
动脉的氧化应激损伤提供了新的靶点。
综上所述,在不同狭窄程度的冠状动脉血管中,

可观察到缺血缺氧可引起氧化应激,促进 VSMCs 的

表型转化,α - SMA 表达量降低,抗氧化酶 PRDX3 的

表达增加,且两者呈负相关。 PRDX3 的抗氧化作用

在冠状动脉的缺血缺氧中起到保护作用,为预防和治

疗心血管的氧化应激损伤提供了新的治疗靶点。
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血液透析患者血镁水平与死亡的相关分析

林莹莹 　 汪年松 　 尹建永 　 王 　 锋

摘 　 要 　 目的 　 探讨血液透析患者血镁水平及其动态变化与患者全因死亡的相关性。 方法 　 纳入 2016 年 1 月 ~ 2019 年

7 月于上海市第六人民医院行维持性血液透析治疗 3 个月以上的门诊患者。 收集并记录人口学资料、近 3 年血镁水平以及末次

血液透析前生化检验结果。 以末次血镁水平进行四分位分组并比较组间各因素的差异。 比较死亡和存活患者的血镁水平及动

态变化。 采用相关分析了解血镁与其他临床指标的相关关系。 结果 　 共 262 例血液透析患者被纳入研究,平均血镁水平 1. 07 ±

0. 15mmol / L。 四分位数组间比较显示,患者年龄、血清白蛋白、血红蛋白、血肌酐、血磷、血钾、血清高敏 C 反应蛋白、甲状旁腺素

·13·

　 　 医学研究杂志 　 2021 年 3 月 　 第 50 卷 　 第 3 期 ·论　 　 著·　



等差异均有统计学意义(P < 0. 05),高血镁患者病死率显著低于正常血镁患者。 观察期内患者血镁水平总体保持稳定,但死亡

患者末次血镁水平急剧下降。 血镁与血清白蛋白、血红蛋白、血钾、尿素氮等营养 - 代谢相关指标的关联不因死亡患者的剔除而

改变,但四分位数组间血清高敏 C 反应蛋白的差异在剔除死亡患者后显著性消失。 结论 　 血镁水平与机体营养状况显著相关,
高血镁虽与患者全因死亡风险降低有关,但可能并非血液透析患者的主动保护因素。

关键词 　 维持性血液透析 　 血镁 　 死亡风险 　 终末期肾脏病

中图分类号 　 R692　 　 　 　 文献标识码 　 A　 　 　 　 DOI　 10. 11969 / j. issn. 1673-548X. 2021. 03. 008

Serum Magnesium and All - cause Mortality in Maintenance Hemodialysis Patients. 　 Lin Yingying, Wang Niansong, Yin Jianyong,et al.
Department of Nephrology, Shanghai Jiao Tong University Affiliated sixth People′s Hospital, Shanghai 200233, China

Abstract 　 Objective　 To investigate serum magnesium level and its relationship with all - cause mortality in maintenance hemodial-
ysis patients. Methods　 Patients receiving regular hemodialysis between Jan 2016 and July 2019 in a single center were included. Demo-
graphic data and the latest pre - dialysis laboratory parameters were collected. Pre - dialysis magnesium levels of six sessions spanning the
most recent 3 years were compared between living patients and dead patients. Results　 Totally 262 patients were included with an average
magnesium level of 1. 07 ± 0. 15mmol / L. Significant differences in mortality, age, as well as the level of albumin, hemoglobin, creati-
nine, urea, phosphorus, potassium, hsCRP were presented among groups divided by the latest pre - dialysis magnesium level. The aver-
age magnesium level of dead patients remained stable for the early 5 sessions but decreased dramatically only in the final one. Associations
between magnesium and hsCRP were attenuated to null after excluding dead patients, while correlations between Mg and nutritional mark-
ers remained significant. Conclusion　 Higher magnesium level is associated with decreased mortality in haemodialysis patients, but sev-
eral clues suggest that it may be causally related to better nutritional status.

