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建立预测射血分数保留心力衰竭病人1年内再入院风险的
列线图模型
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摘要： 目的 建立预测射血分数保留心力衰竭（HFpEF）病人 1年内再入院风险的列线图模型，指导临床早期干预。方法

收集 2016年 1月至 2019年 1月在马鞍山十七冶医院住院治疗的 301例HFpEF病人的临床资料，根据是否在 1年内再入院分为

再入院组（61例）和非再入院组（240例），分析年龄、性别、吸烟史、饮酒史、合并糖尿病、合并冠心病、合并肺动脉高压、药物服

用史、N型末端脑钠肽前体（NT-proBNP）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、左室射血分数（LVEF）、左室舒张末期内径（LVEDd）
等与 1年内再入院可能相关的因素，采用单因素与多因素 logistic回归分析得到HFpEF病人 1年内再入院独立危险因素。应用

R语言软件（R 3.6.3）构建列线图预测模型，并对该模型进行验证。结果 经过 1年随访，301例病人中有 61例（20.27%）在 1年
内再入院。单因素分析结果显示：合并高血压、房颤、慢性肾功能不全、贫血、肺动脉高压，入院时心率，体质量指数（BMI），

LVEF，NT-proBNP，LVEDd等均与 1年内再入院有关（均 P<0.05）。回归分析结果显示，合并房颤（OR=3.378，95%CI：1.565~
7.290）、慢性肾功能不全（OR=10.496，95%CI：4.727~23.307）、贫血（OR=6.387，95%CI：2.981~13.685）、肺动脉高压（OR=5.516，
95%CI：2.720~11.187）等是HFpEF病人 1年内再入院独立危险因素。利用上述指标构建列线图预测模型，经Bootstrap内部验

证法验证发现预测值同实测值基本一致，提示预测模型一致性良好；计算出C-index为 0.842（95%CI：0.789~0.894），具有良好

的区分度。预测模型的受试者工作特征曲线（ROC曲线）下面积为 0.842，预测效能高。结论 合并房颤、慢性肾功能不全、贫

血以及肺动脉高压的HFpEF病人 1年内再入院风险显著升高，本研究构建的列线图模型有助于评估HFpEF病人 1年内再入院

的风险，有临床应用价值。
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Abstract： Objective To establish a nomogram model for predicting the risk of readmission within one year in patients with pre‐
served heart failure (HFpEF) ejection fraction and to guide early clinical intervention.Methods The clinical data of 301 patients with
HFpEF who were hospitalized in Ma′anshan Shiqiye Hospital from January 2016 to January 2019 were collected. They were assigned
into readmission group (n=61) and non-readmission group (n=240) according to whether they were readmitted within 1 year or not. Fac‐
tors that may be related to readmission within one year were analyzed, including age, gender, smoking, drinking, combined diabetes,
combined coronary heart disease, combined pulmonary hypertension, medication history, N-terminal pro-brain natriuretic peptide (NT-

proBNP), low density lipoprotein cholesterin (LDL-C), left ventricular end-diastolic dimension (LVEF), left ventricular end-diastolic di‐
mension (LVEDd). Single factor and multifactor logistic regression analysis was made of independent risk factors for readmission of pa‐
tients with HFpEF within 1 year. The R language software (R 3.6.3) was used to construct a nomogram model, and the model was veri‐
fied.Results After one year of follow-up, 61 (20.27%) of the 301 patients were re-admitted within one year. Univariate analysis
showed that combined hypertension, atrial fibrillation, chronic kidney dysfunction, anemia, pulmonary hypertension, and HR, body
mass index (BMI), LVEF, NT-proBNP, and LVEDd at admission were related to readmission within one year (all P<0.05). Regression
analysis results showed that patients with combined atrial fibrillation (OR=3.378, 95%CI: 1.565-7.290), chronic kidney dysfunction (OR
=10.496, 95%CI: 4.727-23.307), anemia (OR=6.387, 95%CI: 2.981-13.685), pulmonary hypertension (OR=5.516, 95%CI: 2.720-

