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　　[摘要]　目的:探索白蛋白及球蛋白比值(AGR)与慢性心力衰竭(心衰)患者近期内发生主要不良心血管事

件(MACE)的相关性。方法:选取2021年3月—2022年3月河北省人民医院心血管内科住院的心衰患者362
例,随访出院后6个月内是否发生 MACE,分为 MACE 组115例和非 MACE 组247例。对 MACE 组与非

MACE组临床资料进行统计分析。采用 LogRank检验分析不同 AGR分组 MACE累积生存率的差异。采用

Cox比例风险回归模型分析 MACE的风险因素。采用 ROC曲线评估 AGR对 MACE的预测价值。结果:基线

资料分析,与非 MACE组比较,MACE组 AGR水平明显低于非 MACE组,差异有统计学意义[1.24(1.09,1.39)

vs1.39(1.23,1.59),P<0.001]。AGR与心衰严重程度相关性分析中,整体心衰人群、MACE组及非 MACE组

分别发现 AGR水平随着 NHYA心功能分级的增加而降低,差异分别有统计学意义[P<0.001,P=0.008,P=
0.003]。LogRank检验中,AGR低水平组 MACE累积生存率明显低于高水平组(Waldχ2=19.593,PLogRank<
0.001)。多因素Cox回归分析显示,AGR、尿酸、糖尿病、心房颤动是慢性心力衰竭患者近期 MACE的独立预测

因素[HR=0.171,95%CI(0.063~0.460),P<0.001;HR=1.003,95%CI(1.001~1.004),P=0.001;HR=
1.75,95%CI(1.189~2.575),P=0.005;HR=1.821,95%CI(1.222~2.715),P=0.003]。ROC曲线分析中,

AGR诊断 MACE的 ROC曲线下面积为0.681[95%CI(0.623~0.740),P<0.001],灵敏度及特异度分别为

60.9%和68.8%。结论:AGR与慢性心衰患者近期预后相关,是慢性心衰近期 MACE发生率的独立危险因素,
对近期发生 MACE有一定的预测价值。
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Abstract　Objective:Toinvestigatethecorrelationbetweenalbumintoglobulinratio(AGR)andrecentmajor
adversecardiovascularevents(MACE)inpatientswithchronicheartfailure.Methods:Atotalof362patientswith
heartfailureadmittedtotheDepartmentofCardiovascularMedicine,HebeiGeneralHospitalfrom March2021to
March2022wereselectedtofollowupwhethertheydevelopedMACEwithin6monthsafterdischarge.Theywere
dividedintotwogroups,115patientsintheMACEgroupand247patientsinthenon-MACEgroup.Theclinical
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dataofMACEgroupandnon-MACEgroupwereanalyzedstatistically.LogRanktestwasusedtoanalyzethe
differenceofMACEcumulativesurvivalindifferentAGRgroups.Coxproportionalhazardregressionmodelwas
usedtoanalyzetheriskfactorsofMACE.ThepredictivevalueofAGRtoMACEwasevaluatedbyROCcurve.
Results:Basedonbaselinedataanalysis,AGRlevelintheMACEgroupwassignificantlylowerthanthatinthe
non-MACEgroup,andthedifferencewasstatisticallysignificant[1.24(1.09,1.39)vs1.39(1.23,1.59),P<
0.001].IntheanalysisofthecorrelationbetweenAGRandseverityofheartfailure,itwasfoundthatthelevelof
AGRdecreasedwiththeincreaseofNHYAcardiacfunctionclassificationintheoverallheartfailurepopulation,

MACEgroupandnon-MACEgroup,respectively,andthedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.001,P=
0.008,P=0.003).InLogRanktest,theMACEcumulativesurvivalrateofthelowAGRgroupwassignificant-
lylowerthanthatofthehighAGRgroup(Waldχ2=19.593,PLogRank=P<0.001).Multi-factorCoxregression
analysisshowedthatAGR,uricacid,DiabetesMellitusandAtrialFibrillationwereindependentpredictorsofre-
centMACEinpatientswithchronicheartfailure[HR=0.171,95%CI(0.063-0.460),P<0.001;HR=1.003,

