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急性心衰患者尿酸水平对心衰易损期预后的影响
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　　［摘要］　目的　探讨急性心力衰竭患者（ａｃｕｔｅｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，ＡＨＦ）入院后不同血清尿酸（ｓｅｒｕｍｕｒｉｃ
ａｃｉｄ，ＳＵＡ）水平对出院后心衰易损期心脏全因死亡以及心衰再入院（ｍａｊｏｒａｄｖｅｒｓｅｃａｒｄｉａｃｅｖｅｎｔｓ，ＭＡＣＥ）
事件发生的影响。方法　收集陆军军医大学第二附属医院心血管内科自２０１９年１０月至２０２１年７月
收治ＡＨＦ患者的临床资料，随访３个月，根据患者出院后易损期内是否发生 ＭＡＣＥ事件分为事件组与
对照组，比较两组患者基线数据之间的差异，并对可能影响易损期 ＭＡＣＥ事件的因素进行多因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，探讨高ＳＵＡ与ＡＨＦ患者心衰易损期内预后的相关性。结果　共纳入５３９例ＡＨＦ住
院患者，事件组１９４例（３５．９％），对照组 ３４５例（６４．１％）。其中事件组高 ＳＵＡ１７５例（９０．３％），正常
ＳＵＡ１９例（９．７％），两者差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。与对照组比较，事件组的 ＳＵＡ、Ｄ二聚体、尿素
氮、脑钠肽（ＢＮＰ）水平和ＮＹＨＡ心功能分级、左心房前后径、左心室横径水平更高（Ｐ＜０．０５），而体质量
指数（ＢＭＩ）、平均动脉压、血钠、白蛋白、总胆固醇（ＴＣ）水平更低（Ｐ＜０．０５）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，高
ＳＵＡ（ＯＲ：３．４１９，９５％ＣＩ：１．８０５～６．４７７，Ｐ＜０．０５）是易损期ＭＡＣＥ事件的独立危险因素。结论　高ＳＵＡ
的ＡＨＦ患者出院后易损期内ＭＡＣＥ事件发生率高，有助于评估ＡＨＦ患者易损期预后。
　　［关键词］　血清尿酸；心衰易损期；急性心力衰竭；主要心脏不良事件
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　　急性心力衰竭（ａｃｕｔｅｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，ＡＨＦ）是多种病
因引起的急性临床综合征［１］，心衰症状及体征迅速加

重，常危及生命，需要立即进行医疗干预。心衰易损期

是指ＡＨＦ患者经治疗心衰缓解后的３个月内易发生
全因死亡以及心衰再入院（ＭＡＣＥ）事件，最早由
ＳＨＩＦＴ研究提出［２］。国外 ＣＨＡＲＭ研究发现 ＡＨＦ患
者出院后１～３个月内全因死亡风险是非心衰住院患
者的４倍［３］。国内研究报道ＡＨＦ患者出院后９０ｄ内
死亡率及再住院率分别高达２７％和４２％［４］。因此，心
衰患者出院后的易损期是需要特别关注和密切随访的

高危时段。血清尿酸（ｓｅｒｕｍｕｒｉｃａｃｉｄ，ＳＵＡ）是体内嘌
呤代谢的最终产物，参与多种疾病的发生，高 ＳＵＡ对
ＡＨＦ患者长期预后的价值已经明确。一项纳入 ４０６
例ＡＨＦ患者的前瞻性队列研究显示，高 ＳＵＡ患者在
随访２４个月后，３５．７％患者发生死亡，高 ＳＵＡ与全因
死亡增加相关［５］。另一项随访２年的回顾性研究中显
示高ＳＵＡ是ＡＨＦ患者发生ＭＡＣＥ事件的重要危险因
素（Ｐ＜０．０５）［６］。但高ＳＵＡ与ＡＨＦ患者短期内（易损
期）预后关系的研究较少。

　　ＡＨＦ患者的救治是心血管疾病治疗面临的重要
挑战，目前临床上治疗ＡＨＦ患者的药物均不能改善预
后［７］。受到各种因素的影响，ＡＨＦ患者出院时常常病
情并未得到彻底控制，部分患者心功能并未得到很好