11.187) were independent risk factors for HFpEF patients′ readmission within one year. The above indexes were used to construct a no‐
mogram model. The Bootstrap internal verification method verified that the predicted values were basically the same as the measured
values, which indicated that the prediction model was in good consistency. The C-index was 0.842 (95%CI: 0.789-0.894), indicating
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good differentiation. The area under the receiver operating characteristic curve (ROC curve) of the prediction model was 0.842, which
indicated high efficacy of prediction.Conclusions The risk of readmission in patients with HFpEF combined with atrial fibrillation,
chronic kidney dysfunction, anemia and pulmonary hypertension was significantly increased within one year. This nomogram model was
helpful for assessing the risk of readmission of HFpEF patients within one year, which had important clinical application value.
Key words： Heart failure; Stroke volume; Ejection fractionpreserved; Readmission; Risk factors; Nomogram model

射血分数保留心力衰竭（heart failure with pre‐
served ejection fraction，HFpEF）是一组以心脏舒张

功能异常为主的临床综合征。国内外最新研究表

明，HFpEF在整体人群中的患病率超过 1.6%，且伴

随人口老龄化呈现逐年快速增加的趋势［1-2］。《中国

心力衰竭诊断和治疗指南 2018》［3］中明确指出，HF‐
pEF病人的病理生理机制因其基础心血管疾病及合

并症的不同而存在巨大差异，故其临床预后存在显

著的不确定性。因此，了解HFpEF病人再入院的危

险因素并及早进行干预具有重要临床和社会价值。

本研究拟通过研究 301例HFpEF病人的临床资料，

分析其中 61例病人在出院后 1年内再入院的独立

危险因素并建立预测再入院的列线图模型，为临床

评估HFpEF病人再入院风险及尽早实施干预措施

提供理论依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集 2016年 1月至 2019年 1月在

马鞍山十七冶医院住院治疗的301例HFpEF病人的

临床资料，年龄（74.64±7.52）岁，男 166例，女 135
例，根据好转出院 1年内是否因心力衰竭再次入院

分为再入院组（61例）和非再入院组（240例）。入组

标准：（1）因心力衰竭入住马鞍山十七冶医院并符

合《中国心力衰竭诊断和治疗指南 2018》［3］中关于

HFpEF的诊断标准；（2）NYHA心功能在Ⅱ~Ⅳ级之

间；（3）签署知情同意书。排除标准：（1）合并先天

性心脏疾病人；（2）合并严重肝肾脑等重要脏器终

末期疾病人；（3）合并恶性肿瘤者；（4）临床资料不

完整者；（5）失访或因其他疾病死亡病人。本研究

符合《世界医学协会赫尔辛基宣言》相关要求。

1.2 研究方法

1.2.1 研究指标及随访 本研究所有病例资料均

来源于医院信息管理系统［4］（HIS），根据纳排标准在

所有病例随访结束后最终纳入 301份病例资料，查

阅相关文献，初定影响病人分组的影响因素包括性

别、年龄、体质量指数（BMI）、纽约心功能分级

（NYHA）、吸烟史、饮酒史、高血压、糖尿病、房颤、卒

中、慢性肾功能不全（CKD）、冠心病、慢性阻塞性肺

疾病（COPD）、肺动脉高压（PH）、血管紧张素转化酶

抑制剂（ACEI）/血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂（ARB）服

用史、β受体阻断剂服用史、贫血、入院时心率等；两

组病人实验室指标：如 N型末端脑钠肽前体（NT-

proBNP）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、总胆固醇、