95%CI(1.001-1.004),P=0.001;HR=1.75,95%CI(1.189-2.575),P=0.005;HR=1.821,95%CI
(1.222-2.715),P=0.003].InROCcurveanalysis,theareaunderROCcurveforAGRdiagnosisofMACEwas
0.681[95%CI(0.623-0.740),P<0.001],andthesensitivityandspecificitywere60.9% and68.8%,respec-
tively.Conclusion:AGRisassociatedwiththeshort-termprognosisofpatientswithchronicheartfailure,itisan
independentriskfactorfortherecentincidenceofMACEinchronicheartfailureandhasacertainvalueinpredic-
tingtherecentoccurrenceofMACE.

Keywords　heartfailure;albumin;globulin;albumintoglobulinratio;prognosis

　　心力衰竭(心衰)是心血管疾病的终末期阶段,
尽管医学不断进步,但心衰目前仍然是一个患病率

持续增加及预后欠佳的重要公共卫生问题[1-2]。近

年来研究证明,心衰的发生发展与氧化应激、炎性

反应、营养不良等密切相关[3-6]。血清白蛋白与球

蛋白比值(AGR)反映了机体的营养及炎症状态,
作为一种新型的风险预测指标,既往研究多集中在

恶性肿瘤(结直肠癌、肺癌、尿路上皮癌等)[7-8]、慢
性肾脏病[9-10]等方面,目前关于 AGR 与心血管疾

病的研究鲜有报道,与心衰的相关性更是较少关

注。据了解,先前关于 AGR与心衰为数不多的相

关研究主要集中于射血分数下降型心衰(HFrEF)、
射血分数保留型心衰(HFpEF)以及首次诊断的心

衰,缺少 AGR与慢性心衰患者整体人群临床预后

的相关研究。基于此,本研究通过探讨 AGR与慢

性心衰患者心功能严重程度及近期预后的关系,旨
在评估 AGR与慢性心衰患者近期不良预后的相

关性,有助于此类患者风险分层及临床管理,从而

改善慢性心衰患者的临床预后。

1　对象与方法

1.1　对象

回顾性连续纳入2021年3月—2022年3月河

北省人民医院心血管内科住院治疗的慢性心衰患

者416例,根据纳入、排除标准,随访过程中37例

失访,最终纳入362例,男234例(64.6%),平均年

龄(69.78±11.19)岁,其中缺血性心肌病192例

(53%),高血压性心脏病48例(13.3%),瓣膜心脏

病41例(11.3%),扩张型心肌病33例(9.1%),心
律失常性心脏病30例(8.3%),其他原因18 例

(5.0%)。根据随访6个月内是否发生主要不良心

血管 事 件 (MACE),分 为 MACE 组 115 例

(31.8%)和非 MACE组247例(68.2%)。
纳入标准:①慢性心衰的诊断均符合《中国心

力衰竭诊断和治疗指南2018》[11]中有关慢性心衰

诊断标准;②病历资料完整。排除标准:①肥厚型

梗阻性心脏病、甲状腺功能亢进性心肌病、限制性

心肌病;②严重肺部疾病急性发作;③严重肝肾功

能不全;④恶性肿瘤及血液系统疾病;⑤自身免疫

性疾病;⑥血液透析、腹膜透析,近期输人血白蛋白

及长期口服蛋白粉的患者。
本研究已获得河北省人民医院伦理委员会审

查批准(No:2023069)。
1.2　方法

从电子病历中收集所有患者一般临床资料,包
括年龄、性别、吸烟史、体质指数(BMI)、收缩压、舒
张压、心率、纽约心脏病协会(NYHA)心功能分级、
合并症(冠心病、高血压、糖尿病、心房颤动等)。记

录患者 入 院 首 次 空 腹 状 态 下 实 验 室 指 标:NT-
proBNP、C反应蛋白(CRP)、血红蛋白(Hb)、淋巴

细胞计数、白蛋白、总蛋白、总胆红素、空腹血糖、总
胆固醇(TC)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、肌
酐、尿酸、估算肾小球滤过率(eGFR)。根据公式计

