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血清白蛋白水平对慢性心力衰竭发生及预后的意义
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[摘摇 要] 摇 目的摇 评价血清白蛋白水平与慢性心力衰竭(CHF)发生发展及预后的关系。 方法摇 连续入选盛京医

院心内科 2005 年 6 月 ~ 2008 年 6 月住院患者,CHF 组 391 例,非 CHF 组 429 例,进行病例对照研究,并对 CHF 组

患者进行随访 1 ~ 42 个月,平均 14郾 46 个月,进行前瞻性研究。 用 SPSS16郾 0 软件建立数据库并进行统计分析。 结

果摇 CHF 组血清白蛋白水平低于非 CHF 组(P < 0郾 001);在多因素 Logistic 分析中,调整了年龄、总胆红素、肌酐等

潜在影响因素,白蛋白 OR 值为 0郾 859(0郾 789 ~ 0郾 935)(P < 0郾 001),提示低白蛋白水平为 CHF 发生发展中的危险

因素。 前瞻性研究提示,血清白蛋白水平下降增加 CHF 不良预后(心血管疾病死亡或心衰再住院)的风险[HR =
0郾 945(0郾 894 ~ 1郾 000),P = 0郾 049]。 结论摇 CHF 组的血清白蛋白水平明显低于非 CHF 组,低血清白蛋白水平是

CHF 发生的独立危险因素,是 CHF 不良预后的危险因素。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To describe the significance of serum albumin for chronic heart failure and its prognosis. 摇 摇
Methods摇 We enrolled 820 consecutive patients from cardiology department of Shengjing hospital, and from whom venous
blood for liver function test measurements and other examinations were drawn immediately upon hospital admission. 摇 391
cases were CHF patients, and the other 429 cases were non鄄CHF patients as the control group. 摇 Then a prospective study
was performed, considering 391 patients with chronic heart failure. 摇 We used multivariable modelling to assess the rela鄄
tionships between baseline serum albumin and heart failure and its prognosis. 摇 During a mean follow鄄up time of 14郾 46 (1
~ 42) months, our study showed that the incidence of poor prognosis (cardiovascular death or heart failure hospitalization)
was 27郾 2% , with death occurring in 28 patients (7郾 6% ). 摇 The Kaplan鄄Meier, Log Rank and Cox tests were used. 摇 摇
Results摇 In univariate analysis, serum albumin concentration was significantly lower in the CHF group than that in non鄄
CHF group(37郾 49 依 4郾 60 g / L vs 41郾 46 依 3郾 59 g / L, P < 0郾 001). 摇 A stepwise logistic regression analysis showed that de鄄
creased albumin concentration was a risk for CHF(OR = 0郾 859(0郾 789 ~ 0郾 935),P < 0郾 001). 摇 In the prospective study
and univariate analysis, decreased albumin was a strong predictor of poor prognosis for both the composite outcome of cardi鄄
ovascular death and heart failure hospitalization(HR = 0郾 941(0郾 903 ~ 0 郾 981),P = 0郾 004). 摇 Even after adjustment for
other covariates, decreased albumin was one of the strongest independent predictors of poor prognosis ( HR = 0郾 945
(0郾 894 ~ 1郾 000),P = 0郾 049). 摇 摇 Conclusion摇 Serum albumin concentration was significantly lower in the CHF group
than that in non鄄CHF group, and decreased albumin was a strong predictor of poor prognosis for both the composite outcome
of cardiovascular death and heart failure hospitalization. 摇 Changes in serum albumin concentration may offer insight into
the underlying pathophysiology of chronic heart failure.

摇 摇 慢性心力衰竭 ( CHF) 是一种复杂的临床综 合征 ,是各种心血管疾病的严重阶段。Gopal等[1] 指
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出低白蛋白水平以时间依赖方式增加老年人发生

心力衰竭的风险。 本文就血清白蛋白水平对 CHF
发生及预后的意义做一具体探讨。

1摇 对象与方法

1郾 1摇 研究对象

摇 摇 研究对象均来自中国医科大学附属盛京医院心

内科2006 年1 月至2008 年6 月住院患者,根据入选 /
排除标准分别分为 CHF 组和非 CHF 组。 CHF 组患

者 391 例,其中男性 193 例,女性 198 例,年龄 25 ~ 94
岁,平均 67 依 13 岁;非 CHF 组 429 例,其中男性 233
例,女性 196 例,年龄 19 ~ 88 岁,平均 60 依 13 岁。 对

