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　　摘　要：目的　系统评价动脉粥样硬化性肾动脉狭窄（ＡＲＡＳ）与冠状动脉病变（ＣＡＤ）及外周血管病变（ＰＡＤ）的关系。方法

通过计算机文献检索Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆、ＰｕｂＭｅｄ、ＥＭＢＡＳＥ、Ｗｅｂｏｆｓｃｉｅｎｃｅ，检索自建库至２０１４年４月发表的所有关于ＡＲＡＳ与

ＣＡＤ及ＰＡＤ关系的病例对照研究，由２名研究者独立按照文献纳入及排除标准筛选文献并提取数据，采用ＲｅｖＭａｎ５．２统计软

件进行 Ｍｅｔａ分析。结果　共纳入１４篇文献，分析显示ＣＡＤ中１支血管病变、２支血管病变、３支血管病变、左主干病变（ＬＭＣＡ）

及ＰＡＤ与ＡＲＡＳ的犗犚（９５％犆犐）分别为０．７０（０．５９～０．８２）、１．２８（１．１０～１．４８）、２．０９（１．６９～２．５９）、１．８２（１．４０～２．３６）、３．６８

（２．２１～６．１０），差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　ＣＡＤ中２支血管病变、３支血管病变、左主干病变及ＰＡＤ与 ＡＲＡＳ相

关，而ＣＡＤ中１支血管病变与ＡＲＡＳ关系不大。
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ＡＲＡＳ，ＣＡＤｗｉｔｈ１ｖａｓｃｕｌａｒｌｅｓｉｏｎｓｈａｓｌｉｔｔｌｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｗｉｔｈＡＲＡＳ．
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　　肾动脉狭窄（ＲＡＳ）是难治性高血压、缺血性肾病和终末期

肾病的常见病因，也是加剧心血管事件的潜在因素［１３］。因起

病隐匿，无特异的临床表现及实验室检查，其早期诊查仍是一

个临床难题。ＲＡＳ的常见病因为动脉粥样硬化
［４５］，而动脉粥

样硬化是一种全身性血管疾病，主要发生于全身各中、大血管

床内膜［６］，多项研究表明冠状动脉病变（ＣＡＤ）、外周血管病变

（ＰＶＤ）与动脉粥样硬化性肾动脉狭窄（ＡＲＡＳ）密切相关
［７１１］，

但内在联系并不明确，本文研究目的是通过 Ｍｅｔａ分析系统评

价ＡＲＡＳ与ＣＡＤ、ＰＡＤ的关系。

１　资料与方法

１．１　一般资料　采用国际公认的系统评价检索策略，检索

ＰｕｂＭｅｄ、ＥＭＢＡＳＥ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆、Ｗｅｂｏｆｓｃｉｅｎｃｅ。检索时

间为自建库至２０１４年４月。检索词包括：ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ、ｒｅｎａｌ

ａｒｔｅｒｙｓｔｅｎｏｓｉｓ、ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅ、ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌａｒｔｅｒｉａｌｄｉｓ