Key words　 Maintenance hemodialysis; Serum magnesium; Mortality risk; Hemodialysis; End - stage renal disease

　 　 镁不仅参与其他离子的跨膜转运,还作为辅因子

参与 300 多个酶促反应,对调节机体的神经肌肉兴奋

性、骨代谢、心血管功能等具有重要的作用 [1] 。 近年

来研究发现,血镁浓度的轻度升高与血液透析患者全

因死亡及心血管死亡的降低有显著关联,尽管过低或

过高的血镁浓度依然增加患者的死亡风险 [2,3] 。 与

此同时,也有研究指出低镁血症常伴随营养不良、炎
症、多并发症的情况,校正此类混杂因素后,血镁的保

护作用则失去了显著性 [4,5] 。 因此,伴随死亡风险升

高的同时,低血镁究竟是“始作俑者”还是“旁观者”
的争论引发了学界的兴趣。 目前,多数研究主要集中

在基于患者随访起始的基线镁离子浓度的生存分析,
却极少关注患者在血液透析过程中的血镁动态变化

以及生命末期的血镁水平。 因此,本研究旨在分析终

末期肾脏病患者血液透析治疗后血镁水平变化及其

与患者全因死亡的关系。
对象与方法

1. 研究对象:回顾性分析 2016 年 1 月 1 日 ~
2019 年 7 月 31 日在上海交通大学附属第六人民医

院行维持性血液透析(MHD)治疗的终末期肾脏病患

者。 入选标准:年龄≥18 岁,病情稳定行门诊透析治

疗至少 3 个月。 排除标准:①重症感染、腹泻,活动性

出血;②合并恶性肿瘤;③联合腹膜透析;④肾移植;
⑤转院;⑥病史资料及关键化验指标缺失。 所有入选

患者透析方案为:每周 2 ~ 3 次,每次 4h,透析液钙离

子 浓 度 为 1. 25 ~ 1. 50mmol / L, 镁 离 子 浓 度 为

0. 5mmol / L,钾离子浓度为 2mmol / L。
2. 方法:经电子病历系统查阅患者年龄、性别、透

析龄、原发病、合并症及临床转归时间。 详细记录所

有患者最近 1 次(以 2019 年 7 月为观测终止日期)血
液透析前电解质及相关生化检验,如:血镁、血磷、血
钾、血钙、血红蛋白、白蛋白、血清高敏 C 反应蛋白、
血尿酸、肌酐、尿素氮、血清全段甲状旁腺素等,并
计算尿素清除指数( spKt / V) 、尿素下降率 ( URR) 。
此外,为了观察患者最近 3 年的血镁变化,本研究

每 6 个月记录 1 次患者的血镁水平,共记录 6 次,按
检测时间先后依次记为 mg1、mg2、mg3、mg4、mg5、
mg6。

3. 统计学方法:采用 SPSS 20. 0 统计学软件对数

据进行统计分析,正态分布的计量资料以均数 ± 标准

差( x ± s)表示,组间比较采用方差分析。 非正态分布

的计量资料用中位数(四分位数间距) [M(Q1,Q3)]
表示,组间比较采用 Kruskal - Wallis 检验,组间两两

比较采用 Mann - Whitney U 检验,并依据 Bonferroni
法校正 α 水准。 计数资料以率(% )表示,组间比较

采用 χ2 检验。 利用 Pearson 相关分析及 Spearman 相

关分析了解患者血镁与各临床指标的相关性。 以

P < 0. 05 为差异有统计学意义。
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结 　 　 果

1. 患者基线人口学特征:纳入 2016 年 1 月 ~
2019 年 7 月于上海市第六人民医院行维特性血液透

析治疗 3 个月以上的门诊患者。 经纳入排除标准筛

选后,共 262 例患者入选,其中已死亡患者 67 例。 该

研究人群平均年龄为 65. 86 ± 12. 84 岁,中位透析龄

为 31(14. 5,55. 0)个月,其中男性 183 例(69. 8% ),
平均血镁浓度 1. 07 ± 0. 15mmol / L,原发病包括:糖尿

病肾病(93 例)、原发性肾小球疾病(79 例)、高血压

肾病(41 例)、多囊肾(16 例)、肾结石(6 例)、无记录

或不明原因(27 例)。 基于笔者医院血镁浓度参考范

围为 0. 65 ~ 1. 05mmol / L,低镁血症发生率为 0,高镁

血症发生率为 52. 7% (138 例)。

2. 血镁四分位分组及组间变量比较:本研究人群

中位血镁水平为 1. 06mmol / L,按四分位数分组如下:
第 一 分 位: < 0. 97mmol / L, 第 二 分 位: 0. 97 ~
1. 05mmol / L,第三分位:1. 06 ~ 1. 15mmol / L,第四分