纠正，因而出院后病情非常容易反复，导致心衰再住院

和死亡风险增加。如何识别这类高危的 ＡＨＦ患者并
帮助他们顺利度过这段危险期，从而得到远期获益显

得尤为重要。本研究回顾性分析影响 ＡＨＦ患者出院
后易损期内发生 ＭＡＣＥ事件的因素，评估高 ＳＵＡ对
ＡＨＦ患者易损期预后的影响，有助于识别高危 ＡＨＦ
患者，并采取院内强化治疗和加强院外管理以使患者

安全度过易损期，改善 ＡＨＦ患者预后，具有重要的科
学意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　回顾性分析２０１９年 １０月至 ２０２１年 ７月我科收
治的５３９例ＡＨＦ患者的临床资料，至少随访 ３个月。
纳入标准：①患者ＡＨＦ诊断符合２０１８中国心衰指南，
有心衰的明确病因或诱因；②有随访数据；③自愿参与
本研究。排除标准：①患有恶性肿瘤；②妊娠期；③慢
性感染病史；④严重精神病史及认知障碍。本研究方
案经陆军军医大学第二附属医院伦理委员会审查通过

（２０２１研第０１９０１）。
１．２　方法
１．２．１　基本资料及实验室检查　　患者入院后由科
室专人负责测量身高（ｍ）、体质量（ｋｇ）、血压（ｍｍＨｇ），
并计算体质量指数ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２）、平均动脉压（ｍｍＨｇ，
舒张压＋１／３脉压差）。收集患者资料（性别、冠心病、
房颤、高血压、糖尿病）。次日清晨抽取空腹静脉血，应

用全自动生化仪（贝克曼库尔特 ＡＵ５８００，贝克曼库尔
特商贸公司）检测血钠、血钾、Ｄ二聚体、ＳＵＡ、尿素氮、
白蛋白、总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬＣ）、血清
脑钠肽（ＢＮＰ）。应用多普勒超声仪（ｖｉｖｉｄ９，美国 ＧＥ
公司）采用改良 Ｓｉｍｐｓｏｎ’ｓ双平面法测量左室射血分
数（ＬＶＥＦ％）和各腔室大小［左房前后径（ｍｍ）、左室横
径（ｍｍ）、右房前后径（ｍｍ）、右室横径（ｍｍ）］，并根据
２０２１ＥＳＣ心衰诊治指南［８］对心衰进行基于 ＬＶＥＦ的分
类（ＨＦｒＥＦ、ＨＦｍＥＦ、ＨＦｐＥＦ）。
１．２．２　诊断标准及分组　　ＡＨＦ患者病情好转后出
院，由专人进行电话随访。出院后３个月内患者发生
死亡或因心衰加重再住院者，定义为易损期 ＭＡＣＥ事
件，根据患者是否发生易损期 ＭＡＣＥ事件分为事件组
和对照组。

!

根据《高尿酸血症合并心血管高风险患者

诊断和治疗的专家共识：２０２１年更新版》统一高 ＳＵＡ
诊断标准，以 ＳＵＡ≥ ３６０μｍｏｌ／Ｌ定义为高 ＳＵＡ［９］。
以住院治疗的５３９例 ＡＨＦ患者按入院后次日清晨空
腹静脉血ＳＵＡ水平分为高ＳＵＡ组和正常ＳＵＡ组。
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１．３　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件分析数据。符合正态
分布的连续变量以 珋ｘ±ｓ表示，组间差异采用独立样本ｔ
检验，不符合正态分布的连续变量以中位数（Ｍ）和四
分位间距（Ｑ２５，Ｑ７５）表示，采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验
（ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验）比较两组之间的差异。计数
资料以百分数或构成比表示，采用卡方检验。应用

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析确立与心衰易损期 ＭＡＣＥ事件发生
相关的危险因素。采用 Ｒ软件（３．５．２版）对独立危
险因素数据再次进行处理和分析，用“ｎｏｍｏｇｒａｍ”函数
绘制易损期内 ＭＡＣＥ事件的列线图模型，Ｐ＜０．０５表
示差异有统计学意义。

