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双能 CT 在诊断痛风心血管损害中的应用价值

隋 昂1, 易大勇2, 周迪军1

(湖南师范大学附属岳阳医院(岳阳市人民医院) 1. 内分泌科,2. 影像中心,湖南省岳阳市 414000)

[摘　 要] 　 痛风是由尿酸钠结晶沉积在关节或其他组织中引起的一种常见的疾病,其发病率和患病率呈逐年上升

趋势,高尿酸血症是发展为痛风最重要的危险因素。 近年来许多流行病学和实验研究均证实痛风与高血压、冠心

病和心肌梗死等心血管疾病的发生和死亡密切相关。 而双能 CT 作为一种新型的无创性影像学检查手段,可以特

异性并定量显示尿酸盐结晶,近年来已成为诊断痛风的一个有效工具,有研究发现其在痛风心血管损害的诊断中

也有着很好的临床价值。 该综述分析痛风与心血管疾病之间复杂的相关性,以及双能 CT 在诊断痛风心血管损害

中的优势和应用价值。
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Application value of dual-energy CT in diagnosis of gout cardiovascular damage
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[ABSTRACT]　 Gout is a common disease caused by the deposition of sodium urate crystals in joints or other tissues, and
its incidence and prevalence are increasing year by year. 　 Hyperuricemia is the most important risk factor for gout. 　 In re-
cent years, many epidemiological and empirical studies have confirmed that gout is closely related to the occurrence and
death of cardiovascular diseases such as hypertension, coronary heart disease and myocardial infarction. 　 Dual-energy CT,
as a new non-invasive imaging modality, can specifically and quantitatively display urate crystals, and has become an effec-
tive tool for the diagnosis of gout in recent years, and some studies have found its clinical value in the diagnosis of cardio-
vascular damage in gout. 　 This review analyzes the complex correlation between gout and cardiovascular diseases, and the
advantages and application value of dual-energy CT in the diagnosis of cardiovascular damage in gout.
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　 　 痛风是由单钠尿酸盐(monosodium urate,MSU)
结晶沉积在关节或其他组织中引起的一种常见疾

病。 近几十年来由于人类寿命的延长和生活方式

的改变,引起痛风的相关危险因素增加,进而导致

全球痛风发病率明显上升。 高尿酸血症是痛风发

作的最重要的危险因素[1]。 流行病学研究表明,血
尿酸水平与心血管系统疾病呈正相关,包括高血

压、动脉粥样硬化、心房颤动和心力衰竭等。 近年

文献报道痛风与心血管疾病风险增加之间存在显

著相关,其原因是尿酸钠晶体沉积介导的持续炎症

反应可诱导心血管损伤、心血管发病率和死亡率的

提升[2]。 影像学技术的快速发展使得尿酸钠晶体

探寻成为可能,双能 CT(dual-energy CT,DECT)可

实现对尿酸盐晶体的量化,是目前唯一特异性无创

性检测活体内尿酸盐结晶的检测技术,也是临床研

究痛风诊断的主要诊断手段之一[3]。 众所周知,高
尿酸血症所致的尿酸盐结晶是引起心血管损害的

关键因素之一。 通过使用双能 CT 可以早期发现高

浓度尿酸和尿酸钠晶体沉积,进而筛查其沉积所致

的心血管系统损害,对高尿酸血症及痛风引起心血
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管疾病的筛查和管理具有重要意义。 本文旨在综