位: > 1. 15mmol / L。 4 组患者性别构成及合并糖尿

病、高血压、心脑血管疾病的比例差异均无统计学意

义。 高血镁组,既第三、四分位组较第一、二分位组年

龄轻、病死率低、血清白蛋白及血红蛋白浓度高。 不

同组间血钾、血磷、肌酐、尿素氮、尿酸、尿素、甲状旁

腺激素、血清高敏 C 反应蛋白( hsCRP)、血清铁蛋白

比较,差异均有统计学意义,脂质代谢相关指标、血液

透析充分性指标( spKt / V、URR)比较,差异无统计学

意义(表 1)。

表 1　 依据末次透析前血镁水平分组后各组患者临床及实验室参数比较[n(% ),x ± s,M(Q1,Q3)]

　 　 项目 第一分位组( n = 64) 第二分位组( n = 60) 第三分位组( n = 69) 第四分位组( n = 69) P
男性 47(73. 4) 44(73. 3) 44(63. 8) 48(69. 6) 0. 583
死亡 30(46. 9) 19(31. 7) 7(10. 1) 11(15. 9) 0. 000
糖尿病 (62. 3) (46. 0) (46. 7) (50. 0) 0. 263
高血压 (88. 7) (92. 1) (83. 3) (85. 0) 0. 635
心脑血管疾病 (35. 8) (22. 2) (21. 7) (25. 0) 0. 290
年龄(岁) 70. 07 ± 10. 96 66. 23 ± 13. 27 62. 17 ± 14. 11 64. 70 ± 11. 84 0. 005
透析龄(月) 27(9. 5,56. 0) 34. 5(17. 0,62. 0) 27(9. 0,48. 5) 33. 5(18. 0,54. 5) 0. 102
总蛋白(g / L) 64. 33 ± 6. 56 65. 55 ± 5. 17 66. 77 ± 5. 67 67. 91 ± 4. 59 0. 000
血清白蛋白(g / L) 36. 44 ± 5. 12 40. 00 ± 3. 59 41. 12 ± 3. 35 41. 88 ± 3. 24 0. 000
血红蛋白(g / L) 99. 24 ± 19. 89 106. 06 ± 17. 08 105. 72 ± 18. 13 111. 75 ± 16. 11 0. 002
血清肌酐(μmol / L) 644. 06 ± 211. 87 875. 71 ± 259. 90 879. 91 ± 235. 62 924. 68 ± 220. 88 0. 000
尿素氮(mmol / L) 21. 00 ± 7. 71 24. 67 ± 6. 66 24. 10 ± 5. 24 27. 42 ± 7. 36 0. 000
尿素(mmol / L) 19. 57 ± 8. 48 23. 56 ± 6. 07 23. 59 ± 5. 66 25. 79 ± 7. 23 0. 000
尿酸(μmol / L) 363. 11 ± 101. 81 408. 96 ± 93. 73 395. 80 ± 71. 07 405. 31 ± 77. 64 0. 008
血钾(mmol / L) 4. 15 ± 0. 74 4. 54 ± 0. 69 4. 76 ± 0. 76 4. 96 ± 0. 85 0. 000
血钙(mmol / L) 2. 16 ± 0. 24 2. 19 ± 0. 20 2. 20 ± 0. 22 2. 22 ± 0. 19 0. 299
血镁(mmol / L) 0. 91 ± 0. 06 1. 02 ± 0. 02 1. 12 ± 0. 03 1. 26 ± 0. 09 0. 000
血磷(mmol / L) 1. 39 ± 0. 57 1. 74 ± 0. 56 1. 75 ± 0. 44 1. 90 ± 0. 56 0. 000
胆固醇(mmol / L) 3. 97 ± 1. 12 4. 10 ± 1. 26 4. 10 ± 1. 06 4. 36 ± 1. 55 0. 318
甘油三酯(mmol / L) 1. 82 ± 1. 30 1. 89 ± 1. 17 2. 07 ± 1. 28 2. 04 ± 1. 19 0. 468
低密度脂蛋白(mmol / L) 2. 17 ± 0. 86 2. 29 ± 1. 05 2. 28 ± 0. 89 2. 47 ± 1. 21 0. 456
高密度脂蛋白(mmol / L) 0. 83 ± 0. 36 0. 90 ± 0. 28 0. 90 ± 0. 29 0. 99 ± 0. 34 0. 104
尿素清除指数(spKt / V) 1. 24 ± 0. 32 1. 31 ± 0. 23 1. 31 ± 0. 26 1. 34 ± 0. 31 0. 496
尿素下降率[URR(% )] 63. 63 ± 9. 75 66. 74 ± 7. 19 66. 53 ± 6. 92 66. 60 ± 11. 17 0. 319
血清高敏 C 反应蛋白(mg / L) 8. 66(1. 95,44. 23) 4. 48(1. 18,12. 10) 2. 64(0. 56,13. 05) 2. 22(0. 80,8. 18) 0. 000
甲状旁腺激素(pg / ml) 134. 10(70. 93,229. 03) 221. 00(113. 30,459. 60) 169. 10(79. 48,314. 45) 146. 55(76. 22,296. 70) 0. 015
血清铁蛋白(ng / ml) 647. 80(253. 28,1222. 58) 396. 30(169. 60,859. 45) 301. 10(67. 60,797. 70) 375. 20(74. 71,602. 70) 0. 003

