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  [摘 要] 目的 调查维持性血液透析(MHD)患者中不宁腿综合征(RLS)的现况并分析其相关因素,为

该病的临床干预提供参考。方法 采用横断面研究的方法,选取2021年5月至2022年12月在该院血液净化

中心符合纳入标准的 MHD患者为研究对象。依据国际RLS研究组提出的RLS诊断标准,进行RLS的诊断

和病情严重程度分类。比较RLS组和非RLS组患者间临床资料及实验室指标的差异。采用logistic回归法分

析 MHD患者中与RLS发生相关的危险因素。结果 共入组276例 MHD患者,其中女133例(48.2%);平均

年龄(59.40±13.15)岁。合并RLS者34例(12.3%),其中25例(73.5%)为RLS轻、中度,5例(14.7%)为重

度,4例(11.8%)为极重度。多因素logistic回归分析显示,合并冠心病与 RLS显著相关[回归系数(B)=
1.228,比值比(OR)=3.415,95%可信区间(95%CI)1.483~7.868,P=0.004];日常锻炼的频繁程度与RLS
呈负相关(B=-0.659,OR=0.517,95%CI

 

0.320~0.837,P=0.007)。结论 MHD患者RLS以轻、中度为

主,合并冠心病、日常缺乏规律锻炼与RLS显著相关。
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[Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

prevalence
 

of
 

restless
 

legs
 

syndrome(RLS)
 

in
 

maintenance
 

he-
modialysis(MHD)

 

patients
 

and
 

analyze
 

the
 

correlative
 

factors,so
 

as
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

clinical
 

interven-
tion

 

of
 

this
 

disease.Methods A
 

cross-sectional
 

study
 

was
 

conducted.MHD
 

patients
 

who
 

met
 

the
 

inclusion
 

criteria
 

in
 

the
 

Hemodialysis
 

Center
 

of
 

the
 

Yuebei
 

People's
 

Hospital
 

from
 

May
 

2021
 

to
 

December
 

2022
 

were
 

se-
lected

 

as
 

the
 

research
 

objects.According
 

to
 

the
 

RLS
 

diagnostic
 

criteria
 

proposed
 

by
 

the
 

International
 

RLS
 

Study
 

Group(IRLSSG),the
 

diagnosis
 

and
 

severity
 

of
 

RLS
 

were
 

classified.The
 

differences
 

of
 

clinical
 

data
 

and
 

laboratory
 

indexes
 

between
 

the
 

RLS
 

group
 

and
 

the
 

non-RLS
 

group
 

were
 

compared.Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

risk
 

factors
 

associated
 

with
 

RLS
 

in
 

MHD
 

patients.Results A
 

total
 

of
 

276
 

MHD
 

patients
 

were
 

enrolled,including
 

133
 

females(48.2%),aged(59.40±13.15)years.34
 

cases(12.3%)
 

were
 

complicated
 

with
 

RLS.Among
 

them,25
 

cases(73.5%)
 

had
 

mild
 

to
 

moderate
 

RLS,five
 

cases(14.7%)
 

had
 

severe
 

RLS,and
 

four
 

cases(11.8%)
 

had
 

extremely
 

severe
 

RLS.Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

complicat-
ed

 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

was
 

significantly
 

correlated
 

with
 

RLS[regression
 

coefficient(B)=1.228,OR=
3.415,95%CI

 

1.483-7.868,P=0.004].The
 

frequency
 

of
 

daily
 

exercise
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

RLS
(B=-0.659,OR=0.517,95%CI

 

0.320-0.837,P=0.007).Conclusion The
 

RLS
 

of
 

MHD
 

patients
 

are
 

mainly
 

mild
 

and
 

moderate,and
 

there
 

is
 

significant
 

correlation
 

between
 

coronary
 

heart
 

disease
 

and
 

lack
 

of
 

regu-
lar

 

exercise.
[Key

 

words] Restless
 

legs
 

syndrome; Maintenance
 

hemodialysis; Risk
 

factors; Prevalence; 
Cross-sectional

 

