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　　[摘要]　目的:探索亚洲人群中贫血对于PCI预后的影响。方法:本研究为前瞻性队列研究,选择2004年1
月—2017年12月在韩国高丽大学九老医院行经皮冠状动脉介入治疗(PCI)的患者共4855例。比较贫血组与非

贫血组患者PCI治疗后3年预后的差异。研究的主要终点为主要不良心血管事件,包括心血管死亡、靶病变血运

重建和心肌梗死的复合终点。结果:排除628例无血红蛋白数值的研究对象后,共入选4227例患者,其中贫血组

764例,非贫血组3463例。贫血组合并高血压、脑血管病史等疾病的患者比例较高。随访3年,贫血组发生主要

不良心血管事件的风险显著高于非贫血组(HR=2.15,95%CI:1.74~2.67,P<0.001),并有较高的全因死亡

(HR=3.53,95%CI:2.71~4.60,P<0.001)和靶病变血运重建(HR=1.69,95%CI:1.28~2.45,P<0.001)风
险。倾向性评分匹配、逆概率加权以及多因素 Cox回归进一步验证了以上结果。结论:贫血明显增加了 PCI术

后3年不良心血管事件的发生风险。
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Abstract　Objective:Toexploretheeffectofanemiaontheprognosisinpatientswithpercutaneouscoronary
intervention(PCI)inAsia.Methods:Thepresentstudywasaprospectivecohortstudyinvolving4855patients
whounderwentPCIatKoreaUniversityGuroHospitalfromJanuary2004toDecember2017.Patientsweredivid-
edintotheanemiagroupandthenon-anemiagroup.Thedifferenceofprognosiswithin3yearsafterPCIbetween
theanemiagroupandthenon-anemiagroupwascompared.Theprimaryendpointsweremajoradversecardiovas-
cularevents(MACE),definedasacompositeofcardiacdeath,targetlesionrevascularization(TLR),andmyocar-
dialinfarction(MI).Results:Atotalof4227subjectswereenrolledafter628patientswithouthemoglobinvalues
wereexcluded,764anemiapatientsweredividedintotheanemiagroupand3463patientsweredividedintothe
non-anemia.Theproportionofpatientswithhypertensionandcerebrovascularhistoryintheanemiagroupwas
higherthanthatinthenon-anemiagroup.Followingupfor3years,theriskofMACEwassignificantlyhigherin
theanemiagroupthanthatinthenon-anemiagroup(HR=2.15,95%CI:1.74-2.67,P<0.001),andtheane-
miagrouphadahigherriskofall-causedeath(HR=3.53,95%CI:2.71-4.60,P<0.001)andtargetlesionre-
vascularization(HR=1.69,95%CI:1.28-2.45,P<0.001).Theresultswerefurtherverifiedbypropensity
scorematching,inverseprobabilityweighting,andmultivariableCoxregression.Conclusion:Anemiaincreases
theriskofadversecardiovasculareventsin3yearsafterPCI.
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　　随着社会经济不断发展,人民生活方式改变,
高血压、糖尿病等慢性疾病发病率不断增加,冠状

动脉(冠脉)疾病已经成为当今中国重要死亡原因

之一[1]。近年来,随着经皮冠脉介入治疗(percuta-
neouscoronaryintervention,PCI)技术的不断改

进,冠心病患者的生存预后显著改善。但冠心病患

者常合并多种疾病,导致预后差异显著。既往多项

研究证实,贫血与PCI术后早期和晚期不良心血管

事件显著相关。贫血是急性冠脉综合征患者高出

血风险的独立危险因素,能够增加短期和长期死亡
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风险,增加PCI术后30d内再入院风险,甚至增加