算 AGR= 血 清 白 蛋 白/(总 蛋 白—白 蛋 白),按

AGR三分位水平分为低水平 AGR(AGR<1.24)
121例 (33.4%),中 水 平 AGR(1.24≤AGR<
1.46)121 例 (33.4%)和 高 水 平 AGR(AGR≥
1.46)120例(33.2%)。超声心动图指标:左心室

射血分数(LVEF)。院外服药情况:袢利尿剂、醛
固酮受体拮抗剂、血管紧张素转换酶抑制剂/血管

紧张素受体Ⅱ拮抗剂(ACEI/ARB)、β受体阻滞
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剂、血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂(ARNI)、钠-
葡萄糖共转运蛋白2(SGLT-2)抑制剂等。

随访6个月,记录患者发生 MACE,包括心衰

加重再入院、缺血性脑卒中、恶性心律失常(心室颤

动)及心源性死亡等,随访时间截至2022年9月。

1.3　统计学处理

采用SPSS26.0统计软件进行统计分析,正态

分布的计量资料■X±S 表示,两组间比较采用独立

样本t检验;非正态分布的计量资料以 M (P25,

P75)表示,两组间比较采用 Mann-WhitneyU 秩和

检验。计数资料以百分率表示,组间比较采用χ2

检验或Fisher确切概率法,组间相互比较以α卡方

分割法校正P 值。AGR与 NYHA 心功能分级的

相关性分析采用单因素方差分析。采用LogRank
检验,并 绘 制 Kaplan-Meier生 存 曲 线 分 析 不 同

AGR分组的 MACE累积生存率。采用 Cox比例

风险回归模型评估 MACE的独立预测因素,采用

ROC曲线分析 AGR对 MACE的诊断价值。以P
<0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　2组基线资料比较

2组临床基线特征比较,与非 MACE组比较,
MACE组年龄、吸烟史、糖尿病、心房颤动、LVEF、

CRP、尿酸均显著增高,而舒张压、血红蛋白、白蛋

白、eGFR 均显著减低,差异有统计学意义(P<
0.05)。MACE 组 AGR 水平明显低于非 MACE
组,差异有统计学意义[1.24(1.09,1.39)vs1.39
(1.23,1.59),P<0.001]。2组性别、BMI、饮酒

史、收缩压、心率、NYHA 分级、NT-proBNP、淋巴

细胞计数、总胆红素、空腹血糖、TC、LDL-C、肌酐、
袢利尿剂、醛固酮受体拮抗剂、ACEI/ARB、β受体

阻滞剂、ANRI、SGLT-2抑制剂、冠心病、高血压差

异无统计学意义。见表1。

2.2　AGR与慢性心衰严重程度相关性分析

慢性心衰整体患者心功能Ⅳ级的 AGR 水平

明显低于心功能Ⅱ级、Ⅲ级心衰患者(1.28±0.25
vs1.46±0.29,1.39±0.26,P<0.001),差异有统

计学意义。MACE 组与非 MACE 组不同心功能

(NHYA)分级的 AGR水平比较,差异均有统计学

意义(P<0.05)。AGR 水平随着 NHYA 心功能

分级的增加而降低(图1)。MACE组(图1a)心功

能Ⅳ级 AGR水平明显低于心功能Ⅱ级、Ⅲ级心衰

患者(1.17±0.22vs1.35±0.27,1.29±0.24,P
=0.008),经LSD-t校正后,差异仍有统计学意义

(P=0.007,P=0.018);心功能Ⅱ级与心功能Ⅲ级

患者的 AGR 水平比较,差异无统计学意义(P=
0.318)。非 MACE 组 (图 1b)心功能 Ⅳ 级患者

AGR水平明显低于心功能Ⅱ级、Ⅲ级心衰患者

(1.51±0.29vs1.43±0.27,1.35±0.26,P =
0.003),经LSD-t校正后,差异仍有统计学意义(P
=0.001,P=0.023);心功能Ⅱ级与心功能Ⅲ级患