述双能 CT 在痛风心血管损害临床诊断中的应用,
明确其在心血管系统疾病应用中的价值。

1　 尿酸钠结晶与痛风

在世界范围内痛风的患病率呈现明显上升趋

势,已成为亟待解决的主要公共健康问题,给社会

和民众带来极大的经济负担。 据报道,西方国家痛

风患病率约为 2. 7% ~ 6. 7% ,且患病率随着年龄的

增长而增加,美国 60 岁以上的成年人患病率约

9% [4]。 我国流行病学调查显示,痛风患病率的最

新估计是 1. 1% [5]。 上述数据表明痛风已成为继糖

尿病之后又一常见代谢性疾病。 痛风的发作与尿

酸钠晶体的慢性沉积密切相关,其病理生理改变为

宿主组织对沉积的尿酸钠晶体的炎症反应。 痛风

的发展通常分为几个阶段(图 1):首先是嘌呤合成

代谢增加或尿酸排泄不良引发的高尿酸血症。 无

痛风的个体中血清尿酸水平与痛风事件的发生存

在浓度依赖关系[6]。 值得关注的是,大多数高尿酸

血症的患者并不会发生痛风[7]。 有研究报道大约

只有 25%的高尿酸血症患者有尿酸钠晶体沉积,特
别是在第一跖趾关节[8]。 随后是尿酸钠晶体的沉

积,这也是痛风发展的必要阶段。 尿酸钠晶体在显

微镜下通常表现为负性双折射,针状晶体,在分子

水平上由排列紧密的嘌呤环组成。 尿酸盐的浓度

是尿酸钠结晶形成的最重要贡献者,但除了尿酸盐

浓度之外,其他因素包括低温、7 ~ 10 的 pH 值和高

浓度的钠离子等因素也会促进尿酸钠结晶的形成,
尽管具体的因素尚未确定[9]。 最后,痛风发作阶段

是沉积尿酸钠晶体引起的急性炎症反应,而痛风石

是沉积的尿酸钠晶体引起的慢性炎症性肉芽肿反

应[10]。 但需要注意的是,一些无症状的高尿酸血症

患者和无痛风病史的患者在显微镜和影像学上均

有尿酸钠晶体沉积的证据[11]。 总而言之,尿酸钠晶

体的沉积是痛风发作的必要因素,也是引起除关节

外其他组织损伤的始作俑者,但并非所有的尿酸钠

晶体沉积患者都会出现痛风症状。

2　 痛风与心血管疾病

尽管吸烟、糖尿病、年龄、肥胖和血脂异常等传

统心血管危险因素与心血管疾病(cardiovascular dis-
ease,CVD)密切相关[12],但近年来发现痛风与其相

关的病理生理改变在心血管疾病的发生发展中同

图 1. 痛风发生的具体过程

Figure 1. The specific process of gout occurrence

样发挥着至关重要的作用。 血清尿酸水平升高参

与心血管组织、器官损伤的早期阶段,进而诱发高

血压的发生[13]。 在一些高血压疾病的临床研究中

表明,血清尿酸水平与高血压发病风险之间存在显

著关系。 Wang 等[14]对 25 项观察性研究(97 824 例

参与者)的Meta 分析显示,尿酸水平每升高 10 mg / L,
高血压事件风险增加 13% 。 血清尿酸水平也会增

加高血压患者其他心血管事件[15]。 即使血尿酸水

平在正常范围内,其与高血压的发生仍存在线性关

系[16],且在年轻个体和女性中更为显著[17]。 此外,
痛风也与冠心病的发生密切相关。 一些涉及冠状

动脉疾病的研究表示,血清尿酸水平可成为冠心病

患者长期不良事件发生以及未来心血管死亡的标

志物或预测因子。 Zuo 等[18] 的 Meta 分析提供了高

尿酸血症与冠心病发病风险相关的证据,血尿酸每

升高 10 mg / L,冠心病死亡风险增加 20% ,全因死亡

风险增加 9% 。 也有报道表明尿酸水平升高与心房

颤动的发病率、复发率密不可分[19],由于尿酸升高

可引起心脏电重构和结构纤维化重塑,缩短心房不

应期并且能在心房内建立折返回路,减慢传导速

度,允许折返而引起心律失常[20]。 Kuwabara 等[21]

对 49 292 名参与者进行了广泛的流行病学研究,发
现血清尿酸水平每升高 10 mg / L,心房颤动的风险

增加 35% 。 大型队列研究表明,尿酸水平升高与心

房颤动的发病风险具有显著且独立的相关性,并且

女性高于男性[22]。
同时,痛风与心肌梗死、心力衰竭和心血管疾

病死亡的风险增加也有较大关联。 在一项大型前

瞻性随机对照试验的二次分析中,Krishnan 等在对
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12 866 名男性的研究中发现,痛风的存在与高尿酸

血症无关,但可明显增加急性心肌梗死的风险。 另

一项基于人群的研究发现,有痛风的女性发生急性

心肌梗死的风险增加,有痛风的女性比无痛风的女

性发生心肌梗死的风险高 39% 。 调整后的风险比

显示,女性痛风患者发生急性心肌梗死的风险高于

男性痛风患者[23]。 在调整传统心血管疾病的危险

因素后,高尿酸血症和痛风的男性因任何心血管疾

病死亡的风险增加 30% [24]。 高尿酸血症同样见于

心力衰竭患者。 Sung 等[25] 在研究痛风与大规模无

症状亚洲人心脏结构、功能和性别差异的关系中发

现,血清尿酸可作为不良心脏重塑或早期临床前心

力衰竭的指标。 虽然高尿酸血症或痛风的诊断会

增加心血管疾病的风险,但没有足够的证据证明痛

风是与吸烟和糖尿病类似的心血管疾病同等危险

因素。 已知痛风患者有较高的心血管疾病的发病

率,因此积极筛查和治疗痛风患者应在常规的初级

保健中进行,这有可能有效改善痛风患者的心血管

结局。
痛风心血管疾病发生的一些潜在机制已经被

提出(图 2)。 高尿酸血症通过介导炎症反应、氧化

应激、胰岛素抵抗、内质网应激和内皮功能障碍[2]