老年患者造影剂肾病风险[1-5]。
既往研究多针对急性冠脉综合征患者,较少分

析贫血对PCI治疗的影响。且当前针对贫血预后

影响的研究多基于欧美人群建立,对亚洲人群的研

究较少。本研究基于韩国高丽大学九老医院2004
年1月—2017年12月所有行 PCI治疗的患者数

据,探索贫血对于PCI预后的影响,并建立PCI术

后发生不良心血管事件的风险预测模型。
1　对象与方法

1.1　对象

本研究为前瞻性队列研究,连续录入2004年1
月—2017年12月韩国高丽大学九老医院行 PCI
治疗的患者。PCI治疗指征包括急性ST段抬高型

心肌梗死(STEMI)、急性非ST段抬高型心肌梗死

(NSTEMI)、不稳定型心绞痛(UA)、稳定型心绞痛

(SA)及其他医生认为有干预指征的情况。所有患

者均为初次行PCI治疗。根据入院时血红蛋白数

值将患者分为贫血组和非贫血组。本研究获得高

丽大学九老医院伦理委员会批准,所有入选研究对

象签署知情同意书。
1.2　资料收集

收集研究对象的基本临床资料、实验室化验结

果、心脏超声检查数据及PCI资料。基本临床资料

包括年龄、性别、既往病史。实验室化验指标包括

血红蛋白、肌钙蛋白 T(cTnT)、肌酐及低密度脂蛋

白胆固醇(LDL-C)。通过心脏超声测量左室射血

分数(LVEF)。造影结果用定量冠脉测量进行评

价,PCI操作方式由有经验的术者决定。
1.3　分组及定义

根据入院初次血红蛋白数值将纳入患者分为

贫血组和非贫血组。贫血定义为女性血红蛋白浓

度<110g/L,男性<120g/L。中重度贫血为血红

蛋白浓度<90g/L。心肌梗死依据2018年第四版

心肌梗死定义[6]。靶病变血运重建定义为靶病变

及靶病变近端和远端5mm 以内发生再狭窄或再

次阻塞行PCI治疗。靶血管血运重建定义为靶病

变所在的血管行冠脉介入或者旁路移植等血运重

建治疗。根据美国学术研究联合会(AcademicRe-
searchConsortium)定义判断支架内血栓形成[7]。
1.4　术后随访

PCI术后3年内由研究人员通过门诊复查或

者电话随访。研究的主要终点为主要不良心血管

事件,包括心血管死亡、心肌梗死和靶病变血运重

建的复合终点。次要终点包括全因死亡、心血管死

亡、心肌梗死、靶病变血运重建、靶血管血运重建及

支架内血栓形成。
1.5　结果分析

预后结果分析分为两大部分,第1部分采用4

种方法验证贫血组和非贫血组患者临床预后的差

异。第1种通过 Kaplan-Meier法估测两组间患者

发生临床终点事件的差异。第2种为倾向性评分

匹配,基于性别、年龄、PCI指征、既往心肌梗死病

史、既往冠脉旁路移植、高血压、糖尿病、脑血管事

件、周围血管病变、冠脉多支血管病变、左主干介入

治疗、肌酐清除率、透析治疗、LVEF和心源性休克

这15个变量,通过多变量logistic回归模型计算倾

向得分,以贫血组和非贫血组两组间倾向得分标准

化均数差在所有协变量中均小于0.1为标准进行

匹配,用匹配后的数据分析预后差异。第3种方法

是基于第2种方法中得到的倾向性得分建立拟逆

调整比例风险回归模型,即逆概率加权,再次进行

预后分析。第4种方法为采用 Cox比例风险模型

进行多因素调整,纳入的协变量包括性别、年龄、
PCI指征、既往心肌梗死病史、既往冠脉旁路移植、
高血压、糖尿病、脑血管事件、周围血管病变、冠脉

多支血管病变、左主干介入治疗、肌酐清除率、透析

治疗、LVEF和心源性休克,进一步验证以上结果。
第2部分是纳入多变量回归中对预后有独立

预测价值的变量,如血红蛋白、年龄等,应用Cox回

归算法建立风险预测模型。
分析输血对中重度贫血患者住院期间的全因

死亡、心血管死亡以及3年主要不良心血管事件的

影响。住院期间事件应用多因素logistic回归进行

分析,3年主要不良心血管事件采用 Cox回归分

析。纳入的协变量为输血、性别、年龄、既往心肌梗

死病史、既往冠脉旁路移植、高血压和糖尿病。
1.6　统计学处理

连续性变量用 M (P25,P75)表示。正态分布

的连续性变量采用独立样本t检验,非正态分布采

用 Mann-WhitneyU 检验。分类变量用例(%)表
示,采用χ2 检验或Fisher精确检验进行比较。所

有数据采用SPSS25.0和 R4.1.2进行统计分析。
P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　临床资料总体特征

