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　心律失常　
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　　[摘要]　目的:探讨血尿酸(SUA)和红细胞比容(Hct)水平与非瓣膜性心房颤动(房颤)患者脑卒中的关系。
方法:连续入选2018年1月-2019年6月于华中阜外医院拟行心脏射频消融术并符合标准的845例非瓣膜性房

颤患者,记录所有患者病史资料、SUA以及 Hct等化验指标和经胸超声心动图参数,并进行 CHA2DS2-VASc评

分。对 Hct水平进行分类:高 Hct(男≥49%,女≥44%),正常 Hct(男42%~49%,女37%~44%),低 Hct(男≤
42%,女≤37%)。依据既往病史及头颅CT或 MRI检查,将入选患者分为卒中组(171例)和非卒中组(674例)。
分析房颤脑卒中与各潜在危险因素之间的关系。结果:卒中组年龄、BMI、血肌酐、肾小球滤过率、D-二聚体、B型

利钠肽前体、左心房内径、CHA2DS2-VASc评分明显增大,左心室射血分数降低,与非卒中组相比差异均有统计

学意义(均P<0.05)。卒中组高血压和冠心病的患病率均更高(均 P<0.001)。卒中组 SUA 高于非卒中组

[(293.2±70.2)μmmol/L∶(375.0±72.6)μmmol/L],而 Hct水平明显低于非卒中组[(42.0±4.7)%∶(39.6±
5.1)%],差异均有统计学意义(均P<0.001)。多因素Logistic回归分析显示,SUA(OR=1.025,95%CI:1.017
~1.032,P<0.001)和低 Hct(OR=3.327,95%CI:1.476~7.500,P=0.004)是房颤脑卒中的独立危险因素。
根据 ROC曲线确定 SUA 水平的最佳截点值为321.5μmol/L,ROC 曲线下面积为0.801(95%CI:0.767~
0.835),敏感性为80%,特异性为69%。结论:高SUA(≥321.5μmol/L)和低 Hct水平(男≤42%,女≤37%)是
非瓣膜性房颤患者发生脑卒中的独立危险因素。
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Abstract　Objective:Toinvestigatetherelationshipbetweenblooduricacid(SUA),hematocrit(Hct)levels,

andstrokeinpatientswithnon-valvularatrialfibrillation.Methods:Atotalof845patientswithnon-valvularatrial
fibrillationwhowereplannedtoundergocardiacradiofrequencyablationinHuazhongFuwaiHospitalfromJanuary
2018toJune2019werecontinuouslyselected.Medicalhistorydata,SUA,hematocrit,andtransthoracicechocar-
diographicparameterswererecorded.CHA2DS2-VAScscorewasmeasured.TheHCTlevelswereclassifiedas
high(male≥49%,female≥ 44%),normal(male42%-49%,female37%-44%),andlow(male≤ 42%,fe-
male≤37%).BasedonthepastmedicalhistoryandheadCTorMRI,allpatientsweredividedintostrokegroup
(n=171)andnon-strokegroup(n=674).Therelationshipbetweenstrokeandvariouspotentialriskfactorswere
analyzed.Results:Inthestrokegroup,age,bodymassindex,blooduricacid,bloodcreatinine,glomerularfiltra-
tionrate,D-dimer,pro-BNP,leftatrialdiameter,CHA2DS2-VAScscoreincreased,andleftventricularejection
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fractiondecreased,significantly(allP<0.05).Theprevalenceofhypertensionandcoronaryheartdiseasewas
higherinthestrokegroup(P<0.001).TheSUAlevelinthestrokegroupwassignificantlyhigherthanthatin
thenon-strokegroup[(293.2±70.2)μmmol/Lvs(375.0±72.6)μmmol/L,P<0.001],whiletheHctlevelin
thestrokegroupwassignificantlylowerthanthatinthenon-strokegroup[(42.0±4.7)%vs(39.6±5.1)%,P<
0.001].MultivariateLogisticregressionanalysisshowedthatSUA(OR=1.025,95%CI:1.017-1.032,P<
0.001)andlow Hct(OR=3.327,95%CI:1.476-7.500,P=0.004)wereindependentriskfactorsforstroke.
Accordingtothereceiveroperatingcharacteristic(ROC)curve,theoptimalcut-offpointofSUAlevelwas321.5

