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摘要：高尿酸血症（HUA）是血尿酸（UA）增高的一种疾病，也是常见的机体代谢紊乱，临床上大多数 HUA患者无明显的症状。由

于经济水平提高和生活方式的改变，其发病率有增高趋势，且男性高于女性。HUA多发于中老年人群，严重影响其生活质量，因此

中老年人群 HUA已经成为普遍关注的健康问题。近年来研究发现 HUA是痛风的主要病因之一，并且血尿酸(UA)水平可导致肾

功能减退。已有多项研究表明 HUA与肾脏疾病的发生发展密切相关，HUA是 IgA肾病、糖尿病肾病、急性肾损伤等肾脏疾病的

独立危险因素，本文主要从 HUA的流行病学、危险因素、发病机制及其与肾脏疾病关系这几个方面展开综述。
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Advances in the Relationship Between Hyperuricemia and Renal Diseases*

Hyperuricemia is a disease of blood uric acid (UA) increased. It is also a common metabolic disorder in the body.

Most patients with HUA have no obvious symptoms. Because of the improvement of the economic level and the change of lifestyle,

hyperuricemia incidence has increased trend and male is higher than the female. HUA frequently occurs in middle-aged and elderly

people, seriously affects their quality of life. Therefore, HUA has become universal concern health problem among the middle-aged and

elderly people. In recent years, studies have found that HUA is one of the major causes of gout, and uric acid (UA) levels in the blood can

lead to kidney failure. Many studies have found that HUA is closely related to the occurrence and development of kidney disease. HUA

are independent risk factors of kidney disease, such as IgA nephropathy, diabetic nephropathy, acute kidney injury and so on. This article

reviews the epidemiology, risk factors, pathogenesis and the relationship between HUA and renal diseases.

Hyperuricemia; Kidney disease; Relationship

*基金项目：广东省科技计划项目（2015B0707512）

作者简介：杨倩春（1967-），女，博士，副主任医师，从事肾脏疾病临床与基础方面的研究，E-mail: plouit@163.com

△ 通讯作者：毛炜（1967-），女，博士，主任医师，从事中医药防治肾脏疾病方面的研究，E-mail: adsvcn@163.com

(收稿日期：2017-12-25 接受日期：2018-01-21)

前言

高尿酸血症(HUA)是一种代谢性疾病，患者的血尿酸(UA)