等病理过程,促进心血管疾病的发生和进展,其中

高尿酸介导的血管内皮功能障碍被认为是主要机

制之一。 血压的调节通常需要依靠动脉内皮细胞

和血管平滑肌的正常运作,内皮细胞将产生的一氧

化氮(nitric oxide,NO)渗透到平滑肌层来刺激血管

扩张。 高尿酸引起内皮功能障碍的原因有很多,首
先就是 NO 的生物利用度降低。 尿酸一方面可直接

与血管内皮细胞中的 NO 结合,导致 NO 生物利用

度降低和过氧亚硝酸盐的增加。 过氧亚硝酸盐是

一种强氧化剂,可导致 DNA 损伤、细胞死亡和脂质

过氧化。 另一方面高尿酸血症也可通过激活肾素-血
管紧张素-醛固酮系统( renin-angiotensin-aldosterone
system,RAAS)来抑制细胞 NO 的产生。 NO 生物利

用度的降低会引起内皮细胞对乙酰胆碱或剪切应

力等刺激血管舒张的反应力下降,导致无法有效激

活血管的收缩和舒张[26]。 其次,高尿酸血症介导的

炎症反应和氧化应激同样会引起内皮细胞损伤,进
而诱发内皮功能障碍。 血清尿酸升高与 C 反应蛋

白(C-reactive protein,CRP)、肿瘤坏死因子和其他

炎症标志物 (如白细胞介素 1) 水平升高密切相

关[27]。 高尿酸血症同时还会通过产生反应性氧化

物和激活黄嘌呤氧化酶( xanthine oxidase,XO),进
一步生成有害氧自由基,引起低密度脂蛋白过氧

化,损伤内皮细胞[28]。 这些因素都可能导致高血压

和动脉粥样硬化等心血管疾病的发生和发展。 内

皮损伤和功能障碍可能是与高尿酸血症相关的急

性心血管事件发生率增加的一个致病解释。 除内

皮功能障碍外,高尿酸诱发的血管平滑肌细胞增殖

和血小板功能异常也被认为是引发心血管疾病的

潜在机制[29]。
目前高尿酸血症的长期治疗主要是使用黄嘌

呤氧化酶抑制剂(如别嘌呤醇、非布司他),它们竞

争性抑制 XO,具有抑制尿酸生成和促进尿酸排泄

的作用,从而降低血清尿酸水平。 有研究显示痛风

患者使用别嘌呤醇可降低 65 岁或以上成人心肌梗

死的发病风险[30]。 最近的一项 Meta 分析表明,别
嘌呤醇可降低高尿酸血症患者的心血管疾病风险,
延迟疾病发作[31]。 当然,关于高尿酸血症和痛风介

导心血管疾病发生发展的具体作用机制还有待于

更深更全面的探索。

图 2. 高尿酸血症患者心血管疾病风险增加的致病因素

Figure 2. Pathogenic factors of increased cardiovascular disease risk in patients with hyperuricemia
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3　 痛风心血管损害的影像学诊断

检测痛风患者心血管系统损害常规影像学方

法包括彩色多普勒超声检查 ( color doppler utra-
sonography,CDUS)、计算机断层成像( computerized
tomography,CT)、磁共振成像 ( magnetic resonance
imaging,MRI) [32](表 1)。 痛风与心肌肥厚、间质纤