ｅａｓｅ。并通过查阅各个研究的参考文献对资料进行补充。

１．２　方法

１．２．１　纳入与排除标准　纳入标准：（１）英文文献；（２）研究设

计为病例对照试验；（３）研究对象为行冠状动脉或外周血管造

影以及肾动脉造影术的患者；（４）观察ＣＡＤ中１支血管病变、２

支血管病变、３支血管病变、左主干病变（ＬＭＣＡ）及ＰＡＤ与

ＡＲＡＳ的关系；（５）将ＡＲＡＳ定义为动脉粥样硬化性肾动脉任

１支或２支血管狭窄程度大于或等于５０％，纳入 ＡＲＡＳ患者

肾动脉狭窄程度界定一致者，将ＣＡＤ定义为血管狭窄程度大

于或等于５０％，纳入ＣＡＤ血管狭窄程度界定一致者。排除标

准：（１）排除综述、重复文献；（２）通过阅读标题及摘要排除与本

研究无关文献；（３）同一人群重复报道者；（４）只有摘要而缺乏

全文，且联系作者未回复者。

１．２．２　资料提取与文献质量评价　由２名研究者按照既定的

检索策略通过双人独立评审的方式严格按照排除标准进行筛

选并提取数据，如有分歧，协商解决。文献质量评价采用纽卡

斯尔渥太华量表（ＮＯＳ），对文献质量的评价采用了星级系统

的半量化原则，满分为９分。

１．３　统计学处理　采用Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网提供的ＲｅｖＭａｎ５．２

统计软件进行 Ｍｅｔａ分析。对ＣＡＤ中１支血管病变、２支血管

病变、３支血管病变、ＬＭＣＡ及ＰＡＤ统计量采用犗犚值及９５％

犆犐。各临床试验结果的异质性检验采用χ
２ 检验，当各临床试

验结果存在同质性（犘≥０．１，犐２＜５０％）时选择固定效应模型进

行 Ｍｅｔａ分析；当各临床试验结果存在异质性（犘＜０．１，犐２≥

５０％）时，选择随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析或者进行定性的

系统评价。以犘＜０．０５为差异有统计学意义。运用Ｓｔａｔａ软
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件漏斗图对称性检验、Ｂｅｇｇ′ｓ检验和Ｅｅｇｇ′ｓ检验对纳入文献

