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　　［摘要］　目的：探讨中国西南地区慢性心力衰竭（ＣＨＦ）患者血清总胆红素（ＴＳＢ）变化特点。方法：回顾性研

究中国西南地区云南 省、贵 州 省、四 川 省、重 庆 市１２家 医 院 因ＣＨＦ住 院 患 者３　６７４例，剔 除 缺 失 数 据 患 者，共

２　６９２例患者进入研究，分析ＴＳＢ水平与心功能级别、年龄、性别、Ｂ型脑钠肽（ＢＮＰ）、左室射血分数（ＬＶＥＦ）、左室

舒张末期内径（ＬＶＥＤｄ）的关系。结果：ＣＨＦ患者随着心功能的恶化，ＴＳＢ水平升高（Ｐ＜０．０１），与心功能Ⅱ级组

相比，心功能Ⅲ级组和心功能Ⅳ级组的ＴＳＢ水平增高（Ｐ＜０．０１），与心功能Ⅲ级组相比，心功能Ⅳ级组的ＴＳＢ水

平增高（Ｐ＜０．０１）。不同射血分数ＣＨＦ患者ＴＳＢ水 平 有 差 异，射 血 分 数 降 低 的 心 力 衰 竭（ＨＦｒＥＦ）组 和 射 血 分

数中间值的心力衰竭（ＨＦｍｒＥＦ）组的ＴＳＢ水平高于射血分数保留 的 心 力 衰 竭（ＨＦｐＥＦ）组（Ｐ＜０．０１），ＨＦｍｒＥＦ
与 ＨＦｒＥＦ组ＴＳＢ水平相近（Ｐ＞０．０５）。男性的ＴＳＢ水平明显高于女性（Ｐ＜０．０１）。不同年龄组ＣＨＦ患者 的

ＴＳＢ水平各不相同，以青年组的ＴＳＢ水平最高（Ｐ＜０．０１），中年组、年轻老年组、老年组之间ＴＳＢ水平相近（Ｐ＞
０．０５）。ＣＨＦ患者ＴＳＢ水平与ＬＶＥＤｄ和ＢＮＰ呈正相 关，与ＬＶＥＦ呈 负 相 关（Ｐ＜０．０１）。结 论：ＣＨＦ患 者 随 着

心功能恶化，ＴＳＢ水平越高；青 年 患 者 ＴＳＢ水 平 最 高；男 性 的 ＴＳＢ水 平 明 显 高 于 女 性；ＴＳＢ水 平 与ＬＶＥＤｄ和

ＢＮＰ呈正相关，与ＬＶＥＦ呈负相关。
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　　慢性心力衰竭（ＣＨＦ）是心血管 疾 病 的 终 末 阶