连续录入2004年1月—2017年12月在韩国

高丽大学九老医院4855例初次行 PCI治疗的患

者,其中628例因入院血红蛋白数值缺失被排除,
最终纳入4227例,分为贫血组(764例)和非贫血

组(3463例)。与非贫血组患者相比较,贫血组患

者年龄,女性、急性 NSTEMI、高血压、既往脑血管

病史、周围血管病、慢性肾脏病比例,及血肌酐和

cTnT水平均高于非贫血组,而血红蛋白、LDL-C
及LVEF则显著降低(均P<0.05)。此外,贫血组

干预左主干及右冠脉的比例较高,冠脉多支血管病

变、病变钙化及行血管内超声检查更为普遍(均
P<0.05)。详见表1。

·121·
郭少华,等.贫血对于冠状动脉介入治疗术后3年预后的影响

GUOShaohua,etal.Effectofanemiaontheprognosiswithin3yearsinpatientsundergoing...



表1　贫血组与非贫血组基线数据资料

Table1　Baselinecharacteristicsoftheanemiagroupandthenon-anemiagroup
例(%),M(P25,P75)

项目 贫血组(764例) 非贫血组(3463例) P
年龄/岁 71.0(63.3,76.5) 61.9(54.2,70.2) <0.001
男性 255(55.6) 585(71.2) <0.001
吸烟 180(23.6) 1198(34.6) <0.001

PCI指征 <0.001

　急性STEMI 135(17.7) 653(18.9)

　急性 NSTEMI 159(20.8) 533(15.4)

　UA 208(27.2) 1184(34.2)

　SA 193(25.3) 907(26.2)

　其他 69(9.0) 186(5.4)

病史

　心肌梗死 7(0.9) 45(1.3) 0.790

　冠脉旁路移植 4(0.5) 17(0.5) 0.783

　高血压 567(74.2) 2129(61.9) <0.001

　糖尿病 383(50.1) 1038(30.3) 0.610

　高脂血症 133(17.4) 756(21.8) 0.007

　脑血管事件 79(10.3) 182(5.3) <0.001

　周围血管病 64(8.3) 93(2.7) <0.001

　慢性肾脏病 132(17.3) 64(1.8) <0.001
实验室检查

　LVEF/% 56(45,60) 60(51,60) <0.001

　血红蛋白/(g·L-1) 105.0(97.0,112.0) 136.0(127.0,146.0) <0.001

　cTnT/(ng·mL-1) 0.02(0.01,0.30) 0.01(0.01,0.11) <0.001

　LDL-C/(mg·mL-1) 93.0(69.0,120.0) 110.0(85.0,136.0) <0.001

　肌酐/(mg·mL-1) 0.9(0.7,1.4) 0.8(0.7,1.0) <0.001
介入治疗血管 0.007

　左主干 37(4.9) 118(3.4)

　右冠脉 182(23.9) 669(19.4)

　左前降支 421(55.2) 2023(58.5)

　左回旋支 118(15.5) 635(18.4)

　中间支 4(0.5) 11(0.3)

多支血管病变 248(32.5) 932(26.9) 0.002
左主干病变 61(8.0) 214(6.2) 0.067
靶病变慢性完全闭塞 54(7.1) 272(7.9) 0.461
钙化病变 54(15.2) 77(9.1) 0.002
应用血管内超声 19(2.5) 46(1.3) 0.018
支架类型a) 0.951

　金属裸支架 14(1.8) 54(1.6)