CHF 组患者进行随访 1 ~ 42 个月,平均 14郾 46 个月,
28 例(7郾 6% )因心血管疾病死亡,27郾 2%患者预后不

良(心血管疾病死亡或心衰再住院)。
1郾 2摇 入选及排除标准

淤入选标准:所有入选患者均为年龄 > 18 岁、
自愿参加本研究的因心血管疾病住院的患者。 其

中 CHF 组患者必须入院时已确诊为 CHF。 CHF 的

诊断以 Framingham CHF 的诊断依据为标准[2],心
功能分级依据 NYHA 心功能分级标准。 于排除标

准:患有恶性肿瘤、重症结核及感染性疾病、甲状腺

疾病、严重的肝肾疾病者;患有消化道出血、营养不

良性疾病者及先天性心脏病患者;严重脱水、休克

等血容量严重不足者;入院前 3 个月内有任何大外

科手术或大失血者,入院时伴有其他外伤或进行大

外科手术者;入院前 3 周内接受过白蛋白输注治

疗者。
1郾 3摇 研究方法

本研究包括回顾性调查及前瞻性研究两部分。
首先,采用病例对照研究的方法,以查阅病历的方

式,收集研究对象的资料,主要包括一般情况、相关

行为生活方式影响因素、体格检查和实验室检查等

临床资料。 其中实验室指标均为入院后第二天清

晨空腹取外周静脉血所检测的结果;超声心动图结

果均为入院三天内测定的左心室射血分数( left ven鄄
tricle ejection fraction, LVEF)。 比较 CHF 组与非

CHF 组的基线情况,探讨 CHF 发生发展的危险因

素。 其次,对 CHF 组患者进行随访 1 ~ 42 个月,平
均 14郾 46 个月,心力衰竭不良预后定义为心血管疾

病死亡或心衰再住院,进行前瞻性研究。 随访调查

采用电话随访的方式,并通过医院病史、家属联系

及验尸报告对死亡及心血管事件的发生进行确认,
其中心血管疾病死亡是指根据国际疾病分类第 10
版( ICD鄄10)确定的由于心血管疾病造成的死亡。
研究低血清白蛋白水平对 CHF 不良预后的影响。
1郾 4摇 统计学分析

应用 SPSS16郾 0 软件建立数据库,并进行统计分

析。 病例对照研究部分,计量资料采用两样本等方

差的成组比较 t 检验;计数资料的显著性检验采用

字2 检验;对潜在危险因素采用多元 Logistic 回归进

行统计学检验。 前瞻性研究部分,相关性分析采用

直线相关;将血清白蛋白水平按中位数划为二分类

变量,应用 Kaplan鄄Meier 法分别绘制风险函数曲线,
并采用 Log Rank 法进行检验;应用 Cox 风险比例模

型进行预后风险分析。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 基线资料

摇 摇 年龄、总蛋白、白蛋白、总胆红素、直接胆红素、
血红蛋白、肌酐、尿酸、血钠、 LVEF、 B 型钠尿肽

(type B natriuretic peptide,BNP)浓度在 CHF 组与非

CHF 组之间差异有统计学意义(P < 0郾 05)。 而性

别、糖尿病史、吸烟史在两组之间差异无统计学意

义(P > 0郾 05;表 1)。
2郾 2摇 Logistic 回归分析各因素对 CHF 发生的 OR 值

对基线比较中差异有统计学意义的变量采用

Logistic 回归单变量分析后显示,年龄、总胆红素、直
接胆红素、肌酐、尿酸对 CHF 的 OR 值均大于 1,是
CHF 的危险因素;而总蛋白、白蛋白、血红蛋白、血
钠对 CHF 的 OR 值均小于 1,是 CHF 的保护因素。
在多因素 Logistic 分析中,调整了年龄、总蛋白、总胆