水平高于正常范围，通常男性以 420 滋mol/L为截断值，而女性
以 357 滋mol/L为截断值。临床上大多数 HUA患者没有明显的

症状，仅有少部分患者会出现关节炎、痛风等症状。随着人们生

活水平的提升和饮食习惯的改变，其 UA水平一直呈增高趋

势，HUA患者数量也逐年递增，如今 HUA已成为一个备受关

注的社会公共卫生问题[1]。研究发现 HUA与肾脏疾病、高血

压、心血管疾病、糖尿病、代谢综合征的发生发展关系密切，近

来人们对 HUA的认识有许多看法和观点，但是大量流行病学

研究表明 HUA与肾脏疾病的发生发展最为密切，并且可能成

为该病发生发展的独立危险因素[2-3]。现将 HUA流行病学调查、

危险因素、发病机制及其与肾脏疾病的关系进行分析以及总

结，现综述如下。

1 HUA流行病学

UA是黄嘌呤氧化酶(XO)与黄嘌呤、次黄嘌呤发生作用所

产生的代谢物。相关研究显示，儿童 HUA发病率为男性 8.8%，

女性 0.6%[4]。在中老年人群健康体检中发现 HUA的患病率达

到了 23.45%，男性与女性相比，男性 HUA患病率是女性的 2

倍。根据以往研究，人们认为 HUA对人类主要的影响是肾脏及

关节中的尿酸盐结晶沉积，这也是引起肾病和痛风的主要原

因；另有研究表明肾素 -血管紧张素系统和血管、脂肪细胞、肾

血管紧张素系统不适当的激活是造成肾损害的重要因素[5]。随

着经济进步、人们生活方式的改变和生活条件的改善，患有

HUA的人群越来越多。中医文献虽无“HUA”命名，但从临床体

征看，属于中医学的“痛风”、“热痹”、“历节”等范畴，目前中医

·专论与综述·
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也是从这几个方面采用针对性治疗。

2 危险因素

2.1遗传因素

HUA是一种与遗传相关的疾病，虽然目前还没有发现敏

感的、可靠的遗传检测指标，还不清楚 UHA与遗传的具体联

系，但部分研究显示，部分嘌呤代谢酶类缺陷与常染色体显性

遗传造成的家族性青少年高尿酸性肾病具有内在联系，这提示

HUA的发生发展与遗传因素存在一定的相关性[6]；Xie Z[7]等人

的研究显示，HUA的发生与磷酸核糖焦磷酸合成酶(PRS)活性

增高或次黄嘌呤、鸟嘌呤磷酸核糖转移酶部分缺乏有关，这也

说明 HUA的发生发展与遗传因素有关系。腺苷酸和 2’-脱氧

腺苷脱去氨基在嘌呤代谢重要产物 ADA催化下分别生成次黄

嘌呤核苷和 2’脱氧肌苷及氨[8]。

2.2 地域和地理特征

欧美发达国家 UHA发病率显著高于发展中国家。HUA发

生与地理特征也有关系，如平原地区 HUA的患病较高原缺氧

地区更低，造成这类现象的原因主要是高原缺氧地区空气中的

氧气含量较低，易发生缺氧，缺氧后人体内的红细胞数量增多，

使得嘌呤含量增加，引起血 UA水平上升，最终引发 HUA。同

时，人体在发生缺氧后，血中的乳酸水平会上升，阻止血 UA排

泄，使得 UA在体内脏器和组织中沉积[9]。总之，HUA发生发展

与地域和地理特征密切相关。

2.3 种族差异

HUA发病率与种族有关，如西方白种人 HUA发病率高于

亚洲黄种人，但低于美国的非裔人群以及黑种人；印度尼西亚

爪哇岛居民 HUA患病率较当地其他种族人群更高；新西兰毛

利人的 HUA发病率明显较其他种族人群更高；中国台湾中部

的土著居民 HUA发病率（达到 41.4%）也较其他种族居民更

高。当然，不同的经济状况也与 HUA发病率有关。经济发达的

欧美人群的 HUA发病率明显低于经济不发达的非洲黑人。

2.4 不同生活方式

2.4.1 饮酒 血 UA浓度与乙醇和啤酒的摄入量成正比[10]；同

时，在饮酒时多会摄入富含嘌呤的食物，并且酒中的乙醇能够

对人体内嘌呤的合成起到促进作用，因此在饮酒后血中嘌呤含

量会增加。值得注意的是，虽然血 UA水平与乙醇和啤酒的摄

入量呈正相关，但与葡萄酒的摄入量却呈负相关，主要是由于