　 　 3. 维持性血液透析患者血镁动态变化:本研究

共有 128 例透析龄达 2. 5 年以上并完整记录 6 次血

镁浓度的患者。 存活患者血镁水平总体高于死亡患

者,但仅 mg1、mg3、mg6 3 个时点差异有统计学意义

(P 值分别为 0. 002、0. 008、0. 000)。 由于所有存活

患者每次检测的时间相近(2017 年 1 月 ~ 2019 年 7

月),因此呈现出明显的季节波动,即冬季高于夏季;
而死亡患者由于转归时间随机,故而没有了季节影

响,可见平均血镁水平基本稳定,仅在末次测量时急

转直下。 此外,由标准差曲线范围可见死亡患者组个

体间的血镁变异较大,血镁浓度分布范围更广,尤其

在 mg4、mg5 时点(图 1)。
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图 1　 存活和死亡患者透前血镁动态变化图

血镁浓度以均数 ± 标准差表示,其中黑线代表均值,

灰线区域内代表 ± 1 个标准差范围

　

4. 血镁与各临床生化指标的相关性:血镁除了与

总蛋白、血清白蛋白、血红蛋白等营养状况指标呈正

相关,与肌酐、尿素、血钾、血磷也同样呈显著正相关,
并且该相关关系不随死亡患者的剔除而发生显著变

化(表 2 )。 其次,血镁随着年龄增长而降低 ( r =
- 0. 181, P = 0. 003)。 炎性指标血清高敏 C 反应蛋

白( hsCRP) 水平在不同组间差异有统计学意义,
hsCRP 显著上升的病例多分布于血镁较低的第一、二
分位组。 然而,除去死亡患者后不同组间的 hsCRP
水平差异无统计学意义(图 2)。

表 2　 血镁与各临床指标的相关分析

项目
研究总体( n = 262) 存活患者( n = 195)

r P r P
年龄 - 0. 181 0. 003 - 0. 151 0. 035
透析龄 0. 023 0. 714 0. 107 0. 137
总蛋白 0. 278 0. 000 0. 271 0. 000
血清白蛋白 0. 462 0. 000 0. 367 0. 000
血红蛋白 0. 239 0. 000 0. 162 0. 024
血清肌酐 0. 331 0. 000 0. 259 0. 000
尿素氮 0. 346 0. 000 0. 288 0. 000
尿酸 0. 307 0. 000 0. 337 0. 000
血磷 0. 334 0. 000 0. 347 0. 000
血钾 0. 391 0. 000 0. 433 0. 000
血钙 0. 115 0. 063 0. 132 0. 066
尿素清除指数( spKt / V) 0. 130 0. 042 0. 101 0. 170
尿酸下降率[URR(% )] 0. 118 0. 064 0. 103 0. 160

图 2　 依据末次血镁水平分组的组间 hsCRP 水平比较

A. 研究总体 B. 存活患者。 组间两两比较,经 Bonferroni 法校正,以 P < 0. 0083 为差异有统计学意义

　