study

·8104· 现代医药卫生2023年12月第39卷第23期 J
 

Mod
 

Med
 

Health,December
 

2023,Vol.39,No.23

* 基金项目:广东省韶关市卫生健康科研计划项目(Y21047)。

  作者简介:吴慧兰(1988—),硕士研究生,主治医师,主要从事慢性肾脏病的防治工作。



  不宁腿综合征(RLS)是一种有昼夜节律的感觉

运动障碍性神经病变,根据病因可分为原发性 RLS
和继发性RLS。继发于终末期肾脏病的RLS又被称

为尿毒症性RLS。患者有活动双下肢的强烈欲望,常
伴双下肢深部蚁走样、瘙痒、针刺样等不适感,多在夜

间或休息时出现或加剧,活动患肢后可获得部分或完

全缓解。80%~90%的患者在睡眠过程中出现周期

性肢体运动,引起睡眠障碍,甚至导致焦虑、抑郁,严
重影响其生活质量[1-2]。对于慢性肾脏病患者,RLS
还显著增加了其心血管疾病发病率和死亡风险[3-4]。
因此,及 时 识 别 并 发 现 RLS 对 维 持 性 血 液 透 析

(MHD)患 者 有 重 要 意 义。本 研 究 拟 完 善 本 中 心

MHD患者RLS的横断面调查,并探讨本中心 MHD
患者中RLS发生的相关因素,为临床干预提供参考。

1 对象与方法

1.1 对象 选取2021年5月至2022年12月在本院

血液净化中心接受治疗的 MHD患者276例为研究

对象。纳入标准:(1)MHD时间3个月以上;(2)年龄

大于或等于18岁;(3)知情同意,自愿参加。排除标

准:(1)文盲或无法准确理解研究内容者;(2)意识不

清或存在认知和行为能力障碍者;(3)存在急慢性感

染、创伤、手术者;(4)拒绝参加的患者。

1.2 方法

1.2.1 RLS的诊断及分类 (1)RLS的诊断:根据

2012年国际不宁腿综合征研究组(IRLSSG)提出的诊

断标准[5],将入选患者分为RLS组(34例)和非RLS
组(242 例)。(2)严 重 程 度 的 评 估 及 分 类:依 据

IRLSSG制定的 RLS严重程度评分量表,将量表中

10个项目的每项得分进行累积,RLS总评分在1~10
分的患者定为轻度、>10~20分者为中度、>20~30
分者为重度、>30~40分者为极重度[6]。

1.2.2 资料收集 收集入选患者的临床资料,包括

性别、年龄、收缩压、舒张压、引起肾衰竭的原发病与

合并疾病、透析月龄、日均尿量及吸烟史、饮酒史、饮
茶史。收集透析前实验室结果,包括血红蛋白、血清

铁蛋白、慢性肾脏病矿物质和骨异常相关指标(血全

段甲状旁腺素、钙、磷、钾、碱性磷酸酶)、血生化(血清

白蛋白、血尿素氮)、血β2 微球蛋白、血脂及超敏C反

应蛋白等。计算每周总尿素清除指数(Kt/V)等。调

查患者近6个月的日常锻炼情况,分为以下3种:不
锻炼(每周均无固定运动)、偶尔锻炼(每周运动1~2
次,每次超过30

 

min)、规律锻炼(每周运动大于或等

于3次,每次超过30
 

min)。

1.3 统计学处理 使用SPSS21.0
 

统计学软件进行

分析。计数资料以率或构成比表示,组间比较采用χ2

检验。正态分布的计量资料以x±s表示,组间比较

采用t检验;偏态分布的计量资料以 M(P25,P75)表
示,组间比较采用 Mann-Whiney

 

U 检验。应用logis-
tic回归法进行单因素和多因素分析。以患者是否发

生RLS为因变量,将单因素分析P<0.1的变量作为

自变量进行多因素logistic
 

回归分析,计算出各自的

比值比(OR)及95%可信区间(95%CI)。P<0.05
 

为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 患者一般临床资料 共入选 MHD患者276
例,其中男143例(51.8%),女133例(48.2%);平均

年龄(59.40±13.15)岁;平均透析月龄(42.05±
38.72)个 月。所 有 患 者 每 周 透 析3次,每 次 透 析

3.5~4.0
 

h。2组患者在原发病构成比方面比较,差
异无统计学意义(P>0.05),见表1。
表1  RLS组和非RLS组患者原发病构成比比较[n(%)]

原发病
总体

(n=276)
RLS组

(n=34)