红素、直接胆红素、血红蛋白、肌酐、尿酸、血钠等潜

在影响因素, 白蛋白 OR 值 为 0郾 859 ( 0郾 789 ~
0郾 935)(P < 0郾 001),提示低白蛋白水平为 CHF 发

生发展中的危险因素(表 2)。
2郾 3摇 应用 Kaplan鄄Meier 法绘制 CHF 组患者风险函

数曲线

将血清白蛋白水平按中位数划为二分类变量,
应用 Kaplan鄄Meier 法对随访的 CHF 组患者绘制风

险函数曲线,并采用 Log Rank 法进行检验,提示随

血清白蛋白水平的降低,心血管疾病死亡或心衰再

住院等不良预后的概率增加 ( 字2 = 6郾 004, P =
0郾 014;图 1)。
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表 1. CHF 组与非 CHF 组基线情况比较

Table 1. baseline comparison between chronic heart failure group and non chronic heart failure group

变量 非 CHF 组(n = 429) CHF 组(n = 391) t 值或 字2 值 P 值

年龄(岁) 59郾 72 依 13郾 18 67郾 10 依 12郾 62 - 8郾 162 < 0郾 001
女性 45郾 8% 50郾 6% 1郾 921 0郾 166
糖尿病史 20郾 0% 24郾 8% 2郾 580 0郾 108
吸烟史 33郾 6% 35郾 6% 1郾 585 0郾 453
总蛋白(g / L) 68郾 84 依 6郾 46 64郾 92 依 6郾 62 8郾 566 < 0郾 001
白蛋白(g / L) 41郾 46 依 3郾 59 37郾 49 依 4郾 60 13郾 819 < 0郾 001
总胆红素 (滋mol / L) 12郾 34 依 6郾 04 16郾 97 依 13郾 16 - 6郾 564 < 0郾 001
直接胆红素(滋mol / L) 3郾 98 依 2郾 81 7郾 79 依 16郾 23 - 4郾 660 < 0郾 001
血红蛋白(g / L) 138郾 14 依 16郾 24 129郾 22 依 18郾 91 7郾 022 < 0郾 001
肌酐(滋mol / L) 82郾 13 依 21郾 52 96郾 86 依 37郾 86 - 6郾 765 < 0郾 001
尿酸(mmol / L) 294郾 24 依 95郾 63 372郾 10 依 140郾 87 - 7郾 733 < 0郾 001
血钠(mmol / L) 141郾 07 依 3郾 18 140郾 20 依 4郾 68 3郾 013 0郾 003
LVEF 0郾 62 依 0郾 06 0郾 47 依 0郾 14 18郾 378 < 0郾 001
BNP (ng / L) 129郾 51 依 154郾 81 1265郾 60 依 1217郾 46 - 9郾 563 < 0郾 001

表 2. Logistic 回归分析各因素对 CHF 发生的 OR 值

Table 2. Logistic regression analysis of the OR for each factor of chronic heart failure

变摇 量
单因素分析

OR (95% CI) P

多因素分析

OR(95% CI) P

年龄(岁) 1郾 045(1郾 033 ~ 1郾 057) < 0郾 001 1郾 053(1郾 000 ~ 1郾 109) 0郾 051
总蛋白(g / L) 0郾 907(0郾 886 ~ 0郾 929) < 0郾 001 1郾 013(0郾 890 ~ 1郾 152) 0郾 850
白蛋白(g / L) 0郾 780(0郾 747 ~ 0郾 815) < 0郾 001 0郾 859(0郾 789 ~ 0郾 935) 0郾 039
总胆红素 (滋mol / L) 1郾 063(1郾 042 ~ 1郾 084) < 0郾 001 1郾 128(0郾 932 ~ 1郾 366) 0郾 215
直接胆红(滋mol / L) 1郾 220(1郾 153 ~ 1郾 292) < 0郾 001 0郾 705(0郾 467 ~ 1郾 064) 0郾 096
血红蛋白(g / L) 0郾 971(0郾 963 ~ 0郾 980) < 0郾 001 1郾 017(0郾 976 ~ 1郾 059) 0郾 420
肌酐(滋mol / L) 1郾 019(1郾 013 ~ 1郾 026) < 0郾 001 0郾 996(0郾 974 ~ 1郾 017) 0郾 687
尿酸(mmol / L) 1郾 006(1郾 004 ~ 1郾 008) < 0郾 001 1郾 003(0郾 998 ~ 1郾 008) 0郾 247
血钠(mmol / L) 0郾 945(0郾 910 ~ 0郾 981) 0郾 003 1郾 033(0郾 888 ~ 1郾 201) 0郾 675
LVEF 0郾 000 (0郾 000 ~ 0郾 000) < 0郾 001 0郾 024(0郾 000 ~ 10郾 836) 0郾 232
BNP (ng / L) 1郾 005(1郾 004 ~ 1郾 007) < 0郾 001 1郾 008(1郾 004 ~ 1郾 012) < 0郾 001