μmol/L,theareaundertheROCcurvewas0.801(95%CI:0.767-0.835),thesensitivitywas80%,andthe
specificitywas69%.Conclusion:HighSUA(≥321.5μmol/L)andlowHctlevel(male≤42%,female≤37%)

areindependentriskfactorsforstrokeinpatientswithnon-valvularatrialfibrillation.
Keywords　atrialfibrillation,nonvalvular;stroke;blooduricacid;hematocrit

　　心房颤动(房颤)是临床上最常见的一种快速

型心律失常,其发病率逐年升高,导致心血管病的

发病率和病死率均增加[1]。据统计,非瓣膜性房颤

(NVAF)患者缺血性脑卒中的风险可增加5倍左

右[2]。我国2019年房颤医疗质量控制报告数据显

示,进行规范血栓栓塞风险评估的房颤患者比例仅

47.3%,抗凝治疗比例为56.7%,仍有许多患者暴

露于血栓栓塞风险中[3]。因此,全面了解 NVAF
脑卒中的危险因素,准确评估卒中风险及规范抗凝

治疗,对于房颤患者管理至关重要。
血清尿酸(SUA)是嘌呤衍生物在体内的代谢

终产物[4],病理情况下与氧化应激和炎症相关,参
与包括心血管疾病在内的多种疾病的病理生理过

程[5]。高 SUA 水 平 不 仅 是 房 颤 的 潜 在 危 险 因

素[6-9],也是脑卒中的独立预测因素[10-11]。但高

SUA水平与房颤脑卒中的相关性有待进一步研

究。红细胞比容(Hct)是血液中红细胞的体积百分

比,有学者认为高 Hct是脑卒中的独立危险因素,主
要与血液黏度增加有关[12]。也有研究发现低 Hct
会增加女性患者脑卒中的风险[13-14]。近期 Gotoh
等[15]研究表明,高 Hct及低 Hct均可增加缺血性脑

卒中的风险。但在房颤患者中,Hct水平与脑卒中

的相关性却鲜有研究。本研究旨在探索 SUA 和

Hct水平与NVAF 患者缺血性脑卒中的相关性。
1　对象与方法

1.1　对象

连续入选2018年1月—2019年6月于华中阜

外医院拟行心脏射频消融术的1068例房颤患者。
排除标准:肿瘤及血液系统疾病;家族性高胆固醇

血症;结构性心脏病;瓣膜性房颤。最终入组845
例,依据脑卒中/短暂性脑缺血发作(TIA)病史及

头颅 CT 或 MRI检查结果判断患者有无脑卒中,
分为卒中组171例和非卒中组674例。
1.2　方法

通过查阅住院病历,记录所有入组患者性别、
年龄、BMI、房颤类型(阵发性房颤:7d内自行终止

或通过干预终止;持续性房颤:发作时间超过7d)、
既往高血压、2型糖尿病、冠心病、高脂血症、甲状

腺功能亢进症(甲亢)、甲状腺功能减退症(甲减)、
脑卒中/TIA病史,以及CHA2DS2-VASc评分(充
血性心力衰竭/左心功能不全、高血压、年龄≥75
岁、糖尿病、脑卒中/TIA/血栓栓塞症(TE)、血管