啤酒中含有的高鸟苷可以导致血 UA浓度增加，因而 HUA发

病率增加[11，12]。

2.4.2 饮食 食入过多含有大量嘌呤的食物能使血 UA浓度

增高，从而出现 HUA。例如羊肉、牛肉、鸡肉、猪肉、鹅肉以及鸭

肉等家禽均含有丰富的嘌呤；又如肝、心、脑等动物内脏也含有

大量的嘌呤。饮食结构不同以及饮食习惯的差异是造成欧洲和

亚洲 HUA发病率不同的主要原因之一。欧洲人以富含嘌呤的

海产类、肉类和啤酒等作为主食，然而亚洲人以嘌呤含量相对

较低的大米以及蔬菜为主食，因此亚洲人患 HUA的几率相对

欧洲人来说更小。当然，在 HUA的发生发展中，煲制时间过长

的肉制荤汤、海产食物、辛辣食品等的摄入也起到了重要的作

用[13]。大量摄入维生素 C能够促进 UA排泄，因此摄入含有大

量维生素 C的食物可以起到预防和治疗 HUA的作用[14]。

2.4.3 体育锻炼 过度运动、超负荷锻炼均可以导致体内乳酸

含量上升。乳酸能够抑制肾脏排泄 UA，增加血 UA的浓度；另

外，过度运动、超负荷锻炼可导致出汗过多，会出现水分丢失严

重、浓缩尿液的症状，有利于肌肉中嘌呤核苷酸分解，进而使得

血 UA浓度上升[15]。由此可见，与一般普通人群相比，长期进行

高强度体育锻炼或专业的运动员的 HUA的发生率更高。

2.5 高血压

血压过高可导致肾小动脉硬化，进而引起肾小管缺血缺

氧，所以增加乳酸生成；然而乳酸则影响肾排泄 UA，肾排泄

UA功能受到抑制，UA排泄减少，血中 UA含量增加，因而引

起 HUA发生。周英 [16] 的研究结果显示，不同血压的人群的

HUA发生率存在显著性差异(P<0.01)。薛丽[17]等人的研究显示

正常高值血压组的 HUA发生率是理想血压组的 4倍，高血压

组是理想血压组的 5.6倍。

2.6 糖代谢紊乱

在早期阶段，由于高尿糖与高血糖互相作用于肾近曲小

管，肾近曲小管对 UA的重吸收起到了抑制作用，所以血 UA

水平还能维持在正常的水平；但是当糖尿病患者病情发展到一

定阶段时，患者体内糖、蛋白质、脂肪等物质代谢紊乱现象较为

严重，可对肾功能造成损伤，进而降低了糖的吸收能力，同时重

吸收 UA的能力增强，排泄 UA能力降低，最终引发 HUA。糖

尿病可以促进嘌呤的分解和 UA的生成，并可对肾输出和输入

小动脉造成影响，可导致管腔变得狭窄甚至闭塞，导致肾脏清

除 UA的能力明显降低。UA排泄减少以及 UA生成增多是糖

尿病并发 HUA主要原因。

2.7 肥胖（脂肪代谢紊乱）

有学者认为青春期早期血 UA与肥胖程度呈正相关，将血

UA水平作为肥胖的评估指标。许萍[18]等人的研究中，5423例

调查人群中，男、女性 HUA患病率在 50岁年龄组明显上升，并

在高于 50岁的年龄组中仍处于在较高的水平。这些 HUA患者

UA、血糖、血中肌酐、三酰甘油、血压、胆固醇等水平均明显高

于非 HUA者。由此可见，脂肪代谢紊乱可增加发生 HUA的几

率，并与 HUA的发展有关。

2.8 动脉粥样硬化

大部分 HUA患者均伴有动脉粥样硬化，或 HUA有利于

动脉粥样硬化发生发展。血管内皮细胞增生增殖是动脉粥样硬

化的发病机制，患者的动脉管壁内存在大量的脂质沉淀；然而

UA可以沉积在动脉血管壁上，并直接与动脉血管壁发生作用，

进而对动脉内膜造成损伤，促进动脉粥样硬化的发生、发展。但

是目前未能阐明 HUA引发动脉粥样硬化的具体机制，这还有

待进一步的研究。

3 HUA的发病机制

3.1血 UA生成增多

人体内血 UA主要源自外源性和内源性两种途径。外源性

血 UA占体内血 UA来源的 20%左右，主要来源于各种食物；

内源性血 UA占体内血 UA的 80%左右，主要来源于体内磷酸

核糖（PRPP）、小分子合成及核酸（RNA）、氨基酸（AA）分解代
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谢等。当然，在内源性血 UA来源中，多种酶都与血 UA生成有