图 1. CHF 组患者风险函数曲线

Figure 1. Risk function curve of CHF group

2郾 4摇 Cox 风险比例模型分析影响 CHF 预后的因素

将年龄、性别、总蛋白、白蛋白、总胆红素、直接

胆红素、血红蛋白、肌酐、尿酸、血钠、LVEF、BNP、
NYHA 心功能分级及是否应用血管紧张素转化酶抑

制剂(ACEI)、茁 受体阻滞剂、他汀类降脂药等潜在

影响因素纳入 Cox 风险比例模型进行单因素分析

(表 3),将 P < 0郾 15 的变量,包括年龄、性别、总蛋

白、白蛋白、NYHA 心功能分级,纳入多因素分析,血
清白蛋白水平与 NYHA 心功能分级呈负相关( r =
-0郾 130, P = 0郾 013),考虑二者之间的相关性,在多

因素分析中列出了校正 NYHA 心功能分级前后的

结果(表 4)。
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不论 是 在 单 因 素 [ HR = 0郾 941 ( 0郾 903 ~
0郾 981),P = 0郾 004]还是多因素[HR = 0郾 945(0郾 894
~1郾 000),P = 0郾 049]分析中,均提示血清白蛋白浓

度下降可以增加 CHF 不良预后(心血管疾病死亡或

心衰再住院)的风险。 但在多因素分析中,校正 NY鄄
HA 心功能分级后,血清白蛋白水平对预后的意义

不显著,提示血清白蛋白水平对预后的影响可能与

NYHA 心功能分级有关。

表 3. Cox 风险比例模型单因素分析 CHF 患者不良预后的

HR 值

Table 3. HR for single factor analysis of CHF group patients
with poor prognostic in Cox proportional hazard model

变摇 量
单因素分析

HR (95% CI) P

年龄(岁) 1郾 013(0郾 996 ~ 1郾 029) 0郾 133
女性 1郾 409(0郾 947 ~ 2郾 095) 0郾 090
总蛋白(g / L) 0郾 971(0郾 941 ~ 1郾 002) 0郾 066
白蛋白(g / L) 0郾 941(0郾 903 ~ 0郾 981) 0郾 004
总胆红素(滋mol / L) 1郾 003(0郾 989 ~ 1郾 016) 0郾 713
直接胆红素(滋mol / L) 1郾 001(0郾 992 ~ 1郾 010) 0郾 853
血红蛋白(g / L) 0郾 995(0郾 984 ~ 1郾 006) 0郾 361
肌酐(滋mol / L) 0郾 998(0郾 991 ~ 1郾 004) 0郾 464
尿酸(mmol / L) 1郾 000(0郾 998 ~ 1郾 001) 0郾 623
血钠(mmol / L) 0郾 981(0郾 938 ~ 1郾 025) 0郾 392
LVEF 0郾 557(0郾 107 ~ 2郾 897) 0郾 486
BNP (ng / L) 1郾 000(1郾 000 ~ 1郾 000) 0郾 567
NYHA 心功能分级 1郾 531(1郾 162 ~ 2郾 019) 0郾 003
应用 ACEI 0郾 766(0郾 485 ~ 1郾 209) 0郾 252
应用 茁 受体阻滞剂 0郾 804(0郾 489 ~ 1郾 323) 0郾 391
应用他汀类降脂药 0郾 777(0郾 512 ~ 1郾 177) 0郾 234