进行发表偏倚分析，采用模型转换的方式（固定效应模型和随

机效应模型进行计算），比较合并值变化情况，并进行敏感性

分析。

２　结　　果

２．１　检索结果　经检索得２５１篇文献，经阅读题目、摘要及全

文，按照既定的排除标准进行筛选，最终纳入１４篇文献。将

ＡＲＡＳ组定义为动脉粥样硬化性肾动脉１支或２支狭窄程度

大于或等于５０％，非ＡＲＡＳ组为肾动脉１支或２支狭窄程度

小于５０％或造影结果提示正常者。所纳入文献一般情况见

表１。

表１　　所纳入文献一般情况

作者 年份 国家
ＡＲＡＳ组

（狀）

非ＡＲＡＳ组

（狀）

ＮＯＳ评分

（分）

Ｓａｆａｋ等 ［３］ ２０１３ Ｇｅｒｍａｎｙ １７１ １２６４ ６

Ｍａｒｃａｎｔｏｎｉ［７］ ２０１３ Ｉｔａｌｙ ７０ １２６４ ７

Ｙａｎ等［８］ ２０１３ Ｃｈｉｎａ ４０９ ２０９７ ６

Ｓａｌｅｈｉ等［９］ ２０１１ Ｉｒａｎ ７０ ４３０ ７

Ｒｉｍｏｌｄｉ等 ［１０］ ２０１０Ｓｗｉｔｚｅｒｌａｎｄ １１２ １２９１ ６

Ｙｏｒｇｕｎ等
［１１］ ２０１３ Ｔｕｒｋｅｙ １３６ １０４ ６

Ｓｈｕｋｌａ等［１２］ ２０１３ Ｉｎｄｉａ １３９ ６１ ７

Ｂｕｌｌｅｒ等［１３］ ２００４ Ｃａｎａｄａ １２０ １８９ ６

Ｃｏｈｅｎ等［１４］ ２００５ Ａｒｇｅｎｔｉｎａ １５４ ６８９ ６

Ｇｈａｆｆａｒｉ等［１５］ ２００９ Ｉｒａｎ ８７ ６４５ ６

Ｓｏｎｇ等
［１６］ ２０００ ｋｏｒｅａ ４５ ３８２ ５

Ｐａｒｋ等［１７］ ２００４ＳｏｕｔｈＫｏｒｅａ １５８ １３０１ ６

Ｒｏｋｎｉ等［１８］ ２０１２ Ｉｒａｎ ３４５ ５２１ ７

Ｗａｎｇ等
［１９］ ２００３ Ｃｈｉｎａ ３４ １９６ ７

２．２　Ｍｅｔａ分析结果

２．２．１　１支血管病变与 ＡＲＡＳ关系　９篇文献研究了ＣＡＤ

中１支血管病变与 ＡＲＡＳ的关系，将相同设计的研究数据进

行合并，异质性检验结果示犘＝０．４７、犐２＝０，选择固定效应模

型进行合并，结果犗犚（９５％犆犐）为０．７０（０．５９～０．８２），犘＜

０．０１。见图１。

２．２．２　２支血管病变与 ＡＲＡＳ关系　９篇文献研究了ＣＡＤ

中２支血管病变与 ＡＲＡＳ的关系，将相同设计的研究数据进

行合并，异质性检验结果示犘＝０．１４、犐２＝３４％，选择固定效应

模型进行合并，结果犗犚（９５％犆犐）为１．２８（１．１０～１．４８），犘＜

０．０１。见图２。

２．２．３　３支血管病变与 ＡＲＡＳ关系　９篇文献研究了ＣＡＤ

中３支血管病变与 ＡＲＡＳ的关系，将相同设计的研究数据进

行合并，异质性检验结果犘＜０．０１、犐２＝６２％，选择随机效应模

型进行合并，结果犗犚（９５％犆犐）为２．０９（１．６９～２．５９），犘＜

０．０１。见图３。

２．２．４　ＬＭＣＡ与 ＡＲＡＳ关系　７篇文献研究了 ＬＭＣＡ 与

ＡＲＡＳ的关系，将相同设计的研究数据进行合并，异质性检验

结果示犘＝０．１６、犐２＝３５％，选择固定效应模型进行合并，结果

犗犚（９５％犆犐）为１．８２（１．４０～２．３６），犘＜０．０１。见图４。

２．２．５　ＰＡＤ 与 ＡＲＡＳ关系　１２篇文献研究了 ＰＡＤ 与

ＡＲＡＳ的关系，将相同设计的研究数据进行合并，异质性检验

结果示犘＜０．０１、犐２＝９１％，选择随机效应模型进行合并，结果

犗犚（９５％犆犐）为３．６８（２．２１～６．１０），犘＜０．０１。见图５。

图１　　ＡＲＡＳ组与非ＡＲＡＳ组中ＣＡＤ的１支血管

病变与ＡＲＡＳ关系的森林图

图２　　ＡＲＡＳ组与非ＡＲＡＳ组中ＣＡＤ的２支血管

病变与ＡＲＡＳ关系的森林图

图３　　ＡＲＡＳ组与非ＡＲＡＳ组中ＣＡＤ的３支血管

病变与ＡＲＡＳ关系的森林图

图４　　ＡＲＡＳ组与非ＡＲＡＳ组中ＣＡＤ的ＬＭＣＡ与

ＡＲＡＳ关系的森林图

图５　　ＡＲＡＳ组与非ＡＲＡＳ组中ＰＡＤ与ＡＲＡＳ关系

的森林图

２．３　发表偏倚和敏感性分析　运用Ｓｔａｔａ软件漏斗图对称性

检验对纳入文献进行发表偏倚分析，结果显示，仅ＬＭＣＡ及

ＰＶＤ的犘值为０．０２６、０．００９，其他探讨因素犘＞０．０５，运用漏

斗图回归检验对ＬＭＣＡ病变及ＰＶＤ相关文献进行发表偏倚

分析，得出犘值分别为０．７３５、０．９５０。提示纳入的文献无发表

偏倚。对研究资料采用模型转换的方式，比较合并值变化情

况，结果表明，ＣＡＤ中血管病变及ＰＡＤ与 ＡＲＡＳ关系采用２
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种效应模型所得结果相近，见表２。