维化、舒张功能受损及左心室重构密切相关[25]。 而

M 型、二维、彩色多普勒、频谱以及组织多普勒等常

规超声技术可较为全面地评估左心室心肌结构与

功能[33]。 严重痛风患者的常规经胸超声心动图可

显示左心室室壁增厚、左心室质量指数增高[34]。 斑

点追踪成像是一项近年来迅速发展的运用心脏力

学分析的新型超声技术,能更敏感地发现心肌早期

收缩功能障碍[35]。 三维斑点追踪超声心动图可早

期识别高尿酸血症患者左心室功能的下降,其中整

体纵向应变和整体圆周应变可作为高尿酸血症患

者左心室功能下降的可靠指标[36]。 高尿酸血症也

与左心房血栓风险显著增加相关,被认为是左心房

血栓形成的独立危险因素[37]。 经食道超声心动图

可探寻痛风患者左心房血栓形成情况以及心脏瓣

膜痛风石。 结合心脏磁共振(cardiac magnetic reso-
nance,CMR)对于量化瓣膜病变的严重程度、准确评

估心室解剖和功能具有重要意义[38],可作为痛风患

者瓣膜病变的补充检测方法。 常规颈动脉超声可

通过评估内膜中膜厚度来早期诊断动脉粥样硬化。
血管回声跟踪可分析得出各血管弹性参数,而肱动

脉血流介导的扩张则可评估短暂远端动脉闭塞后

的动脉反应性。 颈动脉内膜中膜厚度和局部动脉

僵硬度被报道独立于已知的心血管危险因素与血

尿酸密切相关[39]。 痛风患者血液中的高尿酸通过

调节多种细胞内信号通路导致动脉粥样硬化病变

的发生发展[40]。 上述影像学检测手段均可在一定

程度上诊断痛风心血管损害,但都无法做到特异性

并定量显示尿酸盐结晶。 双能 CT 可通过对尿酸盐

晶体的量化来评估痛风对心血管系统损害程度及

心血管死亡风险[41]。

表 1. 影像学诊断痛风心血管损害的文献汇总

Table 1. Literature summary of imaging diagnosis of gout cardiovascular damage

影像学方法 研究疾病
研究

病例 /例 研究结果
参考
文献

多普勒超声心动图
左心室舒张功能障碍、
痛风

173 痛风,而不仅仅是高尿酸血症,与左心室舒张功
能障碍和左心室容积增大有关

[34]

三维斑点追踪超声心动图
(3D-STE)

左心室舒张功能障碍、
高尿酸血症

55
3D-STE 可早期识别高尿酸血症患者左心室功能
下降,高尿酸血症患者左心室功能下降的程度可
能与血尿酸水平相关

[36]

经食道超声心动图
心房颤动、左心房血栓、
高尿酸血症

1 359 高尿酸血症是左心房血栓形成的一个中等危险
因素

[37]

血管回声跟踪
动脉粥样硬化、高尿酸
血症

698
血尿酸是内膜中膜厚度和僵硬度指数 Beta 的独
立解释变量。 尿酸可能在动脉粥样硬化的早期
发展中发挥作用

[40]

双能 CT 痛风、心血管合并症 128 用双能 CT 测量的尿酸钠晶体体积是有效识别心
脏代谢疾病风险和全因死亡率的生物标志物

[41]

4　 双能 CT 的技术原理及应用

CT 是一种使用单能量的多色 X 射线,具有横

断面、高分辨率和三维诊断成像特点。 传统的单能

量 CT 扫描过程是使用单一多色 X 射线束从单一源

发出,由单一探测器接收,导致软组织分化方面有

其固有的局限性。 图像的对比度取决于人体各组

织光子衰减的不同。 组织削弱 X 射线的程度取决

于组织的组成和光子的能级。 只有少数具有强光

电效应的重原子才能很容易地与其他具有同样弱

光电效应的人体组织区分开来。 双能 CT 利用两个

能级(80 kV 和 140 kV)获取图像,可以使用数学算

法进行进一步处理,从而能够根据原子序数更好地

区分组织成分[42]。
双能 CT 的概念最初于 1973 年提出,当时的研

究证明了不同能量水平下组织特征的可变性[43]。
双能 CT 的应用与材料非特异性和材料特异性能量

相关,且可定性或定量。 材料非特异性能量信息包
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括虚拟单能成像、有效原子图和电子密度图。 材料