讨 　 　 论

与既往的报道类似,本研究发现低镁血症在维持

性血液透析患者的发生率极低( < 1% ),高镁血症较

为常见且存活患者高血镁发生的比例远高于死亡患

者(61. 5% vs 26. 8% ) [6] 。 经四分位数分组比较发

现,血镁升高与 MHD 患者全因死亡风险的降低有显

著关联。 此外,笔者同样发现长期使用 0. 5mmol / L
镁离子透析液使得患者血镁浓度略微降低 [7] 。 然

而,临床实践中对于透析患者是否应当提高透析液镁

离子浓度或应用含镁制剂等依然存在争论。

自 2007 年以来陆续有报道指出,低血镁不仅是

非心血管死亡的预测因子,也与猝死、血管钙化等心

血管事件有关 [8,9] 。 然而,部分研究者认为,血镁与

死亡风险的负相关关系很可能是因为低血镁通常与

营养不良 - 炎性综合征相关造成的 [10,11] 。 一项随访

长达 5 年的大型观察性研究表明,仅当血清白蛋白 <
35g / L 时,低血镁 (≤0. 82mmol / L)才会额外增加患

者的死亡风险,但是当患者血清白蛋白≥35g / L 时,
低血镁与高血镁( > 0. 82mmol / L)患者的死亡风险没

有差别 [4] 。 而最近国内的一项研究表明,将血清白
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蛋白 < 38g / L 联合血镁≥0. 95mmol / L 作为参照,也
没有发现血清白蛋白 < 38g / L 联合血镁 < 0. 95mmol / L
的患者全因死亡风险有进一步增加 [12] 。

在本研究中,血镁与其他生化指标尤其是营养 -
代谢产物相关指标的关系似乎也支持了这一论点。
尤其是低蛋白血症往往表明机体处于营养不良或炎

症的高分解代谢状态,其本身是透析患者死亡的独立

危险因素 [13] 。 而血镁水平与血清白蛋白的关联,一
方面反映了患者总体营养摄入的水平,另一方面也是

由于吉布斯 - 唐南效应,使得低蛋白血症的透析患

者,更容易发生低镁血症 [14] 。
另一方面,支持高血镁作为主动保护因素的理论

依据之一是大量的体内外实验表明血镁具有抗炎、抗
氧化的作用 [15] 。 然而,本研究分析发现尽管血镁第

一、二分位组炎性指标 hsCRP 水平显著高于第三、四
分位组,但在除外死亡后的稳定透析患者中,血镁水

平与 hsCRP 水平没有显著关联 ( r = - 0. 138, P =
0. 057)。 再者,血镁的动态变化规律显示死亡患者即

使在终末 2 ~ 3 年内,血镁依然大体保持稳定,最终的

衰竭死亡可能是导致血镁急剧降低的直接原因,这似

乎也验证了低血镁作为被动反映机体营养状况指标

的合理性。 但仍然值得注意的是,死亡患者的基线血

镁水平确实低于存活患者,一方面这可能是由于死亡

患者组年龄偏大造成的,另一方面也不能完全排除长

期相对低血镁引发不良结局的可能。
虽然本研究为回顾性的观察研究,无法做出有力

的病因推断,但通过一系列的横向和纵向的比较,为
剖析轻度高血镁在降低患者死亡风险中的角色提供

了一定的线索。 首先,不仅横向比较了死亡和存活患

者的血镁水平差距,也纵向观察了血镁的动态变化。
其次,通过比较剔除死亡患者前后血镁与各临床生化

指标的相关关系,发现了血镁与其他变量的相关规

律。 但本研究尚存在以下不足:(1)由于单中心、样
本量有限导致血镁极端观测值的缺失,因此血镁的作

用和影响很可能在本研究中被大大掩盖。 (2)由于

透析液种类单一,无法比较不同镁离子浓度透析液对

透析患者血镁水平的影响,也无法调查不同透析方案

下患者全因死亡风险的差异。
综上所述,本研究主要讨论了血镁与维持性血

透患者全因死亡的相关关系,尽管上述分析显示血

镁更像是一个“旁观者”而非真正的“始作俑者” ,但
是由于观察性研究的局限性,很难做出有力的推

论,因此要了解血镁的真实效应还需在控制营养因

素的干 扰 下 进 行 更 为 严 格 的 随 机 对 照 临 床 试 验

研究。
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