段，尽管规范 化 治 疗 程 度 不 断 提 高，仍 存 在 较 高 残

余风险。阜外 医 院 牵 头 进 行 的 中 国 心 力 衰 竭 患 者

注册登记研究（Ｃｈｉｎａ－ＨＦ）对２０１２－２０１４年８８家

医院８　５１６例心力衰竭患者的分析显 示：住 院 心 力

衰竭患者的 病 死 率 为５．３％［１］。ＣＨＦ患 者 具 有 较

高病死率，对ＣＨＦ的 病 理 生 理 机 制 进 行 更 深 入 研

究有重要意义。近年来国内外大量研究发现，ＣＨＦ
常伴有血清总胆红素（ＴＳＢ）水平变化，且ＴＳＢ水平

越高，患者预后越差，ＴＳＢ增高是ＣＨＦ患者死亡的

独立危险 因 素 之 一［２］。研 究 ＴＳＢ与ＣＨＦ的 关 系

有重要意义。国 内 外 对 ＴＳＢ与ＣＨＦ进 行 了 相 关

研究，目前未见西南地区ＣＨＦ患者ＴＳＢ的流行病

学研究。本研 究 对 西 南 地 区ＣＨＦ患 者 ＴＳＢ基 线

进行调查，旨在为本地区临床诊治提供科学依据。

１　对象与方法

１．１　对象

收集２００９－０１－２０１６－１２云 南 省 大 理 大 学 第 一

附属医院、云 南 省 曲 靖 市 第 一 人 民 医 院、云 南 省 保

山市第一人 民 医 院、云 南 省 昭 通 市 第 一 人 民 医 院、
云南省德宏州 人 民 医 院，贵 州 省 人 民 医 院、贵 州 省

黔东南州人民 医 院、贵 州 省 黔 西 南 州 人 民 医 院、贵

州省 黔 南 州 人 民 医 院、贵 州 省 兴 义 市 第 一 人 民 医

院，重庆医科 大 学 第 一 附 属 医 院，四 川 省 广 安 市 人

民医院心内科就诊的ＣＨＦ患者共计３　６７４例，剔除

数据 缺 失 病 例，共 计２　６９２例 进 入 研 究。其 中 男

１４２８例（５３．０５％），女１　２６４例（４６．９５％），平 均 年

龄６３岁。根据纽 约 心 脏 病 协 会（ＮＹＨＡ）分 级，其

主诊ＣＨＦ病因以出院诊断为准，脑钠肽（ＢＮＰ）、左
室射 血 分 数 （ＬＶＥＦ）、左 室 舒 张 末 期 前 后 径

（ＬＶＥＤｄ）、ＴＳＢ以患者入院首次结果为准，多次住

院的心衰患者诊断和检查结果以当次住院为标准。
所选病例均排 外 合 并 肝 炎、肝 硬 化、肝 癌 等 严 重 肝

功能不全，既往在ＣＨＦ之前有ＴＳＢ增高的患者。

１．２　调查工具

采用回顾性分析方法，使用中国医学科学院阜

外心血管病医院制作的《中国心力衰竭注册登记研

究》调查表格，收集资料，包括患者的病因、性别、年

龄，心 功 能、住 院 期 间 ＴＳＢ、ＢＮＰ、ＬＶＥＦ、ＬＶＥＤｄ。
建立数据库。

１．３　ＨＦｒＥＦ、ＨＦｐＥＦ和 ＨＦｍｒＥＦ诊断标准

ＬＶＥＦ＜４０％定义为射血分数降低的心力衰竭

（ＨＦｒＥＦ），ＬＶＥＦ≥５０％定义为射血分数保留的心

力衰竭（ＨＦｐＥＦ），ＬＶＥＦ在两者之间定义为射血分

数中间值的心力衰竭（ＨＦｍｒＥＦ）［３］。

１．４　分组

根据联合国世界卫生组织（ＷＨＯ）对年龄的划

分标准规定［４］，将患者分为５组：青年组，≤４４岁；
中年组，４５～５９岁；年 轻 老 年 组，６０～７４岁；老 年

组，７５～８９岁；长 寿 老 年 组，≥９０岁。因 长 寿 老 人

病例数较少，归入老人组。

１．５　统计学处理

应用ＳＰＳＳ　１９．０统计软件包进行统计分析，计

量资料指标均进行正态性及方差齐性检验，以珚ｘ±ｓ
表示，组间比较采用成组ｔ检验。计数资料用百分