特异性能量包括材料分解、材料标注和材料突出。
材料特异性显示包括高、低能级数据集之间衰减值

的计算比较,这使得特定材料可以被颜色编码,更
容易检测[44]。 由于不同的光电效应而产生不同的

双能斜率的两种材料,可以使用预先定义的分离线

进行分化。 上述效应可以应用在多种临床疾病的

诊断中。 由于尿酸肾结石所含物质的原子数明显

小于含钙肾结石,同时也可区分不同类型的非尿酸

结石,因此双能 CT 可以有效地区分含尿酸肾结石

和含钙肾结石[45]。 双能 CT 既能提高 CT 的诊断性

能和置信度,又能减少所需的造影剂和省略真实的

未增强 CT,患者的安全性也得到了提高,值得进一

步推广应用。

5　 双能 CT 在痛风心血管损害临床诊断中的
应用价值

　 　 痛风诊断的金标准是偏振光显微镜下观察到

关节新鲜滑液中的尿酸钠晶体,但该方法是有创性

检查而且价格昂贵。 双能 CT 由于相对无创使得其

在痛风诊断中具有多重优势,现已被纳入 2015 年

ACR / EULAR 痛风分类标准[46]。 除了低辐射暴露

的优点外,双能 CT 还具有出色的观察者内部和观

察者之间的再现性,并提供超过 80%的灵敏度和特

异度[47]。 此外,双能 CT 对尿酸钠晶体体积的评估

具有可靠的重复性,有助于临床医生更好地理解关

节外尿酸钠晶体沉积。 除此之外,它还可以在心血

管系统的尿酸盐沉积中应用。
痛风患者心肌、心内膜、心脏传导通路和瓣膜

内的尿酸钠晶体在组织病理学中可以清晰得以显

现。 在动脉粥样硬化斑块和动脉瘤部位的病理和

成像中也发现尿酸钠晶体沉积在血管壁内[48]。 研

究显示,通过双能 CT 可以发现 88% 的痛风患者都

有血管尿酸钠晶体沉积[49]。 痛风患者通过双能 CT
检测到的心血管尿酸钠沉积明显更多,并与较高的

冠状动脉钙评分相关[50]。 而最近的一项回顾性研

究采用双能 CT 评估总痛风石量与心血管风险

(Framingham 风险评分)的相关性,结果显示总尿酸

钠晶体容积是 Framingham 风险评分的独立预后因

素之一[51]。 但有研究指出双能 CT 检测的尿酸钠晶

体含量与 10 年心血管事件的估计风险之间的相关

性非常弱[52]。 总之,双能 CT 对于痛风心血管损害

是有较好的检测效能的,但对于长期痛风心血管事

件风险仍存在一定争议,有待更大样本的前瞻性研

究来验证。
此外,双能 CT 有助于从死亡风险的角度去评

估痛风心血管损害的严重程度。 Marty-Ané 等[41] 发

现双能 CT 检测的膝盖和脚部尿酸钠晶体沉积可以

预测痛风患者的短期全因死亡率,双能 CT 测量的

尿酸钠晶体体积是唯一被确定为预测新的心脏代

谢合并症的因素。 该研究证实双能 CT 检测到较高

的尿酸钠晶体沉积量驱动了心血管死亡风险。 同

样,双能 CT 测量的尿酸钠晶体体积与新的心血管

和代谢性疾病的发生有一定的相关性。 有强有力

的证据表明,在初级保健中,痛风患者的心血管疾

病往往没有被识别和治疗,因为只有四分之一的人

被诊断为急性痛风[53]。 不需要造影剂的双能 CT 成

像可能为筛查心血管危险因素提供一种相对简单

的诊断测试,以减少未被识别和治疗不足的痛风患

者的心血管疾病风险。 未来需要进一步的研究来

建立对痛风患者长期健康的血管危险因素的最佳

管理,明确痛风与冠心病之间关系的本质,并探索

心血管双能 CT 对这些患者治疗管理的潜在影响,
以便临床医生更有效地解决痛风带来的心血管系

统损害。
虽然双能 CT 提供了新的数据和新的方法来思

考痛风介导的心血管损害,但它仍然有局限性。 早

期的双能 CT 扫描所带来的辐射几乎是传统 CT 的

两倍。 然而,随着技术的进步,双能 CT 现在可以在

与单能量 CT 扫描相似的辐射剂量下进行。 多次其

他影像学检查的患者仍然需要考虑累积辐射剂量。
另外一个重要的问题是双能 CT 成像观测尿酸钠晶

体可能存在伪影。 不是所有软件颜色编码为尿酸

的材料就一定代表是实际尿酸钠晶体沉积。 如果

没有充分地观测和了解,运动伪影、金属伪影和皮

肤伪影等均可能会导致假阳性结果[54]。 但通过调

整双能 CT 扫描仪上的各种参数和设置,可以有效

地减少痛风伪影的出现。 再者,标准 CT 扫描仪的

价格通常低于 50 万美元,而双能 CT 在 2020 年的价

格接近 129 万美元[55]。 因此,小型医院要采购这些

设备可能存在较大的困难。

6　 总结和展望

尿酸钠晶体沉积是痛风发作的必要因素,也是

介导痛风心血管事件发生以及心血管死亡的始作

俑者。 因此,如何精准有效地定性和定量评估尿酸

钠晶体是了解痛风心血管损害的关键。 传统的影

像学检查无法对尿酸钠晶体作出有效评估。 而双
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能 CT 通过提供一种快速、简单和无创的方法来检

测血管内尿酸钠晶体,在诊断痛风心血管损害中有

很好的临床应用价值。 未来,随着该技术不断发

展,研究方向不断拓展,双能 CT 将极大地推进痛风

患者心血管疾病的研究。
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