非RLS组

(n=242)

慢性肾小球肾炎 113(40.94) 11(32.35) 102(42.15)

糖尿病肾病 70(25.36) 10(29.41) 60(24.79)

高血压肾病 48(17.39) 5(14.71) 43(17.77)

多囊肾 11(3.99) 1(2.94) 10(4.13)

梗阻性肾病 27(9.78) 5(14.71) 22(9.09)

尿酸性肾病 4(1.45) 1(2.94) 3(1.24)

系统性红斑狼疮 2(0.72) 1(2.94) 1(0.41)

药物性肾损伤 1(0.36) 0 1(0.41)

2.2 RLS患病率 276例MHD患者中筛查出34例

合并 RLS,总 体 患 病 率 为 12.3%;其 中 男 20 例

(58.8%),女14例(41.2%)。25例(73.5%)患者为

RLS轻、中 度,5 例 (14.7%)患 者 为 重 度,4 例

(11.8%)患者为极重度。

2.3 RLS组和非RLS组临床资料比较 RLS组和

非RLS组患者在年龄、性别、透析月龄、吸烟史、饮酒

史、饮茶史、收缩压、舒张压、日均尿量、慢性肾脏病矿

物质和骨异常指标、血脂、超敏C反应蛋白和血β2 微

球蛋白,以及血红蛋白、血清铁蛋白、血尿素氮、血钾、

Kt/V方面比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
相比非RLS组,RLS组患者中合并冠心病的比例较

高(Z=15.133,P<0.001);日常锻 炼 较 少(Z=
10.507,P =0.005);血 清 白 蛋 白 水 平 较 低 (t=
-2.310,P=0.022)。见表2。

2.4 RLS相关因素分析 单因素及多因素logistic
回归结果显示,合并冠心病与RLS显著相关[回归系

数(B)=1.228,OR=3.415,95%CI
 

1.483~7.868,
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P=0.004];日常锻炼的频繁程度与 RLS呈负相关

(B=-0.659,OR=0.517,95%CI
 

0.320~0.837,
P=0.007);而 RLS与患者血清白蛋白无相关性

(P>0.05)。见表3、4。

表2  RLS组和非RLS组患者临床和实验室指标比较

项目
总体

(n=276)
RLS组

(n=34)

非RLS组

(n=242)
 χ2/t/Z  P

男性[n(%)] 143(51.8) 20(58.8) 123(50.8) 0.764 0.382

年龄(x±s,岁) 59.40±13.15 59.21±13.56 59.43±13.12 -0.093 0.926

透析月龄(x±s,月) 42.05±38.72 43.74±30.76 41.81±39.76 0.271 0.787

收缩压(x±s,mm
 

Hg) 141.38±18.72 139.50±15.96 141.65±19.09 -0.626 0.532

舒张压(x±s,mm
 

Hg) 85.78±12.61 85.00±12.45 85.88±12.66 -0.382 0.703

Kt/V(x±s) 1.38±0.31 1.31±0.34 1.38±0.31 -1.322 0.187

合并症[n(%)]

 糖尿病 105(38.04) 17(50.00) 88(36.36) 2.352 0.125

 高血压 233(84.42) 30(88.24) 203(83.88) 0.429 0.512

 冠心病 43(15.58) 13(38.24) 30(12.40) 15.133 <0.001

吸烟[n(%)] 39(14.13) 3(8.82) 36(14.88) 0.900 0.343

饮酒[n(%)] 9(3.26) 1(2.94) 8(3.31) 0.013 0.911

饮茶[n(%)] 75(27.17) 6(17.65) 69(28.51) 1.778 0.182

锻炼情况[n(%)] 10.507 0.005

 不锻炼 153(55.43) 27(79.41) 126(52.07)

 偶尔锻炼 12(4.35) 2(5.88) 10(4.13)

 规律锻炼 111(40.22) 5(14.71) 106(43.80)

每日尿量[n(%)] 3.957 0.138

 <100
 

mL/d 196(71.01) 29(85.29) 167(69.01)

 100~400
 

mL/d 40(14.49) 3(8.82) 37(15.29)

 >400
 

mL/d 40(14.49) 2(5.88) 38(15.70)