病变、年龄65~74岁、女性,其中年龄≥75岁和脑

卒中/TIA/TE2分,其余1分)。使用 GE Vivid
E95彩色多普勒超声诊断仪测定左心房前后径

(LAD)、左心室收缩末期内径(LVESD)、左心室舒

张末期内径(LVEDD)、左心室射血分数(LVEF)。
记录入院第2天早晨空腹采集的静脉血检验结果,
包括血肌酐、D-二聚体、部分活化的凝血酶原时间

(APTT)、B 型 脑 钠 肽 前 体 (pro-BNP)、SUA 及

Hct水平等,采用的仪器分别为罗氏cobas8000全

自动 生 化 分 析 仪 和 迈 瑞 BC-6800 全 自 动 血 液

分析仪。
估测肾小球滤过率(eGFR)使用肾脏疾病的

MDRD公式进行估算[16]。Hct水平分类:高 Hct
(男性≥49%,女性≥44%),正常 Hct(男42%~
49%,女37%~44%),低 Hct(男性≤42%,女性≤
37%)[12]。
1.3　统计学处理

应用SPSS22.0软件进行统计学分析。计量

资料符合正态分布的以■x±s表示,组间比较采用

两独立样本t检验;若计量资料不符合正态分布,
以 M(P25,P75)表示,组间比较采用两独立样本的

非参数检验。计数资料用例数和百分率(%)表示,
组间比较采用■2 检验。采用多因素 Logistic回归

分析探讨房颤脑卒中的独立危险因素。所有测试

均采用双尾检验,P <0.05 表示差异具有统计

学意义。
2　结果

2.1　一般资料比较

与非卒中组比较,卒中组患者年龄、BMI、SUA、
血肌酐、eGFR、D-二聚体、pro-BNP、LAD、CHA2DS2-
VASc评分明显增大,LVEF降低(均P<0.05)。卒

中组高血压和冠心病的患病率均更高(均 P<
0.001)。卒中组SUA 高于非卒中组,而 Hct水平

明显低于非卒中组,(均P<0.001)。见表1。
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表1　非卒中组与卒中组患者的一般资料比较

Table1　Comparisonofgeneralinformationbetweenthestrokeandnon-strokegroup
例(%),■x±s,M(P25,P75)

项目 总计(845例) 非卒中组(674例) 卒中组(171例) P 值

年龄/岁 63.2±10.9 61.8±11.0 68.8±8.5 <0.001
男性 510(60.4) 407(60.4) 103(60.2) 0.971
吸烟 263(31.1) 204(30.3) 59(34.5) 0.285
饮酒 269(31.8) 212(31.5) 57(33.3) 0.638

BMI/(kg·m-2) 25.2±3.4 24.9±3.4 26.2±3.1 <0.001
房颤类型

　阵发性 528(62.5) 455(67.5) 73(42.7) <0.001

　持续性 317(37.5) 219(32.5) 98(57.3) <0.001
高血压 435(51.5) 324(48.1) 111(65) <0.001
糖尿病 138(16.3) 109(16.2) 29(17) 0.804
冠心病 228(27) 153(22.7) 75(43.9) <0.001
高脂血症 111(13.1) 87(13) 24(14) 0.697
甲亢 27(3.2) 19(2.8) 8(4.7) 0.2
甲减 60(7.1) 47(7) 13(7.6) 0.735

CHA2DS2-VASC评分 <0.001

　0~1分 334(39.5) 318(47.2) 16(9.4)

　≥2分 511(60.5) 356(52.8) 155(90.6)

SUA/(μmol·L-1) 309.8±78.0 293.2±70.2 375±72.6 <0.001
血肌酐/(μmol·L-1) 67(57,77) 65(57,78) 71(58,84) <0.001

eGFR/[mL·min-1·(1.73m2)-1] 95.5(81.2,111.6) 96.6(78,114.5) 87.7(71.6,102.9) <0.001