比 表 示，采 用 卡 方 检 验；多 组 间 值 的 比 较 采 用

Ｋｒｕｓｋａｌ　Ｗａｌｌｉｓ检 验。采 用 直 线 相 关 分 析 ＴＳＢ与

心功能、ＢＮＰ、ＬＶＥＦ、ＬＶＥＤｄ的 相 关 性，Ｐ＜０．０５
表示差异有统计学意义。

２　结果

２．１　基本资料

２　６９２例ＣＨＦ患者中，５３．０５％（１４２８例）为 男

性；４６．９５％（１　２６４例）为 女 性。在 统 计 的 病 因 中，
前３位的分 别 是 冠 心 病８４４例（３１．３５％）、高 血 压

性心 脏 病７０６例（２６．２３％）、扩 张 型 心 肌 病３５１例

（１３．０４％），风湿性心脏病２４７例（９．１８％）、肺源性

心脏 病 ２２５ 例 （８．３６％）、先 天 性 心 脏 病 ９７ 例

（３．６０％）、老年 退 行 性 心 脏 病１５５例（５．７６％）、其

他６７例（２．４９％）。
心功能（ＮＹＨＡ分级）Ⅱ级７２８例（２７．０４％）、

Ⅲ级１１１６例（４１．４６％）、Ⅳ级８４８例（３１．５０％）。

ＨＦｐＥＦ　１　６４７ 例 （６１．１８％）、ＨＦｍｒＥＦ　３６９ 例

（１３．７０％）、ＨＦｒＥＦ　６７６例（２５．１２％）。
青年组（≤４４岁）２７０例（１０．０３％）、中年组（４５

～５９岁）６８２例（２５．３３％）、年轻老年组（６０～７４岁）

１１９３例（４４．３２％）、老 年 组（７５～８９岁）５４７例

（２０．３２％）。

２．２　不同心功能患者和不同射血分数患者ＴＳＢ水

平比较

心功能Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级的患者ＴＳＢ水平分别

为（１５．６４±１０．８４）μｍｏｌ／Ｌ、（１９．６６±１５．７４）

μｍｏｌ／Ｌ、（２４．３４±１８．４４）μｍｏｌ／Ｌ；随 着 心 功 能 恶

化，ＴＳＢ水平升高，不同 心 功 能 组 之 间 差 异 均 有 统

计学意义（Ｐ＜０．０１）。ＨＦｐＥＦ、ＨＦｍｒＥＦ、ＨＦｒＥＦ
患者ＴＳＢ分别为（１８．０３±１４．０１）μｍｏｌ／Ｌ、（２２．６８
±２０．８４）μｍｏｌ／Ｌ、（２３．５３±１６．３０）μｍｏｌ／Ｌ。随着

射血分数下 降，ＴＳＢ水 平 升 高（Ｐ＜０．０１），ＨＦｒＥＦ
组和 ＨＦｍｒＥＦ组ＴＳＢ水平相近，差异无统计学意

义（Ｐ＞０．０５）。
２．３　不同性别组ＴＳＢ水平比较

男 性、女 性 患 者 ＴＳＢ 值 分 别 为 （２１．１６±

·５７３·
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１６．１５）μｍｏｌ／Ｌ，（１８．７８±１５．５０）μｍｏｌ／Ｌ，男 性

ＴＳＢ水平明 显 高 于 女 性，差 异 有 明 显 统 计 学 意 义

（Ｐ＜０．０１）。
２．４　不同年龄组ＴＳＢ比较

不同 年 龄 组 的 ＴＳＢ水 平 以 青 年 组（２５．１２±
２２．７１）μｍｏｌ／Ｌ最 高，差 异 具 有 统 计 学 意 义（Ｐ＜
０．０１）。中年组（２０．５２±１３．８９）μｍｏｌ／Ｌ、年轻老年

组（１９．４６±１６．０９）μｍｏｌ／Ｌ、老 年 组（１９．４５±
１２．７１）μｍｏｌ／Ｌ。
２．５　ＴＳＢ 与 ＢＮＰ、ＬＶＥＦ、ＬＶＥＤｄ的 直 线 相 关

分析

ＴＳＢ水平 与ＢＮＰ分 级 呈 正 相 关（ｒ＝０．１１，Ｐ
＜０．０１），与 ＬＶＥＦ呈 负 相 关（ｒ＝－０．１８，Ｐ＜
０．０１），与ＬＶＥＤｄ呈 正 相 关（ｒ＝０．１６，Ｐ＜０．０１），
差异均有统计学意义。
３　讨论