者的 AGR水平比较,差异无统计学意义。
2.3　不同AGR水平分组近期 MACE发生率比较

及 Kaplan-Meier曲线

随访6个月,有115例发生 MACE事件(心衰

加重再入院97例,心源性死亡14例、室颤2例,缺
血性 脑 卒 中 2 例),其 中 AGR 低 水 平 组 55 例

(47.8%),中水平组37例(32.2%),高水平组23
例(20%)。AGR 低水平组 MACE发生率明显高

于中水平组及高水平组(图2a),差异有统计学意

义(P<0.001),并绘制 Kaplan-Meier生存曲线(图
2b)。3组 MACE累积生存率比较,差异有统计学

意义(Waldχ2=19.960,P<0.001)。并进行3组

间两两比较,采用α卡方分割法校正 P 值(P<
0.0167),差异有统计学意义。低水平组与高水平

组 MACE 累积生存率比较,差异有统计学意义

(Waldχ2=19.593,PLogRank<0.001);低水平组与

中水平组 MACE发生率比较,差异无统计学意义

(Waldχ2=5.515,PLogRank=0.019);中水平组与

高水平组差异无统计学意义(Waldχ2 =4.417,
PLogRank=0.036)。
2.4　MACE危险因素分析

慢性心衰患者发生 MACE的单因素及多因素

Cox回归分析。以慢性心衰患者近期内是否发生

MACE为因变量,以基线资料中的一般临床特征、
实验室检查、合并疾病为自变量,进行单因素 Cox
回归分析显示,年龄、舒张压、吸烟史、糖尿病、心房

颤动、eGFR、尿酸、CRP、血清白蛋白、AGR、血红蛋

白与 MACE相关(P<0.05)。调整性别、冠心病、
高血压、NT-proBNP、LVEF 协变量后,将上述有

统计学差异指标纳入多因素 Cox回归分析显示,
AGR、糖尿病、房颤、尿酸是 MACE独立危险因素

(P<0.05)。上述纳入多因素 Cox比例风险回归

模型的因素均不存在多重共线性,其方差膨胀因子

VIF均低于10。见表2。
2.5　AGR对 MACE预测价值

采用 ROC曲线分析 AGR 对 MACE 的预测

价值,结 果 显 示 ROC 的 曲 线 下 面 积 (AUC)为

0.681(95%CI0.623~0.740,P<0.001),AGR
最佳 截 断 值 为 1.28,灵 敏 度 及 特 异 度 分 别 为

60.9%和68.8%,约登指数为 0.30。当 AGR<
1.28时,MACE发生率较高。见图3。
3　讨论

心衰作为一种复杂的临床综合征,其显著的患

病率、再入院率及死亡率严重影响患者的生活质
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量,并加剧了社会经济负担。有效可靠的对慢性心

衰的不良预后风险进行评估是疾病治疗过程中重

要的一部分,而选取简易、经济的实验室指标作为

心衰预后的预测因子更具成本效益及可行性。本

研究分析了362例慢性心衰患者血清AGR与慢性

心衰患者近期预后的相关性,经多因素Cox风险回

归分 析 证 明,AGR 是 慢 性 心 衰 患 者 近 期 发 生

MACE的独立危险因素。

表1　MACE组与非 MACE组临床资料比较

Table1　ComparisonofclinicaldatabetweenMACEgroupandnon-MACEgroup
例(%),■X±S,M(P25,P75)