D-二聚体/mg 0.25(0.16,0.46) 0.23(0.15,0.45) 0.33(0.22,0.65) <0.001

APTT/s 28.6±6.1 28.5±6.1 28.9±6.2 0.438

pro-BNP/(pg·mL-1) 497(184,1039) 401(152,883) 737(329,1549) <0.001

Hct/% 41.6±4.9 42.0±4.7 39.6±5.1 <0.001
经胸超声心动图指标

　LAD/mm 41.3±6.3 41.0±6.3 42.4±6.0 0.01

　LVESD/mm 33.7±6.6 33.6±6.7 34.2±6.3 0.292

　LVEDD/mm 49.1±5.8 49.0±5.8 49.4±5.8 0.471

　LVEF/% 58.8±9.6 59.3±9.5 57.3±9.9 0.017

2.2　非卒中组与卒中组 Hct水平分布

与非卒中组比较,卒中组低 Hct患者比例显著

升高,正常 Hct患者比例显著降低(均P<0.05)。
见表2。

表2　非卒中组与卒中组的Hct水平分布

Table2　Hctlevelsinthestrokeandnon-strokegroup
%

组别 低 Hct 正常 Hct 高 Hct
非卒中组(674例) 30.3 53.0 13.9
卒中组(171例) 50.81) 30.41) 10.5
总体(845例) 34.4 48.4 13.3

　　注:因部分患者资料丢失,故总比例未达到100%。与

非卒中组比较,1)P<0.05。

2.3　房颤脑卒中相关危险因素分析

将所有相关指标纳入回归方程进行单因素回

归分析,结果 BMI、血肌酐、eGFR、D-二聚体、pro-
BNP、LAD、LVEF、CHA2DS2-VASc评分、持续性

房颤、高血压、冠心病病史以及SUA、Hct均有统

计学意义(均P<0.05)。见表3。
将单因素回归分析结果中P<0.05的指标和

性别作为校正因素,与要分析的指标(SUA、Hct)
纳入多因素 Logistic回归方程中,结果显示,经校

正后,SUA(OR=1.025,95%CI:1.017~1.032,P
<0.001)和低 Hct水平 (OR =3.327,95%CI:
1.476~7.500,P=0.004)是房颤患者发生脑卒中

的独立危险因素。见表4。
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表3　单因素Logistic回归分析结果

Table3　UnivariateLogisticregressionanalysisresults
项目 B SE Wald OR(95%CI) P 值

年龄 0.71 0.1 51.511 1.073(1.053~1.094) <0.001
男性 -0.006 0.175 0.001 0.994(0.705~1.400) 0.971
吸烟 0.194 0.181 1.14 1.214(0.851~1.732) 0.286
饮酒 0.086 0.182 0.222 1.090(0.762~1.557) 0.638
BMI 0.105 0.024 18.743 1.111(1.059~1.165) <0.001
持续性房颤 1.026 0.175 34.309 2.789(1.979~3.931) <0.001
高血压 0.692 0.178 15.161 1.998(1.410~2.832) <0.001
糖尿病 0.057 0.229 0.062 1.059(0.676~1.658) 0.804
冠心病 0.978 0.179 29.727 2.660(1.871~3.782) <0.001
高脂血症 0.097 0.248 0.152 1.102(0.677~1.792) 0.697
甲亢 0.55 0.433 1.609 1.733(0.741~4.053) 0.205
甲减 0.112 0.33 0.115 1.118(0.586~2.136) 0.735
CHA2DS2-VASC评分 2.158 0.274 62.169 8.653(5.061~14.796) <0.001
SUA 0.016 0.001 108.616 1.016(1.013~1.019) <0.001
血肌酐 0.026 0.005 27.495 1.027(1.017~1.037) <0.001
eGFR -0.027 0.004 43.173 0.973(0.965~0.981) <0.001
D-二聚体 0.16 0.077 4.338 1.173(1.009~1.364) 0.037
APTT 0.011 0.014 0.601 1.011(0.983~1.040) 0.438
pro-BNP 0 0 7.028 1.000(1.000~1.000) 0.008
Hct <0.001
　正常 Hct 参考

　低 Hct 1.074 0.196 30.032 2.928(1.994~4.299) <0.001
　高 Hct 0.274 0.297 0.848 1.315(0.734~2.353) 0.357
经胸超声心动图指标