２　结果

２．１　患者临床资料
　　共纳入５３９例患者，年龄（６３．９６±１３．５２）岁，男性

３３４例（６２％），女性 ２０５例（３８％）。事件组 １９４例
（３６％），对照组 ３４５例（６４％）。两组在 ＳＵＡ水平、
Ｄ二聚体、尿素氮、ＢＮＰ、平均动脉压、ＢＭＩ、血钠、白蛋
白、总胆固醇、左心房前后径、左心室横径、ＮＹＨＡ心功
能分级等１２项指标存在差异并具有统计学意义（Ｐ＜
０．０５，表１）。
２．２　心衰易损期内发生 ＭＡＣＥ事件的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归

分析

　　以心衰易损期内发生 ＭＡＣＥ事件作为应变量，将
表１中影响易损期 ＭＡＣＥ事件的危险因素作为自变
量，采用多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归（向后逐步法）分析，结果
显示，在排除尿素氮、血钠、左心房前后径、ＢＮＰ、总胆
固醇、Ｄ二聚体、ＢＭＩ等混杂因素后，高ＳＵＡ、高ＮＹＨＡ
分级、左室横径是易损期发生 ＭＡＣＥ事件的危险因
素，而平均动脉压、白蛋白是易损期发生 ＭＡＣＥ事件
的保护因素（Ｐ＜０．０５，表２）。

表１　事件组与对照组基线资料比较 ［例（％），珋ｘ±ｓ，Ｍ（Ｑ２５，Ｑ７５）］

组别 事件组（ｎ＝１９４） 对照组（ｎ＝３４５） χ２／ｔ／Ｚ值 Ｐ值
性别（男） １１６（５９．８） ２１８（６３．２） ０．６０７ ０．４３６
高ＳＵＡ １７５（９０．２） ２５３（７３．３） ２１．６１８ ＜０．００１
冠心病 ８０（４１．２） １６７（４８．４） ２．６６９ ０．１０２
糖尿病 ３２（１６．５） ８１（２３．５） ３．６７４ ０．０５５
高血压 ６５（３３．５） １３９（４０．３） ２．５１０ ０．１１３
房颤 ４７（２４．２） ８２（２３．８） ０．０１３ ０．９０８
ＮＹＨＡ分级 １８．５８０ ＜０．００１
　Ⅱ １０（５．２） ４２（１２．２）
　Ⅲ １０１（５８．１） ２１２（６１．４）
　Ⅳ ８３（３２．３） ９１（２６．４）
心衰分类 １．０９５ ０．５７８
　ＨＦｒＥＦ ９０（４６．４） １４４（４１．７）
　ＨＦｍＥＦ ３６（１８．６） ７０（２０．３）
　ＨＦｐＥＦ ６８（３５．１） １３１（３８．０）
年龄／岁 ６４．７３±１２．６４ ６３．５３±１３．９９ ０．９８８ ０．３２３

ＢＭＩ／ｋｇ·ｍ－２ ２２．５８±３．９７ ２３．６３±３．９２ －２．９３０ ０．００４
平均动脉压／ｍｍＨｇ ８３．８９±１５．５９ ９０．２２±１６．５６ －４．３４６ ＜０．００１

血钠／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ １３８．００±４．９１ １３８．９２±４．５２ －２．２０３ ０．０２８

血钾／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ４．１３±０．５４ ４．１０±０．５３ ０．４９５ ０．６２１

Ｄ二聚体／ｍｇ·Ｌ－１ １．０５（０．４６，２．０６） ０．５７（０．１８，１．５７） －４．６８０ ＜０．００１

尿素氮／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ９．１０（６．８９，１２．４９） ８．１０（６．１０，１１．３０） －３．２７０ ＜０．００１

白蛋白／ｇ·Ｌ－１ ３７．８０±５．０８ ３８．７９±５．２９ －２．０６９ ０．０３９

ＢＮＰ／ｎｇ·Ｌ－１ １３９０（１１１０，１７６０） １１９０（６７７，１４９８） －４．７２０ ＜０．００１

总胆固醇／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ３．５９±１．１０ ３．８９±１．０９ －２．９２８ ０．００４

低密度脂蛋白／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ２．２１±０．７５ ２．３３±０．８０ －１．６９１ ０．０９２
ＬＶＥＦ／％ ４３．２９±１４．３５ ４５．４５±１４．３８ －１．６６１ ０．０９７
左心房前后径／ｍｍ ４５．７３±８．０６ ４３．６８±７．７７ ２．８７４ ０．００４
左心室横径／ｍｍ ５９．４７±１１．８９ ５７．４１±１０．７７ ２．０４０ ０．０４２
右心房前后径／ｍｍ ４３．２５±７．５９ ４２．１５±８．４５ １．５０２ ０．１３４
右心室横径／ｍｍ ３９．７７±６．４８ ３９．１３±６．９４ １．０３８ ０．３００
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表２　多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果