　药物洗脱支架 747(98.2) 3389(98.4)

支架长度/mm 33.0(22.0,56.0) 30.0(18.0,48.0) <0.001
支架内径/mm 3.0(2.7,3.5) 3.0(2.8,3.5) <0.001

　　注:a)贫血组另有3例患者植入生物可降解支架。
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2.2　3年临床预后比较

如图1所示,与未调整的原始数据相比较,倾
向性评分匹配与逆概率加权方法较好地平衡了两

组患者的混杂因素。
如表2所示,4种方法均证实,贫血组较非贫

血组患者3年主要不良心血管事件的发生率显著

增高;在次要终点中,贫血组患者有较高的全因死

亡和靶病变血运重建。
如图2所示,将逆概率加权调整后的数据绘制

主要不良心血管事件的 Kaplan-Meier曲线。贫血

组121例(15.8%)患者出现主要不良心血管事件,

非贫血组273例(7.9%)患者出现不良心血管事件。
2.3　输血对于中重度贫血患者预后的影响

在764例贫血患者中,92例为中重度贫血,其
中39例(41%)在住院期间接受了输血治疗。多因

素logistic回归分析显示,输血对于住院期间的全

因死亡(OR=0.70,95%CI:0.128~3.83,P =
0.680)与心源性死亡(OR=1.06,95%CI:0.16~
6.84,P=0.951)发生风险无显著影响。多因素

Cox分析显示输血治疗不能减少3年主要不良心

血管事件的发生风险(HR=1.54,95%CI:0.62~
3.85,P=0.348)。

图1　贫血组与非贫血组数据调整前后的差异

Figure1　Differencesbeforeandafterdataadjustmentbe-
tweentheanemicandthenon-anemicgroups

图2　逆概率加权调整后贫血组与非贫血组主要不良

心血管事件的Kaplan-Meier曲线

Figure2　Kaplan-Meiercurvesofmajoradversecardiovas-
culareventsafterinverseprobabilityweighting
adjustment

表2　贫血组与非贫血组3年临床预后的差异

Table2　Comparisonofclinicaloutcomesbetweentheanemiagroupandthenon-anemiagroup

项目
贫血组

(764例)
非贫血组

(3463例)

未调整

HR(95%CI) P

倾向性评分匹配调整

HR(95%CI) P

逆概率加权调整

HR(95%CI) P

Cox多变量调整

HR(95%CI) P

全因死亡
95

(12.4%)
128

(3.7%)
3.53

(2.71~4.60) <0.001
1.35

(0.93~1.95) 0.118
3.42

(2.59~4.53) <0.001
1.44

(1.05~1.98) 0.024

心源性死亡
54

(7.1%)
72

(2.1%)
3.53

(2.48~5.02) <0.001
1.25

(0.77~2.04) 0.365
1.39

(0.92~2.08) 0.110
1.22

(0.79~1.89) 0.366

心肌梗死
28

(3.7%)
73

(2.1%)
1.85

(1.20~2.87) 0.005
1.32

(0.70~2.49) 0.389
1.92

(1.23~3.01) 0.004
1.44

(0.86~2.40) 0.161

靶病变血运

重建

65
(8.5%)

187
(5.4%)

1.69
(1.28~2.45) <0.001

1.72
(1.11~2.67) 0.015

1.77
(1.32~2.38) <0.001

1.51
(1.08~2.10) 0.015

靶血管血运

重建

74
(9.7%)

246
(7.1%)

1.47
(1.13~1.90) 0.004

1.59
(1.07~2.37) 0.023

1.51
(1.15~1.98) 0.003

1.27
(0.94~1.72) 0.119

支架内血栓
16

(2.1%)
55

(1.6%)
1.38

(0.79~2.40) 0.260
1.22

(0.53~1.82) 0.646
1.36

(0.75~2.48) 0.305
1.21

(0.62~2.35) 0.573

主要不良心

血管事件

121
(15.8%)

273
(7.9%)