　LAD 0.035 0.014 6.576 1.036(1.008~1.064) 0.01
　LVESD 0.013 0.013 1.111 1.014(0.989~1.039) 0.292
　LVEDD 0.011 0.015 0.52 1.011(0.982~1.040) 0.471
　LVEF -0.02 0.009 5.59 0.980(0.963~0.997) 0.018

表4　多因素Logistic回归分析结果

Table4　MultivariateLogisticregressionanalysisresults
项目 B SE Wald OR(95%CI) P 值

年龄 0.031 0.025 1.511 1.032(0.982~1.084) 0.219
男性 0.857 0.589 2.121 2.357(0.743~7.473) 0.145
BMI 0.129 0.055 5.577 1.138(1.022~1.267) 0.018
持续性房颤 0.882 0.419 4.431 2.415(1.063~5.487) 0.035
高血压 -0.696 0.427 2.656 0.499(0.216~1.151) 0.103
冠心病 0.548 0.404 1.838 1.729(0.783~3.817) 0.175
CHA2DS2-VASC 评分 2.925 0.737 15.752 18.633(4.395~78.994) <0.001
SUA 0.024 0.004 44.174 1.025(1.017~1.032) <0.001
血肌酐 -0.024 0.025 0.956 0.976(0.930~1.025) 0.328
eGFR -0.015 0.019 0.575 0.986(0.949~1.023) 0.448
D-二聚体 0.133 0.181 0.542 1.143(0.801~1.630) 0.461
pro-BNP 0.000 0.000 0.787 1.000(1.000~1.001) 0.375
Hct 0.015
　正常 Hct 参考

　低 Hct 1.202 0.415 8.405 3.327(1.476~7.500) 0.004
　高 Hct 0.724 0.596 1.478 2.063(0.642~6.628) 0.224
LAD -0.07 0.038 3.478 0.932(0.866~1.004) 0.062
LVEF 0.021 0.022 0.925 1.021(0.979~1.065) 0.336
常数 -13.735 4.829 8.091 0 0.004
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2.4　SUA预测房颤脑卒中的ROC曲线分析