3摇 讨摇 论

血清白蛋白是肝细胞产生的 650 kDa 蛋白质,
主要生理功能是维持血浆胶体渗透压和转运血液

中各种物质,常作为营养状况、肝功能状况及疾病

预后的指标;白蛋白合成及分解代谢速度、分布、外
源性丢失等因素影响血清白蛋白水平。

本文观察到,CHF 组血清白蛋白水平明显低于

非 CHF 组(P < 0郾 001),在单因素及多因素 Logistic
回归中均提示低白蛋白水平为 CHF 发生的危险因

素。 CHF 患者出现低蛋白血症可能与下列因素有

关:CHF 发生后,由于长期静脉压力升高,肝静脉回

流受阻,往往合并淤血性肝硬化;加之心排血量减

少,造成缺血性肝损害,进而导致肝脏结构及功能

的变化,使肝脏合成蛋白功能下降[3];CHF 能导致

肠道低灌注和肠壁水肿,引起肠道吸收功能障碍,
导致营养不良的发生,血清蛋白合成原料不足,进
一步加重了低蛋白血症的发生[4];心衰过程中可能

出现血液稀释[5],导致低蛋白血症;心力衰竭患者

的能量消耗增加,即使是休息状态能量消耗也增

加,可能导致能量和蛋白质的负平衡[6]。
有研究指出,低白蛋白血症为收缩性心力衰竭患

者死亡的独立危险因素[7]。 Arques 等[8] 指出血清白

蛋白浓度是老年急性心力衰竭患者住院死亡率一个

强有力的预测因子,血清白蛋白浓度 < 3 g / dL在住院

死亡率预测时有 94%的敏感性和 68%的特异性。 本

文对 CHF 组患者进行随访,应用前瞻性研究方法研

究 CHF 不良预后(心血管疾病死亡或心衰再住院)的
危险因素,多因素 Cox 风险比例模型分析结果提示,
血清白蛋白水平下降可以增加 CHF 不良预后的风险

[HR =0郾 945(0郾 894 ~1郾 000),P = 0郾 049]。 在校正了

NYHA 心功能分级之后进行多因素分析,血清白蛋白

水平对不良预后无统计学意义,考虑与血清白蛋白水

平与 NYHA 心功能分级之间具有相关性 ( r = -
0郾 130,P =0郾 013)有关。 将血清白蛋白水平按中位数

划为二分类变量,Kaplan鄄Meier 风险函数曲线(字2 =
6郾 004,P =0郾 014)提示随血清白蛋白水平的降低,心
血管疾病死亡或心衰再

表 4. Cox 风险比例模型多因素分析 CHF 患者不良预后的 HR 值

Table 4. HR of CHF patients with poor prognostic in the multivariate Cox proportional hazard model analysis

变摇 量
多因素分析

HR (95% CI) P

多因素分析*

HR(95% CI) P

年龄(岁) 1郾 008(0郾 992 ~ 1郾 025) 0郾 326 1郾 012(0郾 996 ~ 1郾 029) 0郾 148
女性 1郾 416(0郾 943 ~ 2郾 126) 0郾 094 1郾 443(0郾 962 ~ 2郾 163) 0郾 076
总蛋白(g / L) 0郾 993(0郾 953 ~ 1郾 035) 0郾 744 0郾 993(0郾 953 ~ 1郾 034) 0郾 721
白蛋白(g / L) 0郾 945(0郾 894 ~ 1郾 000) 0郾 049 0郾 956(0郾 902 ~ 1郾 012) 0郾 123
NYHA 心功能分级 - - 1郾 537(1郾 155 ~ 2郾 045) 0郾 003

注:*为校正了 NYHA 心功能分级进行多因素分析。
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住院等不良预后的概率增加。 我们推测低蛋白血

症与 CHF 是相互促进恶化的病理生理过程,低血清

白蛋白水平导致不良预后的原因可能为:血清白蛋

白的降低和血浆胶体渗透压的下降可能促进了肺

水肿的发生,从而促进了心功能的恶化[9];低白蛋

白水平与炎症介质相关,提示心力衰竭不良预后的

发生[10];营养不良、慢性消耗是心力衰竭不良预后

有力的危险因素[11]。
综上所述,CHF 组的血清白蛋白水平明显低于

非 CHF 组,血清白蛋白水平下降是 CHF 发生的独

立危险因素,是 CHF 不良预后的危险因素。 由于随

访时间较短,本研究结果存在一定的局限性,我们

将进一步随访,以得到更多的结果。 CHF 是多因素

共同作用的复杂临床综合征,低白蛋白血症发生发

展的病理生理机制有待于进一步研究。
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