项目 整体人群(362例) 非 MACE组(247例) MACE组(115例) t/Z/χ2 P

男性 234(64.6) 166(67.2) 68(59.1) 2.239 0.135

年龄/岁 69.78±11.19 68.28±10.82 73.00±11.31 3.808 <0.001

BMI/(kg/m2) 25.39(22.89,27.92) 25.61(23.00,28.05) 24.80(22.19,27.68) 0.809 0.418

收缩压/mmHg 131(114,152) 132(116,152) 129(112,145) 1.328 0.184

舒张压/mmHg 78(69,88) 79(70,89) 75(66,85) 2.498 0.012

心率/(次/min) 84(70,98) 84(72,98) 81(69,96) 1.415 0.157

NYHA Ⅲ/Ⅳ级 306(84.5) 207(83.8) 99(86.1) 0.312 0.576

冠心病 232(64.1) 152(61.5) 80(69.6) 2.197 0.138

高血压 228(64.1) 149(60.3) 79(68.7) 2.359 0.125

糖尿病 149(41.2) 88(35.6) 61(53.0) 9.827 0.002

心房颤动 136(37.6) 80(32.4) 56(48.7) 8.896 0.003

吸烟史 79(21.8) 46(18.6) 33(28.7) 4.666 0.031

饮酒史 40(11.0) 24(9.7) 16(13.9) 1.406 0.236

袢利尿剂 284(78.5) 198(80.2) 86(74.8) 1.343 0.246

醛固酮受体拮抗剂 291(80.4) 204(82.6) 87(75.7) 2.396 0.122

ACEI/ARB 44(12.2) 29(11.7) 15(13.0) 0.125 0.724

β-受体阻滞剂 255(70.4) 180(72.9) 75(65.2) 2.21 0.137

ANRI 189(52.2) 135(54.7) 54(47.0) 1.864 0.172

SGLT-2抑制剂 77(21.3) 52(21.1) 25(21.7) 0.022 0.882

LVEF/% 44(34,57) 41(34,56) 47(37,59) 2.172 0.030

NT-proBNP/(ng/L) 2993(1094,7792) 2704(1123,7081) 3799(1063,8835) 1.381 0.167

CRP/(mg/L) 6.32(3.27,14.12) 5.39(2.65,12.01) 9.75(4.34,19.29) 3.378 0.001

WBC/(×109/L) 7.16(5.69,9.05) 7.35(5.82,9.01) 6.80(5.40,9.04) 0.953 0.341

Hb/(g/L) 128(113,139) 130(116,141) 122(104,135) 3.537 <0.001

淋巴细胞计数/(×109/L) 1.36(0.96,1.86) 1.42(1.01,1.87) 1.20(0.89,1.78) 1.625 0.104

总蛋白/(g/L) 64.28±7.06 64.45±6.64 63.90±7.90 0.692 0.489

白蛋白/(g/L) 36.62±4.74 37.36±4.37 35.04±5.13 4.432 <0.001

总胆红素/(μmol/L) 16.15(12.58,24.53) 16.00(13.10,24.10) 16.60(11.65,25.80) 0.045 0.964

空腹血糖/(mmol/L) 5.77(5.06,7.83) 5.60(5.03,7.46) 6.25(5.15,8.39) 1.685 0.092

TC/(mmol/L) 3.68(3.10,4.44) 3.73(3.16,4.42) 3.54(3.02,4.61) 1.391 0.164

LDL-C/(mmol/L) 2.28(1.81,2.92) 2.31(1.85,2.91) 2.18(1.68,2.91) 1.371 0.170

肌酐/(μmol/L) 85.80(71.10,112.63) 84.20(71.70,109.85) 93.80(69.80,120.50) 1.045 0.296

尿酸/(μmol/L) 400.35(315.30,481.53)388.40(311.80,473.95)421.20(329.25,506.25) 2.172 0.030

eGFR/(mL/min/1.73m2)71.57(53.81,86.06) 72.90(57.74,87.69) 66.88(47.01,82.76) 2.513 0.012

AGR 1.35(1.17,1.53) 1.39(1.23,1.59) 1.24(1.09,1.39) 5.559 <0.001

　　注:1mmHg=0.133kPa。
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图1　MACE组与非 MACE组的AGR与NHYA心功能分级的相关性

Figure1　CorrelationbetweenAGRandNHYAclassinpatientswithchronicheartfailure

a:慢性心衰患者不同 AGR组的 MACE发生率对比图;b:慢性心衰患者不同 AGR组与 MACE累积生存率的 Kaplan-
Meier曲线;A组=低水平组;B组=中水平组;C组=高水平组。

图2　MACE发生率和Kaplan-Meier曲线

Figure2　MACEincidenceandKaplan-Meiercurves

表2　CHF患者近期发生 MACE的单因素和多因素Cox比例风险回归分析

Table2　UnivariateandmultivariateCoxproportionalriskregressionanalysisofrecentMACEinCHFpatients