根据ROC曲线确定SUA 水平预测房颤发生

脑卒中的最佳截点值为321.5μmol/L,ROC曲线

下面积 0.801(95%CI:0.767~0.835),SUA≥
321.5μmol/L 预 测 房 颤 合 并 卒 中 的 敏 感 性 为

80%,特异性为69%。见图1。

图1　SUA预测NVAF患者缺血性脑卒中的ROC曲线

Figure1　TheROCcurveofSUApredictingischemic
strokeinNVAFpatients

3　讨论

本研究发现高 SUA(≥321.5μmol/L)和低

Hct水平(男性≤42%,女性≤37%)是 NVAF患

者发生脑卒中的独立危险因素。
SUA是嘌呤衍生物在体内的代谢终产物[4]。

SUA升高使尿酸在关节和周围组织中沉积,主要

导致痛风、关节炎和慢性肾脏病。近些年研究发

现,高SUA 是急性心力衰竭患者全因死亡的独立

预测因素,也与冠状动脉粥样硬化斑块中薄纤维帽

型有关,SUA>420μmol/L的患者更容易发生斑

块破裂和血栓形成[17-18]。此外,SUA 升高也与房

颤 关 系 密 切[6-9]。Kuwabara 等[6] 回 顾 性 分

析90143例健康体检者病历,其中房颤患者291
例(0.32%),多因素回归分析发现高SUA 是房颤

的独立危险因素,风险比为2.75(95%CI:2.10~
3.60)。此外,在高血压及2型糖尿病患者中,高
SUA水平均可增加房颤的发生风险[7-8]。

鉴于既往均为单次的SUA测量值与房颤风险

的研究,有学者通过多次测量SUA,进行大规模的

前瞻性队列研究,结果发现与基线水平比较,SUA
持续升高使房颤发病风险增加1.9倍[9]。此外,有
研究表明,高SUA是脑卒中的独立预测因素[10-11]。

一项前瞻性研究结果显示,在普通人群中,高SUA
是女性缺血性脑卒中的独立预测因子[11]。基于既

往研究证据,本研究探索房颤患者SUA 水平与脑

卒中关系,结果发现高SUA 是脑卒中的独立危险

因素。但是,SUA 如何与房颤脑卒中相关的机制

尚不清楚,目前的证据表明,SUA 是氧化应激和炎

症的标记物,而氧化应激和炎症可诱导心房重构,
导致房颤发生发展[5]。另外,SUA 与血栓前标记

物(血清纤维蛋白原和血小板计数)关系密切,驱动

机体处于血栓形成状态[19],并且SUA 通过氧化应

激和肾素-血管紧张素系统诱导血管内皮细胞衰老

和死亡,导致内皮损伤,易于血栓形成[20]。现阶段

虽然证明高SUA 是房颤脑卒中的独立危险因素,
然而降低尿酸能否减少脑卒中的发病仍不明确,需
要进一步研究。

Hct是血液中红细胞的体积百分比,研究发现

真性红细胞增多症(PV)患者中 Hct明显升高,可
高达46.5%~77.1%,从而导致血液黏度增加,血
栓栓塞风险增高,现已成为 PV 患者的常见并发

症[21-22]。也有学者认为 Hct>50%是脑卒中的独

立危险因素,并且高 Hct与高血压并存显著增加了

脑血管事件的风险[12]。然而 Kiyohara等[13]报道

了不同的研究结果,在调整混杂因素之后,低 Hct
(<30%)会增加女性缺血性脑卒中的风险,而高

Hct(≥40%)与脑卒中无关。在Framingham 研究

中也有同样的发现,在老年女性(65~94岁)中,低
Hct(≤39%)与脑卒中风险增加显著相关[14]。而

近期的研究结果表明,高 Hct(男性≥49.7%,女性

≥43.8%)与 低 Hct(男 性 ≤44.7%,女 性 ≤
39.3%)均可增加缺血性脑卒中的风险[15]。虽然

既往研究结果证实了 Hct与脑血管事件的相关性,
但是在房颤患者中,Hct水平与脑卒中的关系却鲜

有研究。本研究结果显示,在 NVAF 患者中,低
Hct水平(男性≤42%,女性≤37%)是发生缺血性

脑卒中的独立危险因素。但是,Hct如何与房颤脑

卒中相关的机制尚不清楚,可能是由于 Hct降低可

导致不同程度的组织缺氧。有研究发现,机体在反

复缺氧疾病状态下,房颤的发病率较正常人明显升

高,并且随着缺氧程度的加重,房颤风险随之增

加[23-24]。而且缺氧可使血小板内钙蛋白酶活性增

强,导致血小板呈高反应性,易于血栓形成[25]。此

外,组织在缺氧情况下,缺氧诱导转录因子可激活

适应缺氧的转录程序,进而导致机体炎症反应等过

程[26]。鉴于目前的研究证据,Hct水平可能与房颤

患者脑卒中关系密切,但具体发病机制仍不明确,
仍需一些大型的前瞻性研究证实 Hct预测房颤脑

卒中的有效性。
依据本次研究结果,SUA 和 Hct水平的测量

有可能帮助识别房颤患者中具有较高脑卒中风险

·155·
马春鸽,等.非瓣膜性心房颤动患者血尿酸、红细胞比容水平与缺血性脑卒中的相关性分析

MAChunge,etal.Correlationbetweenblooduricacid,hematocritlevels,andischemicstrokein...



者,优化现阶段房颤患者脑卒中的风险评估。但本

研究也存在一些局限性。首先,高SUA 和低 Hct
与房颤脑卒中相关的具体机制不明确,其预测能力

的准确性和有效性仍需进一步确定。其次,由于本

研究为观察性研究,因此无法讨论调整 SUA 和

Hct水平是否可降低房颤患者的脑卒中风险。
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