表２　　固定效应模型和随机效应模型结果比较

相关因素 犗犚ｓ（９５％犆犐） 犗犚ｄｌ（９５％犆犐）

１支血管病变 ０．７０（０．５９～０．８２） ０．７１（０．６０～０．８３）

２支血管病变 １．２８（１．１０～１．４８） １．３１（１．０８～１．５９）

３支血管病变 ２．１０（１．８６～２．３８） ２．０９（１．６９～２．５９）

ＬＭＣＡ １．８２（１．４０～２．３６） １．７２（１．２２～２．４３）

ＰＡＤ ５．４９（４．８０～６．２９） ３．６８（２．２１～６．１０）

　　ＯＲｓ和ＯＲｄｌ分别表示固定效应模型和随机效应模型的犗犚值。

３　讨　　论

动脉粥样硬化是全身性疾病，主要发生于血管床内膜。

ＡＲＡＳ是血管病变的一个常见表现形式，其起病隐匿，早期常

不易被识别，通常在疾病晚期或者筛选其他疾病如冠心病、外

周血管病变时被发现。目前，肾动脉造影仍是 ＡＲＡＳ诊断的

金标准，但由于其昂贵的费用，且为有创性，不宜作为筛选手

段。由此，迫切需要认识ＡＲＡＳ与ＰＡＤ及ＣＡＤ的相互关系，

在做冠脉造影、外周血管造影时可顺路肾动脉造影便于及时发

现ＲＡＳ。

肾动脉与其他部位血管床的动脉粥样硬化可能有着共同

的危险因素，Ｌｅｅｒｔｏｕｗｅｒ等
［２０］的研究得出ＲＡＳ在ＰＡＤ患者

中发生率为３５％～６０％。本文得出ＰＡＤ与ＡＲＡＳ关系的犗犚

（９５％犆犐）为３．６８（２．２１～６．１０），在所研究的相关因素中犗犚值

居第１位，提示ＰＡＤ与 ＡＲＡＳ明显相关。这与Ｓａｆａｋ等
［３］、

Ｍａｒｃａｎｔｏｎｉ等
［７］、Ｙａｎ等

［８］的研究结果相同，认为ＰＡＤ是动脉

粥样硬化的表现形式，可反映全身动脉粥样硬化的范围及严重

程度，相比其他因素，ＰＡＤ为 ＡＲＡＳ最重要的危险因素。而

Ｓｈｕｋｌａ等
［１２］、Ｒｏｋｎｉ等

［１８］、Ｏｚｋａｎ等
［２１］的研究并未发现ＰＡＤ

与ＲＡＳ的相关性，考虑原因可能为文献中纳入人群的ＰＡＤ严

重程度不完全相同有关，依据ＰＡＤ的严重程度及临床表现可

分为无症状型、功能受限、跛行、疼痛、溃疡或坏疽［２２］，有研究

表明有症状的ＰＡＤ与ＲＡＳ关系较无症状的ＰＡＤ与ＲＡＳ关

系更相关［２３］；其次考虑与文献中纳入人群各项危险因素不同

相关，老年、吸烟、糖尿病等是ＰＡＤ的重要危险因素，当纳入人

群中该因素差异较大时也可以导致结果不一致。依据本文结

果，ＰＡＤ与ＲＡＳ明显相关，且不受地域、种族的影响。

Ｉｍｏｒｉ等
［２４］的研究得出ＣＡＤ常与其他部位血管床的动脉

粥样硬化相关，约２４％的ＣＡＤ患者有其他部位的血管动脉粥

样硬化。目前，多项 研 究 中 得 出 ＣＡＤ 病 变 与 ＡＲＡＳ 相

关［７９，１２１４，１８］，但ＣＡＤ各支血管病变与ＡＲＡＳ关系并不十分明

确。本文ＣＡＤ中１支血管病变、２支血管病变、３支血管病变

及ＬＭＣＡ与 ＡＲＡＳ的 犗犚（９５％犆犐）分别为０．７０（０．５９～

０．８２）、１．２８（１．１０～１．４８）、２．０９（１．６９～２．５９）、１．８２（１．４０～

２．３６），合并犗犚值大于１的为２支血管病变、３支血管病变及

ＬＭＣＡ，与ＡＲＡＳ的相关强度依次为３支血管病变、ＬＭＣＡ、２

支血管病变；而１支血管病变的犗犚值小于１，不能认为其与

ＡＲＡＳ有关，与Ｉｍｏｒｉ等
［２４］、ＥｌＭａｗａｒｄｙ等

［２５］、Ｐｕ等
［２６］研究

结果基本一致。该 Ｍｅｔａ分析结果表明随着ＣＡＤ病变程度的

增加，ＡＲＡＳ的发生率增高。故在冠状动脉造影患者中，若冠

状动脉病变严重者，宜进一步行肾动脉造影排查 ＡＲＡＳ，以便

早期识别。

研究局限性主要表现为以下几个方面：（１）尽管纳入文献

的偏倚检验提示无发表偏倚，但仍不能完全排除原始文献发表

偏倚的存在，因阳性结果较阴性结果更易发表。（２）本文的３

支血管病变、ＰＡＤ与ＡＲＡＳ关系的探讨中，异质性较大，未找

出异质性来源，可能会影响本文的可靠性。（３）纳入文献中，其

中２篇研究中所收集的样本量较少，可能会增加Ⅰ类或Ⅱ类错

误的可能性。

全身血管病变中，ＰＡＤ与ＡＲＡＳ明显相关，冠状动脉中与

ＡＲＡＳ关系的强度依次为３支血管病变、ＬＭＣＡ病变、２支血

管病变，而尚不能认为ＣＡＤ中１支血管病变与 ＡＲＡＳ相关。

临床中，当遇到外周血管疾病，冠状动脉病变严重的患者，需警

惕ＡＲＡＳ的并存。
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综上所述，作者认为海拔高度影响着女性的初潮年龄，居

住于日喀则地区的藏族女性作为世界屋脊的原住民其月经初

潮年龄显著大于居住于低海拔地区的汉族人，而居住于城镇女

性的月经初潮年龄则相应提前，应该根据本地区的女性生理特

点制定健康宣教，疾病防控等卫生保健措施。
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