项目
单因素Cox分析

P 值 HR 95%CI

多因素Cox分析

P 值 HR 95%CI
性别 0.141 1.322 0.912~1.918 0.264 0.775 0.495~1.212
年龄 <0.001 1.033 1.016~1.051 0.178 1.013 0.994~1.033
舒张压 0.007 0.983 0.971~0.995 0.112 0.989 0.975~1.003
吸烟史 0.023 1.600 1.068~2.396 0.224 1.364 0.828~2.247
冠心病 0.115 1.377 0.925~2.048 0.695 1.094 0.698~1.713
高血压 0.111 1.378 0.929~2.043 0.172 1.350 0.877~2.079
糖尿病 0.001 1.854 1.285~2.674 0.005 1.750 1.189~2.575
心房颤动 0.003 1.730 1.200~2.495 0.003 1.821 1.222~2.715
eGFR 0.007 0.987 0.978~0.997 0.790 0.999 0.988~1.009
尿酸 0.016 1.568 1.087~2.261 0.001 1.003 1.001~1.004
NT-proBNP 0.055 1.000 1.000~1.000 0.691 1.000 1.000~1.000
CRP 0.002 1.011 1.004~1.018 0.529 1.002 0.995~1.010
白蛋白 <0.001 0.907 0.872~0.943 0.083 0.955 0.906~1.006
AGR <0.001 0.100 0.047~0.213 <0.001 0.171 0.063~0.460
血红蛋白 <0.001 0.985 0.977~0.993 0.853 0.999 0.990~1.009
LVEF 0.066 1.013 0.999~1.026 0.373 1.007 0.991~1.023
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图3　AGR对 MACE预测价值的ROC曲线

Figure3　ROCcurveofAGR'spredictivevaluetoMACE

AGR是由两个显著且负向相关的生物指标构

成的综合指标,其反映了白蛋白与非白蛋白成分

(包括球蛋白、急性期反应物、细胞因子和其他炎症

蛋白)之间的比值。血清白蛋白由肝细胞产生,不
仅维持机体胶体渗透压及内皮稳定,在抗氧化、抗
炎、抗血栓过程中也发挥着重要的作用[12-13]。血清

白蛋白可作为重要指标参与患者营养状况的评

估[14]。有研究表明,白蛋白可通过选择性抑制促

炎因子 TNF-α诱导的主动脉内皮细胞中血管细胞

黏附分子的表达上调和单细胞粘附[15]及核因子-
κB-诱导型一氧化氮合酶通路的激活[16]等机制,从
而发挥抗炎作用。而且血清白蛋白含丰富的硫醇

基,是活性氧(ROS)和活性氮(RNS)的有效清除

剂[17],其分解代谢是合成线粒体抗氧化剂谷胱甘

肽的含硫氨基酸的来源[18],并可结合和失活自由

金属,如铜、铁等[19],此外白蛋白通过结合胆红

素[20],抑制脂质过氧化,直接或间接发挥抗氧化作

用。有大量研究显示血清白蛋白是预测新发心衰

风险[21]及心衰临床预后的重要因素[22-23]。球蛋白

由免疫系统和肝脏产生,是主要非白蛋白成分,与
宿主免疫反应及炎症反应密切相关,体现了炎性标

志物的累积暴露[24-25]。较高水平的非白蛋白成分

(包括球蛋白、CRP 等)与心血管病的不良预后

相关[25-26]。
既往研究证明 AGR 与多种恶性肿瘤的预后

显著相关[7-8],并可作为慢性肾脏病生存风险的预

测指标[9]。近期有研究证实,较低的白蛋白及球蛋

白比值对心血管疾病的不良预后有一定的预测价

值[27-31]。2021年石雨蒙[27]研究显示在中国 H 型

高血压患者合并糖尿病患者人群中,AGR水平的

降低是心血管病全因死亡的风险因素,并证明了

AGR水平与心血管死亡呈非线性L型相关。2018
年Li等[28]研究报道,在404例首次诊断心衰患者

的调查研究中观察到较高水平 AGR 与心衰患者

良好的总生存期显著相关。另有,Niedziela等[29]

