梗死和猝死发生*术后随访
#"&

$治疗组

$

例
%.=

患者肾功能恶化进展接受血液透析治疗$

对照组
%.=

患者均无透析指证$

!

周后血清肌酐恢

复至基线水平)

表
!

!

两组临床基线资料的比较

项目 治疗组 对照组
!

值

年龄#岁
(()!&.!)!* (*))*.!)(' ")*!

女性
$!! $$! ")'&

%#0

#

G%. &'

#

$'' &%

#

$%& ")#%

高血压
$)! $%$ ")&'

糖尿病
*$ (* ")'%

左室射血分数#
D )!)$%.#)&! )"))".!)!% ")!$

=

末端
>

型利钠肽原#
MI

,

AB

-$

*('.$$* &"*.$%# ")#*

造影剂用量#
AB $%$)*'.%%))% $#*)%!.)%)$# ")'!

尿素氮#
AA'<

,

B

-$

')!$.!)%$ ')'(.!)(* ")%&

血清肌酐#
'

A'<

,

B

-$

$"!)!%,$$)#' &()#*.$#)$% ")#!

C0@1

#

AB

%

A(,

,

$)(#A

!

&

-$

())!$.()%$ (*)"*.*))% ")%$

表
"

!

治疗组和对照组造影剂肾病的评价

项目 治疗组 对照组
!

值

血清肌酐#
'

A'<

,

B

-$

!

术前
$"!)!%,$$)#' &()#*.$#)$% ")#!

!

术后
%*3 $"%))(.$')(& $"$)!$.$()*( ")'(

C0@1

#

AB

,%

A(,

,

$)(#A
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&

-$

!

术前
())!$.()%$ (*)"*.*))% ")%$

!

术后
%*3 (!)"*.*)#$ (%)'#.&))) ")'%
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发生率

!

总发生率
$(
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!'!

%

')%&D

&

$*

#

!%#

%

()%$D

&
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'
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&
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$%&

%

*)")D

&

")(*
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讨论

高龄患者常伴有高血压+动脉粥样硬化+糖尿

病+心功能不全等多种慢性疾病$临床发生
%.=

的

风险相对较高'

#

(

)国内探讨
%.=

防治策略的临床

研究已逐步开展$然而目前尚无还原型谷胱甘肽预

防高龄患者
%.=

的大规模随机对照临床研究$其临

床应用尚缺乏确凿的循证医学证据'

%-)

(

)本研究为

,
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前瞻性随机对照非盲临床试验$旨在评价还原型谷

胱甘肽在预防高龄患者
%#0

术后
%.=

中的作用)

对比剂引起急性肾功能损伤的确切机制尚未

完全阐明$可能的发病机制为肾脏血流动力学变

化+肾髓质缺血缺氧+氧自由基损伤+免疫因素及肾

小管阻塞)

%.=

导致临床预后不良+住院时间延

长$目前尚缺乏有效的治疗措施'

'

(

)还原型谷胱甘

肽广泛分布于机体各器官内$通过巯基与体内的氧

自由基结合$使之转化成酸类物质$加速自由基的

清除$对维持内环境的稳定和细胞生物功能具有重

要作用)病理状态下$当内源性还原型谷胱甘肽减

少时$适时补充外源性还原型谷胱甘肽可以维持细

胞膜的完整性$减轻细胞损伤$稳定肾小管内皮细

胞$发挥肾脏保护作用'

(

(

)

研究证实$水化治疗是目前预防
%.=

最有效的

方法)还原型谷胱甘肽预防
%.=

的确切疗效还存

在争议'

*

(

)本研究入选行
%#0

术的高龄患者$术

后治疗组和对照组
%.=

的发生率无差异*按是否行

G%.

术行亚组分析显示$

%.=

的发生率无差异)住

院期间两组术后均无致命性心律失常+致死性心肌

梗死和猝死发生*术后随访
#"&

$治疗组
$

例
%.=

患者肾功能恶化进展接受血液透析治疗$对照组

%.=

患者
!

周后血清肌酐均恢复至基线水平)本临

床试验是阴性结果$但对于临床预防高龄患者
%.=

治疗策略的选择仍具有现实意义)

本研究提示应用还原型谷胱甘肽未能降低高

龄患者冠状动脉造影术后
%.=

风险)赵瑛瑛等'

&

(

研究发现$还原型谷胱甘肽可在一定程度上降低

%.=

发生风险)两项临床试验结果不同的原因可

能与受试者年龄+样本量和随机化分组方法存在差

异有关)本研究存在一定的局限性$今后仍需进一

步开展严格设计的多中心随机双盲安慰剂对照的

大规模临床试验$以获取最佳证据指导临床实践)
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