2.15
(1.74~2.67) <0.001

1.53
(1.11~2.12) 0.009

2.18
(1.73~2.73) <0.001

1.45
(1.12~1.87) 0.004
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2.4　PCI术后风险模型

如图3列线图所示,PCI风险预测模型能够预

测PCI术后3年心血管不良事件的发生风险,C指

数为0.676。内部验证检验结果如图4所示,提示模

型拟合良好。

图3　PCI术后3年不良心血管事件风险预测列线图

Figure3　Thenomogramforpredicting3-yearriskofad-
versecardiovasculareventsafterPCI

图4　预测模型验证曲线

Figure4　Thevalidationcurvesofthepredictionmodel

3　讨论

本研究为单中心、大样本、连续入组的针对亚洲

人群的前瞻性队列研究,应用倾向性评分匹配、逆概

率加权及Cox回归分析证实,贫血可显著增加PCI
术后患者的不良心血管事件的发生率;本研究建立

的预测模型可有效预测患者PCI术后3年不良心血

管事件的发生风险。
本研究队列中,18%行PCI治疗的患者合并贫

血,与既往队列研究相当(16%~30%)[3,8]。本研究

支持贫血会增加PCI术后心血管事件风险增加的观

点,但既往研究结果存在差异。多项研究应用多变

量回归分析等方式证实贫血会增加急性冠脉综合征

患者的出血、支架内再狭窄、死亡等不良心血管事件

风险[3-4,9-10]。但也有研究显示,贫血不能增加急性冠

脉 综 合 征 患 者 远 期 不 良 事 件 风 险 或 仅 轻 度 增

加[11-12]。既往研究纳入的多为急性冠脉综合征患

者,本研究纳入人群为所有首次行PCI治疗的患者,
包含急性冠脉综合征患者,但是也包含符合其他介

入指征的患者,建立的风险模型中贫血起到了重要

的作用,为进一步探讨贫血对PCI术后患者的预后

价值提供了依据。
贫血导致PCI术后患者不良心血管事件发生风

险增加已在既往研究中得到验证,但原因仍然存在

争议。本研究发现,全因死亡风险增加是贫血患者

不良心血管事件风险增加的主要因素之一,而心源

性死亡在贫血组和非贫血组间不存在显著差异。由

此可知,非心源性因素才是贫血患者死亡的主要风

险,这点与Al-Hijji等[3]研究一致。贫血患者通常年

龄更高,合并高血压、慢性肾病、脑血管疾病等慢性

疾病的概率更高。目前研究认为贫血本身即是衰弱

和健康状态不佳的标志,年龄增长以及各种慢性合

并疾病又会进一步加重衰弱,导致贫血患者出现不

良事件甚至死亡风险显著增加,尤其是非心源性死

亡的风险进一步增加[13-15]。因此监测接受PCI治疗

患者的血红蛋白水平,针对性改善贫血状态,降低衰

弱评分,也许是降低PCI不良预后的有效方法之一。
既往研究显示,急性冠脉综合征患者接受输血

治疗不能改善预后,甚至会增加住院期间死亡、心肌

梗死及心力衰竭风险[16-17]。考虑到输血通常针对血

红蛋白浓度低于80g/L甚至70g/L的患者,本研究

针对中重度(血红蛋白<90g/L)贫血患者进行分

析,高达41%的中重度贫血患者在住院期间接受了

输血治疗,结果显示输血对于住院期间的全因死亡、
心源性死亡以及3年不良心血管事件风险均无显著

预后价值。研究结果与既往研究存在较大差异,考
虑到本研究纳入的中重度贫血患者较少,输血的预

后价值尚需进一步研究探索。
本研究存在一定的局限性。首先本研究为观察

性研究,本身存在随机化偏倚,但通过倾向性评分匹
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配、逆概率加权以及多因素Cox回归进一步减少了

偏倚,结果可信。其次,本研究缺乏对于患者规范用

药治疗的长期随访数据,无法分析由于贫血导致抗

血小板治疗等是否规范应用,从而导致其预后价值

分析可能存在偏倚。
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