的研究纳入 999 例 HFrEF 患者,比较 AGR 与

HFrEF患者全因死亡的相关性,结果提示 AGR是

HFrEF患者90d和1年的全因死亡率的独立预测

因子,截断值分别是1.2和1.38。此外,2022年

Otaki等[30]研究针对224例女性 HFpEF患者进行

调查,结果显示低水平 AGR(<1.07)是女性 HF-
pEF患者发生不良心血管事件及心源性再入院的

独立预测因子。
值得注意的是,本研究中单因素Cox回归分析

提示白蛋白、CRP与慢性心衰患者的预后显著相

关,但多因素Cox回归分析中,校正混杂因素后未

能保持,进一步表明了 AGR作为白蛋白及球蛋白

的联合指标较白蛋白、CRP对慢性心衰患者临床

预后的预测更稳定,更有优势;并发现慢性心衰患

者的 AGR水平随着心功能严重程度的升高而降

低。同样,Tsai等[10]研究表明,AGR 对腹膜透析

患者的全因死亡率及心血管死亡率的预测价值高

于血清白蛋白,考虑 AGR作为一个综合指标较少

受体液因素的干扰,是更稳定的生物标志物。
在慢性 心 衰 中 AGR 的 变 化 与 短 期 内 发 生

MACE的潜在机制尚不甚清楚,但有研究证明在

异丙肾上腺素诱导的 HF大鼠模型中 AGR 的减

少,考虑 与 氧 化 应 激、炎 性 反 应 有 一 定 的 相 关

性[32]。亦有研究显示,在心衰进展过程中,氧化应

激及炎症反应引起心肌组织损伤,并引起胶原蛋白

和其他基质蛋白沉积的增加,进而导致心肌纤维化

及心室重塑[3-4];心衰患者因体液潴留、肠道水肿等

原因营养摄入不足,继发蛋白丢失性肠病、肾功能

不全所致蛋白质的丢失以及炎症反应使机体处于

高代谢状态导致营养不良,而营养不良进一步加剧

炎症反应,进而增加了心衰患者恶病质及不良预后

风险[12-14,33-34],从而引起白蛋白的降低,非白蛋白成

分的升高,或二者同时发生,导致 AGR水平降低,
在慢性心衰的进展中形成恶性循环。

本研究基线资料分析发现 MACE组LVEF明

显高于非 MACE组,与既往研究不同[35-36],考虑与

纳入人群中选取的射血分数保留型心衰患者所占

比例较高所致。另有研究统计近年来 HFpEF患

者的再入院率及死亡率逐年增加[37-39],左室舒张功

能障碍、充盈受损,血管内皮功能障碍及肺功能损

伤加重等原因导致 HFpEF 心衰患者预后较差。
与非 MACE 组比较,MACE 组舒张压较低,这与
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既往某些研究一致[40],较低水平的舒张压可能导

致心肌灌注不足,造成心脏功能进一步受损,导致

心衰患者预后不良[41-42]。同时,发现 MACE组患

者年龄更大,吸烟史比例更多,糖尿病、心房颤动患

病率更高,CRP、尿酸水平更高;非 MACE组白蛋

白、血红蛋白、AGR、eGFR 水平更高,差异具有统

计学意义,与既往研究结果一致[30,35-36]。本研究多

因素Cox风险回归分析结果显示尿酸、糖尿病、心
房颤动亦是心衰患者短期内发生 MACE的危险因

素,与既往研究一致[43-46]。
综上所述,本研究结果发现,AGR作为一个反

映营养状态及炎症状态的综合指标,AGR与心功

能严 重 程 度 呈 负 相 关,是 慢 性 心 衰 患 者 近 期

MACE发生率的独立危险因素,对慢性心衰患者

近期内发生不良心血管事件有一定预测价值。本

研究存在一定的局限性,第一,本研究为单中心、小
样本的回顾性研究,可能存在一定的偏倚;第二,本
研究在 AGR对心衰预后的性别差异以及射血分

数不同类型方面未进行详细阐述;第三,随访时间

较短,不能反映长远预后;第四,在慢性心衰中

AGR的变化与预后风险的潜在机制尚不清楚,未
来可能需大样本、多中心的队列研究以及进行长期

随访来提供证据支持。
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