项目 β ＳＥ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ值
平均动脉压 －０．０２８ ０．００７ ０．９７３ ０．９６０～０．９８６ ＜０．００１
高ＳＵＡ １．２２９ ０．３２６ ３．４１９ １．８０５～６．４７７ ＜０．００１
白蛋白 －０．０４３ ０．０２１ ０．９５８ ０．９２０～０．９９８ ０．０４０
左室横径 ０．０２１ ０．０１０ １．０２２ １．００２～１．０４２ ０．０３３
ＮＹＨＡ分级 ＜０．００１
　Ⅱ －１．６０２ ０．４６５ ０．２０２ ０．０８１～０．５０１ ０．００１
　Ⅲ －０．８８０ ０．２４１ ０．４１５ ０．２５８～０．６６６ ＜０．００１
　Ⅳ － － １ － －

２．３　列线图
　　根据已建立的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型找到平均
动脉压、尿酸水平、左心室横径、白蛋白、ＮＹＨＡ分级是
易损期ＭＡＣＥ事件发生的独立危险因素（表２），依据
上述危险因素构建列线图（图１），可预测 ＭＡＣＥ事件
的发生率范围为１０％～８０％。

图１　预测心衰易损期内ＭＡＣＥ事件发生的列线图

３　讨论

　　本研究通过分析５３９例住院 ＡＨＦ患者的临床资
料，通过出院后３个月随访，发现心衰易损期内共发生
ＭＡＣＥ事件１９４例，发生率高达 ３５．９％，表明 ＡＨＦ易
损期容易发生死亡和心衰再住院，是病情的不稳定阶

段，需要医护人员重点关注。本研究发现ＡＨＦ易损期
事件组高 ＳＵＡ占９０．３％，而正常 ＳＵＡ仅占 ９．７％，表
明高ＳＵＡ是ＡＨＦ患者易损期内发生ＭＡＣＥ事件的危
险因素，是住院期间需要重点关注的临床指标。

　　心衰易损期是指ＡＨＦ患者出院后早期（通常３个
月内）容易发生死亡或再住院等事件。ＧＲＥＥＮＥ等［１０］

研究发现因ＡＨＦ住院的患者出院后６０～９０ｄ内再入
院率分别接近 １５％～３０％，另一项前瞻性研究显示高
ＳＵＡ与ＡＨＦ患者３０ｄ内再发生ＭＡＣＥ事件呈显著相

关（ＯＲ：１．３２，９５％ＣＩ：１．０７４～１．６２２）［１１］，同时发现积
极控制容量超负荷、治疗心衰合并症可降低ＡＨＦ患者
易损期ＭＡＣＥ事件的发生。
　　在多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型中，采用向后逐步回归
分析方法，在排除其他与心衰预后有重要价值的混杂

因素后，结果显示高ＳＵＡ、ＮＹＨＡ分级及左心室横径仍
然是心衰易损期内 ＭＡＣＥ事件发生的重要危险因素，
而平均动脉压和白蛋白是重要保护因素。根据上述

５个独立危险因素绘制了对心衰易损期发生ＭＡＣＥ事
件的列线图。对于某个个体而言，依据是否有高

ＳＵＡ、白蛋白水平、ＮＹＨＡ分级大小、左心室横径及平
均动脉压大小进行相应的赋分，根据得到的总分在列

线图中可以查到相应发生易损期ＭＡＣＲ事件的概率。
　　本研究发现白蛋白水平是 ＡＨＦ患者易损期发生
ＭＡＣＥ事件的重要保护性因素（ＯＲ：０．９５８，９５％ＣＩ：
０．９２０～０．９９８）。白蛋白水平与ＢＭＩ、总胆固醇和总淋
巴细胞计数是人体基本的生化营养指标，这些营养指