血红蛋白(x±s,g/L) 101.58±18.99 99.71±21.95 101.84±18.57 -0.613 0.541

血尿素氮(x±s,mmol/L) 25.69±7.02 26.63±9.83 25.56±6.55 0.612 0.544

血钾(x±s,mmol/L) 5.19±0.88 5.06±0.85 5.21±0.88 -0.926 0.355

血总钙(x±s,mmol/L) 2.14±0.22 2.13±0.22 2.14±0.22 -0.199 0.842

血磷(x±s,mmol/L) 2.06±0.65 2.14±0.76 2.05±0.63 0.825 0.410

血全段甲状旁腺激素[M(P25,P75),pg/mL]
 

385.65(208.40,735.27) 392.30(209.13,951.23) 382.85(208.18,702.33) -0.792 0.429

血碱性磷酸酶[M(P25,P75),U/L] 91.40(70.00,124.75) 93.90(68.00,144.35) 91.00(71.00,123.00) -0.436 0.663

血β2微球蛋白(x±s,mg/dL) 14.38±1.01 14.54±0.96 14.35±1.01 1.038 0.300

血清白蛋白(x±s,g/L) 38.83±3.40 37.58±4.51 39.01±3.19 -2.310 0.022

血清铁蛋白[M(P25,P75),ng/mL] 91.90(41.42,172.47) 109.30(58.05,248.70) 89.90(40.90,163.00) -1.418 0.156

超敏C反应蛋白(x±s,mg/L) 0.70±0.64 0.78±0.66 0.69±0.64 0.767 0.444

血总胆固醇(x±s,mmol/L) 4.10±0.99 3.89±0.86 4.13±1.00 -1.335 0.183

血甘油三酯[M(P25,P75),mmol/L] 1.37(0.93,2.13) 1.27(0.76,1.65) 1.40(0.95,2.17) -1.610 0.107

血高密度脂蛋白胆固醇(x±s,mmol/L) 1.10±0.33 1.13±0.26 1.10±0.34 0.543 0.587

血低密度脂蛋白胆固醇(x±s,mmol/L) 2.20±0.74 2.07±0.60 2.22±0.76 -1.125 0.262

  注:1
 

mm
 

Hg=0.133
 

kPa。
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表3  MHD患者发生RLS危险因素的单因素logistic回归分析