ＴＳＢ增高是ＣＨＦ患者死亡的独立的独立危险

因素之一，吴 华 芹 等［５］发 现，胆 红 素 与 老 年 心 力 衰

竭患者死亡独立相关，ＴＳＢ、直接胆红素、间接胆红

素升高均为老年心力衰竭患者死亡的独立预测因

素。研究ＣＨＦ与ＴＳＢ的关系对ＣＨＦ的防治及预

后具有重要意义。国内外有大量关于ＣＨＦ与ＴＳＢ
关系的报道，西南地区关于此研究较少且缺乏大规

模临床研究。本研究旨在通过回顾性研究，了解本

地区ＣＨＦ与ＴＳＢ的关系。本研究结果显示，ＣＨＦ
患者随着心功能恶化，ＴＳＢ水 平 升 高，不 同 心 功 能

组之间 差 异 均 有 统 计 学 意 义（Ｐ＜０．０１）。Ｚｈｅｎｇ
等［６］近年来研究发现，ＣＨＦ患者ＴＳＢ水平与ＮＹ－
ＨＡ心功能分 级 呈 正 相 关。Ａｌｌｅｎ等［７］对２　６７９例

ＣＨＦ患者的临床研究发现，１３％ＣＨＦ患 者 伴 有 高

胆红素血症，ＴＳＢ水平与ＣＨＦ密切相关，且随着心

功能恶化，ＴＳＢ呈升高趋 势，本 研 究 结 果 与 上 述 报

道相似。心功能恶化导致ＴＳＢ水平增高的机制尚

未完全明确，其 可 能 机 制 有：心 力 衰 竭 恶 化 会 导 致

肝淤血加 重、炎 性 因 子 水 平 升 高、氧 化 应 激 增 强、
ＲＡＳ系统激活 增 强、交 感 神 经 系 统 激 活 增 强 导 致

肝损伤［８－１１］。
ＨＦｍｒＥＦ的概念于２０１６－０５－２０在 欧 洲 心 脏 病

学会发布的《急 慢 性 心 力 衰 竭 诊 断 和 治 疗 指 南》中

首 次 提 到，目 前 关 于 ＣＨＦ 患 者 ＨＦｍｒＥＦ 和

ＨＦｒＥＦ之间 ＴＳＢ水 平 的 比 较 报 道 较 少。本 研 究

显示：与 ＨＦｐＥＦ组相比较，ＨＦｒＥＦ组和 ＨＦｍｒＥＦ
组的ＴＳＢ水平明显增高，差 异 均 有 统 计 学 意 义（Ｐ
＜０．０１）；ＨＦｒＥＦ组和 ＨＦｍｒＥＦ组相比ＴＳＢ水平