标下降会造成营养不良，从而导致机体免疫力下降、感

染风险增加，而感染是 ＡＨＦ最常见的诱发因素。
ＺＡＰＡＴＥＲＯ等［１２］证明营养不良的心衰患者出院３０ｄ
内再入院的风险更高（ＯＲ：１．３９，９５％ＣＩ：１．２９～１．５１）。
　　近年来平均动脉压被认为是比收缩压或舒张压能
更准确预测心血管疾病风险及预后的指标［１３］。研究

证明平均动脉压与心源性休克和心力衰竭患者的住

院率及全因死亡率相关［１４－１５］。本研究结果显示，

ＡＨＦ患者平均动脉压是易损期 ＭＡＣＥ事件的重要保
护因素 （ＯＲ：０．９７３，９５％ＣＩ：０．９６０～０．９８６），分析原
因可能是平均动脉压高的 ＡＨＦ患者血流动力学状况
更好，循环淤血程度更轻，从而更好地保证了重要器

官的灌注水平［１６］。

　　ＳＵＡ是人体嘌呤代谢的终产物，目前我国高 ＳＵＡ
血症的患者逐年增加，与现代的饮食习惯摄入富含

ＵＡ的食物（红肉和高果糖类软饮料等）增加有关。多
项研究证实高ＳＵＡ是高血压［１７－１８］、卒中［１９］、代谢综合

征［２０］、冠心病［２１］、糖尿病［２２］等多种心血管疾病的危险

因素。在心衰领域，ＥＫＵＮＤＡＹＯ等［２３］通过长期随访

５４６１名老年（６５岁以上）慢性心衰患者发现，ＳＵＡ每
增加１ｍｇ／ｄＬ，心衰再住院率增加 １２％。一项慢性心
衰患者与 ＭＡＣＥ事件发生关系的荟萃分析显示，高
ＳＵＡ与全因死亡率（ＨＲ：２．２４，９５％ＣＩ：１．４９～３．３７）、
心血管死亡率（ＨＲ：１．１４，９５％ＣＩ：１．０６～１．２３）存在明
显相关性［２４］。另一项关于ＳＵＡ与ＡＨＦ患者预后价值
的荟萃分析指出，ＳＵＡ水平最高的ＡＨＦ患者全因死亡
风险（ＲＲ：１．４３，９５％ＣＩ：１．３１～１．５６）和发生死亡或再入
院的联合终点事件风险（ＲＲ：１．６８，９５％ＣＩ：１．３３～２．１３）
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均增加［２５］。本研究发现高 ＳＵＡ是心衰易损期发生
ＭＡＣＥ事件显著的独立危险因素（ＯＲ：３．４１９，９５％ＣＩ：
１．８０５～６．４７７，Ｐ＜０．０５）。高 ＳＵＡ与心血管高 ＭＡＣＥ
事件的机制尚不十分明确，可能与高ＳＵＡ患者入院多
伴有肾功能不全有关。除此之外，高ＳＵＡ与肾脏滤过
功能受损及黄嘌呤氧化酶活性上调有关，而黄嘌呤氧

化酶是生成尿酸的关键酶［２６］。此外，利尿剂是 ＡＨＦ
住院期间常用的治疗药物，用量也往往与 ＮＹＨＡ分级
呈正相关，而利尿剂同样可增加ＳＵＡ水平。
　　ＡＨＦ患者易损期发生ＭＡＣＥ事件风险很高，是非
常值得关注的临床问题。当前对于 ＡＨＦ患者出院后
易损期事件的预测指标研究比较匮乏。本次横断面研

究发现高ＳＵＡ是ＡＨＦ患者易损期内发生ＭＡＣＥ事件
的独立危险因素，并且发现ＳＵＡ水平、平均动脉压、左
心室横径、白蛋白、ＮＹＨＡ心功能分级等因素与易损期
内发生 ＭＡＣＥ事件存在一定相关性，可帮助识别易损
期内有不良预后的高风险ＡＨＦ患者，密切关注他们的
病情，并针对性地采取有效的预防措施可以改善预后。

　　本研究局限性为单中心回顾性研究，样本量有限。
高ＳＵＡ与心衰易损期 ＭＡＣＥ事件的具体机制还不十
分清楚，需更多基础研究进行探索。其次本研究采用

的高ＳＵＡ诊断标准未按性别区分，而是依据新的指南
推荐，与已知部分研究结果可在某些方面存在出入。
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