变量 B SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

冠心病 1.476 0.403 13.396 <0.001 4.375 1.985~9.642

锻炼情况 -0.723 0.241 8.994 0.003 0.485 0.302~0.778

血清白蛋白 -0.112 0.050 5.045 0.025 0.894 0.810~0.986

表4  MHD患者发生RLS危险因素的多因素logistic回归分析

变量 B SE Wald
 

χ2
 

P OR 95%CI

冠心病 1.228 0.426 8.322 0.004 3.415 1.483~7.868

锻炼情况 -0.659 0.245 7.214 0.007 0.517 0.320~0.837

血清白蛋白 -0.070 0.053 1.738 0.187 0.932 0.840~1.035

  注:SE 为标准误。

3 讨  论

  RLS是 MHD患者常见的神经系统并发症之一,
严重影响患者的生活质量,并明显增加患者的心血管

疾病发病率和死亡风险[3]。既往有研究发现,相较于

一般人群中RLS的患病率(5%~10%),终末期肾脏

病患者 中 RLS 的 患 病 率 明 显 升 高,可 达 15% ~
30%[7]。不同研究中患病率存在一定差异,主要原因

是研究人群的种族、地区分布及样本量大小的差异。
在本研究人群中,276例 MHD患者共筛查出34例合

并RLS,患病率为12.3%;其中73.5%为轻、中度,

14.7%为重度,11.8%为极重度。这与国内同类研究

结果[8]类似。MHD患者中 RLS患病率不低,提示

RLS是 MHD患者不容忽视的并发症,尽管 MHD合

并RLS的患者中主要以轻、中度为主,但鉴于合并

RLS的患者生活质量、预后明显较未合并者差,因此

需引起临床医生的重视。
尿毒症性RLS发病机制尚未完全明确,既往研

究中不同地区 MHD患者中RLS相关危险因素存在

较大差异。台湾的一项多中心研究报道,贫血和缺铁

可能 与 MHD 患 者 发 生 RLS相 关[9]。NEVESPD
等[10]研究结果也表明贫血、较低的血清铁蛋白水平与

RLS独立相关。本研究中,未发现RLS与血红蛋白

及血清铁蛋白水平的相关性。STEFANIDIS等[11]报

道甲状旁腺激素水平升高的 MHD患者患RLS的风

险增加。SANTOS等[12]发现合并继发甲状旁腺功能

亢进的 MHD患者,在行甲状旁腺切除术后,血清甲

状旁腺激素水平较术前明显降低,RLS相关症状也获

得了明显的缓解。但本研究结果未发现二者的相关

性。考虑 MHD患者大多合并贫血、铁缺乏和继发性

甲状旁腺功能亢进,绝大部分患者长期应用铁剂、促
红细胞生成素和磷结合剂、维生素D衍生物、拟钙剂

等相关药物治疗,这些药物的应用可能弱化了贫血和

缺铁,以及高甲状旁腺激素对RLS发生的影响。

本研究结果显示,合并冠心病与 MHD患者RLS
的发生显著相关。既往2项前瞻性人群队列研究中

发现,由并发心血管危险因素和血管疾病的数量定义

的血管合并症指数与RLS的发生呈正相关[13]。LA
 

MANNA等[3]的一项纳入了100例 MHD患者,为期

18个月的前瞻性观察研究中,证实了RLS的病情严

重程度与其新发心血管事件的风险相关,并与其较高

的短期死亡率之间存在一定联系。这些发现提示

RLS与心血管疾病之间存在关联。这可能可以用

RLS和心血管疾病的一些共同机制来解释,如交感神

经活性的增加、氧化应激和炎症等[14]。还有研究发

现,相较于未接受治疗的患者,接受包括多巴胺激动

剂、苯二氮类、抗癫痫药和阿片类等针对RLS的药

物治疗,可以显著降低RLS患者未来出现心血管事

件的风险[15]。因此,在合并RLS的 MHD患者中,应
密切监测其未来新发心血管疾病的可能;在合并冠心

病的 MHD患者中,也应及时识别和治疗RLS,以通

过尽早治疗RLS来达到降低患者出现后续发生心血

管事件风险的目的。
本研究还发现 MHD患者日常锻炼的频繁程度

与其RLS的发生呈负相关,即日常有进行规律锻炼

的 MHD患者可能更不易继发RLS。这与杜亭等[8]

研究结果一致。GIANNAKI等[16]报道的一项针对

MHD患者为期6个月的随机双盲对照研究发现,对
比安慰剂,运动训练(减轻46%)与口服低剂量多巴胺

激动剂治疗(减轻54%)在改善 RLS症状上效果相

当;但运动训练在减轻症状的同时,还能减少骨骼肌

脂肪浸润,改善患者的肌肉萎缩和机体代谢状况,提
高 MHD患者的体能指标,降低抑郁评分,进而提升

生活质量。王无瑕等[17]研究结果也显示,12周的透

析中脚踏车运动能显著降低MHD患者的RLS评分,
并通过肌纤维的增粗,增强患者的下肢肌力,继而提

高患者的睡眠质量。以上研究提示,运动锻炼可能是
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防治MHD患者发生RLS的途径之一,其中机制可能

为RLS患者存在丘脑中β-内啡肽水平的降低[18],而
有氧运动和抗阻力训练可以增加RLS患者脑部β-内
啡肽的释放,缓解机体的疼痛感,提高多巴胺能神经

传导,从而缓解RLS症状[19]。此外,有氧运动还可以

通过稳定血压、减少氧化应激的产物和减轻炎症反应

等途径,来改善患者的长期预后[20]。
综上所述,RLS是 MHD患者常见的神经系统并

发症,本院血液净化中心 MHD患者 RLS患病率为

12.3%,以轻、中度RLS为主。在本研究人群中,合
并冠心病、日常缺乏规律锻炼与RLS显著相关。鼓

励 MHD患者日常进行规律锻炼可能有助于防止其

发生RLS。本研究为单中心横断面研究,样本量不

大,结果可能存在一定偏倚;且由于研究方法自身的

局限性,无法对合并冠心病、日常锻炼频繁程度与

MHD患者发生RLS之间的因果关系进行推断,因此

期待未来更大样本的前瞻性研究来进一步明确。
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