无差异（Ｐ＞０．０５）。Ｒｏｇｅｒｓ等［１２］发 现：ＣＨＦ患 者

中ＨＦｒＥＦ组较ＨＦｐＥＦ有更高的ＴＳＢ水平。本研

究结 果 跟 上 述 报 道 相 似。ＨＦｒＥＦ组 和 ＨＦｍｒＥＦ
组相比 ＴＳＢ水 平 无 差 异，可 能 的 原 因 是 本 研 究 中

ＨＦｍｒＥＦ组 和 ＨＦｒＥＦ组 样 本 例 数 分 别 为３６９例

和６７６例，样本量少，未显示出差异。但 ＨＦｒＥＦ组

ＴＳＢ水平较 ＨＦｍｒＥＦ组 有 增 高 趋 势，进 一 步 扩 大

样本量可能会得出阳性结果。
本研究显示，ＣＨＦ患者中男 性 组 的ＴＳＢ水 平

明显高 于 女 性 组，差 异 有 明 显 统 计 学 意 义（Ｐ＜
０．０１）。其可能原因是雌激素能减少心肌成纤维细

胞从而阻止心 肌 纤 维 化，心 肌 细 胞 凋 亡，在 心 力 衰

竭发展中有一定益 处［１３］。另 外 雌 激 素 还 可 能 通 过

Ｅ２／ＥＲ信号通路 促 进 再 生 肝 脏 胆 红 素 代 谢［１４］，减

轻 肝 损 伤。本 研 究 显 示，ＴＳＢ水 平 以 青 年 组 最 高

（Ｐ＜０．０５），中年组、年轻老年组、老年组ＴＳＢ水平

接近（Ｐ＞０．０５）。孙丽杰等［１５］对ＣＨＦ入院患者研

究发现：不 同 年 龄 组 的 ＴＳＢ水 平 无 差 异。本 研 究

与以上结果存在差异，原因可能为青年组患者心功

能Ⅲ级占４９．５６％、Ⅳ级占３７．３４％，均明显超过孙

丽杰 等 研 究 中 病 例 中 Ⅲ 级 （４１．４６％）和 Ⅳ 级

（３１．５０％）的概率。

ＬＶＥＦ降低是ＴＳＢ水平增高的一个重要因素

之一，可 能 机 制 为：ＬＶＥＦ降 低 导 致 左 室 舒 张 末 压

力增高，压力 传 递 使 静 脉 压 增 高 导 致 肝 淤 血［８］，机

体缺氧，氧化应激增强［１０］，或反射性引起交感神经

系统兴奋［１１］，引起肝损伤。本研究显示，ＴＳＢ水平

与ＬＶＥＤｄ和ＢＮＰ呈正相关，与ＬＶＥＦ呈负相关，
差 异 有 统 计 学 意 义 （Ｐ＜０．０１）。ＴＳＢ 水 平 与

ＬＶＥＤｄ和ＢＮＰ呈正相关的原因可能为，随着心功

能的恶 化，ＢＮＰ水 平 越 高。ＬＶＥＤｄ值 越 高，心 室

重塑越严重［１６］。ＴＳＢ水平与ＬＶＥＦ呈负相关的原

因可能是，随着ＬＶＥＦ下 降，心 衰 程 度 加 重。本 研

究证 实：ＣＨＦ患 者 心 功 能 越 差，ＴＳＢ水 平 越 高。

ＣＨＦ患者随着ＬＶＥＦ降低，ＴＳＢ水平增高。尽 管

ＣＨＦ可导致ＴＳＢ水平的升高，但ＴＳＢ水平增高在

一定范围 内 具 有 心 血 管 保 护 作 用。Ｈｏｒｓｆａｌｌ等［１７］

研究也表明，当ＴＳＢ在１５μｍｏｌ／Ｌ范围内时，ＴＳＢ
每上升１μｍｏｌ／Ｌ，心血管疾病的发生率下降３％～
５％。

总之，本研究发现西南地区ＣＨＦ患者 多 伴 有

ＴＳＢ水平的变化，ＣＨＦ患者随着心功能恶化，ＴＳＢ
水平越高；ＴＳＢ水平青年患者ＴＳＢ水平高；男性的

ＴＳＢ水 平 明 显 高 于 女 性；ＴＳＢ水 平 与 ＬＶＥＤｄ和

ＢＮＰ呈正相关，与ＬＶＥＦ呈负相关。ＣＨＦ患 者 住

院治疗大 部 分 都 是 因 为 急 性 加 重 所 致，所 以 ＴＳＢ
的升高大部 分 是 暂 时 的。患 者 住 院 治 疗 期 间 去 除

急性加重的诱 因，同 时 予 以 纠 正 心 力 衰 竭 后，大 多

数患者ＴＳＢ水平较入院时会有所降低。ＴＳＢ是否

是ＣＨＦ的另一治疗方法，还需进一步深入研究。
协作医院及负责人：

贵州省人民医院（陈保林）、四川省广安市人民医 院（顾

永林）、云南省 德 宏 州 人 民 医 院（辜 云 青）、重 庆 医 科 大 学 附

属第一医院（何泉）、云南省曲靖市第一人民医院（何明）、云
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