关[19]。例如 PRS活性过高、XO活性增强、嘌呤代谢酶缺乏、腺

嘌呤磷酸核糖转移酶（APRT）活性降低、次黄嘌呤 -鸟嘌呤磷

酸核糖转移酶（HGPRT）活性降低，这些酶促进了嘌呤核苷酸

的合成以及代谢分解，导致血 UA水平增加，引发 HUA，但是

嘌呤代谢酶的缺乏是 HUA产生的主要原因。

3.2 UA排泄减少

肾小管是血 UA排泄主要场所并对血 UA排泄影响很大。

肾小管中的人有机阴离子转运体和人尿酸盐阴离子转运体是

UA排泄的运载体[20]；此外托 -霍蛋白、多药耐药蛋白 4等几种

转运体也存在于肾小管中。这些转运体基因由于突变和变异，

导致排泄 UA的能力下降，并增加了对血 UA的重吸收，导致

血 UA水平上升，出现 HUA。

4 HUA与肾脏疾病关系

4.1 HUA与 IgA肾病

血 UA水平与 IgA肾病病理分级呈正相关，病理分级为

I～II级患者血中 UA值明显低于理分级为Ⅲ～V级患者；Hov-

ind P[21]等人的研究指出血 UA是影响 IgA肾病发展变化及预

后的独立危险因素，每升高 1 mg/dl的血 UA，以后患上肾功能

衰竭的几率增加 1.35倍。邹臻寰[22]等人对 154例血 UA正常和

74例患有 HUA的 IgA肾病患者进行研究，发现与 UA正常者

相比，HUA合并 IgA肾病患者的尿蛋白、肾小球球性硬化比

率、肾小球细胞增殖程度和肾小管间质损伤程度均明显增高，

肾小球滤过率明显降低，进一步研究发现，血 UA水平与肾小

球球性硬化比率、肾小球细胞增殖程度和肾小管间质损伤程度

均呈正相关（P<0.05）。从上可以看出，HUA与 IgA肾病病理分

级密切相关[23]。

4.2 HUA与糖尿病肾病

4.2.1 HUA与 1型糖尿病 对 263例 1型糖尿病患者进行长

期研究发现：随访 18.1年后，23例患者出现大量蛋白尿，其血

UA水平也明显升高，并且血 UA低的患者检出大量蛋白尿概

率为 9.5%，而高 UA患者检出大量蛋白尿概率高达 22.3%。由

此可见，HUA与 1型糖尿病发展变化密切相关[24]。

4.2.2 HUA与 2型糖尿病 有研究报道对肾功能正常、无明

显蛋白尿的 1449名 2型糖尿病患者进行调查性研究时发现，

HUA患者其慢性肾脏病的发生率显著高于正常血 UA的 2型

糖尿病患者，HUA 2型糖尿病患者患上慢性肾脏病的几率是低

尿酸血症 2型糖尿病患者的 2.55倍[25]。

4.2.3 HUA与慢性肾脏病 研究表明：HUA可以促使肾功能

正常的人群向肾功能衰竭发展，增加其患上肾功能衰竭的几

率，并且 HUA可以促进肾功能异常的人群的肾功能进一步恶

化。相关研究显示：HUA可导致慢性肾脏病患病率增高，是慢

性肾脏病的危险因素之一，同时男性多于女性[26]。

4.3 HUA与急性肾损伤

Lapsia V等人研究发现[27]，HUA患者的 UA水平与急性肾

损伤的发生率密切相关，UA＞5.5 mg/dl的人群，出现急性肾损

伤的几率为 UA值正常人群的 4倍，UA＞6.5 mg/dl的人群，出

现急性肾损伤的几率为 UA 值正常人群的 8 倍，而 UA＞7

mg/dl的人群，其患病几率竟然达到正常人群的 40倍。王妍[28]

等人对 HUA与急性肾损伤的相关性进行了Meta分析，结果发

现 HUA 是急性肾损伤的独立危险因素（OR= 1.36，95% CI：

1.06～1.75）。目前多认为 HUA可通过损伤内皮细胞、激活肾素

血管紧张素系统、改变肾脏的血流动力学等方式来引发急性肾

损伤，但其具体作用机制，还有待进一步研究。

4.4 HUA与其他肾脏疾病

研究表明 [29]，HUA与肾脏移植者的移植肾功能及其存活

时间有明显的相关性，859例肾移植者中 HUA患者的移植肾

存活率明显低于 UA水平正常者，且经 Cox回归模型分析显

示，血清 UA水平每增加 10 umol/L，肾移植者的肾功能丧失的

风险将明显增加（OR= 1.070，95% CI：1.033～1.109）。饶伟萍[30]

等人研究发现，有 53.5％的肝移植者在移植术后患上了 HUA，

由此可见肝移植术后 HUA的发生率较高，而此中原因还有待

进一步研究。

综上所述，HUA与多种肾脏疾病的发生、发展密切相关，

但是 HUA引起肾脏疾病的具体的发病机理尚不明确，在今后

的科研工作中，我们将针对这方面进行有针对性的探讨，进一

步探究 HUA引起肾脏疾病的发病机制。
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