血 尿 酸、同 型 半 胱 氨 酸（Hcy）、左 室 射 血 分 数

（LVEF）、左心房内径（LAD）、左室舒张末期内径

（LVEDd）、左室后壁厚度（LVPWT）等。所有病人血

化验指标均在入院后 24 h内抽取静脉血送检，超声

心动图检查于入院 48 h内完成。所有病人好转出

院时均建立随访档案，定期门诊及电话随访，以 1年
内再次因心衰入院（包括本院和其他医院）或者 1年
时间为随访终点。

1.2.2 列线图模型建立与验证 通过单因素分析

筛选出HFpEF病人 1年内再入院的危险因素，随后

采用 logistic回归分析筛选出HFpEF病人 1年内再

入院的独立危险因素；根据上述独立危险因素建立

预测HFpEF病人 1年内再入院风险的列线图模型，

并对该模型进行验证。

1.3 统计学方法 采用 SPSS 20.0进行分析，如数

据符合正态分布，计量资料以 x̄ ± s来表示，单因素

分析采用独立样本 t检验；如数据不符合正态分布，

计量资料以中位数（下、上四分位数）［M（P25，P75）］
来表示，两组比较采用Mann-Whitney U检验。计数

资料以例数（%）来表示，组间之间比较 χ 2检验；等

级资料采用秩和检验。筛选独立危险因素选用多

因素 logistic回归分析，变量筛选采用逐步回归法，

纳入标准为 0.05，剔除标准为 0.10；采用 R语言（R
3.6.3）软件，应用 rms程序包建立列线图预测模型，

采用 caret程序包进行Bootstrap法［5］行内部验证，采

用 rms程序包计算一致性指数（C-index），采用 RO‐
CR及 rms程序包作受试者工作特征曲线（ROC曲

线）。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 病人出院后 1年内再入院情况 所有 301例病

人经治疗后症状明显好转出院，61例病人在出院 1
年内的不同时间段因心力衰竭再次入院，占比

20.27%。其中 24（39.34%）例病人在出院 6个月内

再入院，剩余 37（60.66%）例病人在 6~12个月之间

再次入院。

2.2 出院后 1年内再入院的危险因素 单因素分

析结果显示，病人 1年内因心力衰竭再入院的危险

因素有 BMI、合并高血压、房颤、PH、CKD、贫血，入
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院时心率、NT-proBNP、LVEDd（P<0.05），具体见表

1，2；将上述危险因素纳入多因素 logistic回归分析，

结果显示：合并房颤、CKD、贫血、PH是HFpEF病人

1年内再入院独立危险因素（P<0.05），具体见表3。

2.3 列线图模型的建立与验证 根据多因素 logis‐
tic回归分析的结果建立HFpEF病人 1年内再入院

风险的列线图预测模型，合并房颤为 52.5分，合并

CKD为 100分，合并贫血为 80分，合并 PH为 75分，

具体见图 1；随后对模型行Bootstrap自抽样法验证 1
000次，可见预测值与实际观测值基本一致，说明本

列线图模型一致性良好，具体见图 2；计算出该模型

C-index为 0.842（95%CI：0.789~0.894），说明本研究

所建立的列线图模型具有良好的区分度。模型

ROC曲线下面积为0.842，提示预测模型预测效能良

好，具体见图3。
3 讨论

HFpEF被认为是射血分数降低的心力衰竭的

前期表现，治疗方案以治疗原发病及合并症为主［6］。

一项前瞻性的全国多中心队列研究表明，9.6%的

HFpEF病人 1年后 LVEF会降至 50%以下，且由

LVEF下降所致的不良结局几乎与β受体阻滞剂、血

管紧张素受体拮抗剂等药物的应用无显著关联［7］。

本研究结果同样提示相同药物服用对于HFpEF病
人 1年内再入院无明显影响，合并房颤、CKD、贫血

以及 PH 是 HFpEF病人 1年内再入院独立危险

因素。

既往研究提示HFpEF病人中女性占比高于男

性，本研究中女性病人共有 166（55.15%）例，比例与

上述研究相似，提示本地区流行病学特点及样本量

与整体相似［8］。

心房颤动是心力衰竭最常见的合并症之一［9］。

本研究中 57.14%病人合并有房颤，与相关报道类

表1 两组射血分数保留心力衰竭病人临床指标的单因素

分析结果

项目

男/例
年龄/（岁，x̄ ± s）
BMI≥30 kg/m2/例
NYHA分级/例
Ⅱ级

Ⅲ级

Ⅳ级

吸烟/例
饮酒/例
合并高血压/例
合并糖尿病/例
合并房颤/例
合并冠心病/例
合并卒中/例
合并CKD/例
合并COPD/例
合并贫血/例
合并PH/例
ACEI/ARB服用

史/例
β受体阻滞剂

服用史/例
入院时心率/
（次/分，x̄ ± s）

再入院组

（n=61）
24

80.72±6.59
43

17
33
11
16
7
52
19
42
24
18
29
11
39
15
23

13

87.92±16.99

非再入院组

（n=240）
111

78.60±8.38
124

56
156
28
70
27
169
64
130
101
56
58
42
114
93
75

45

79.48±19.23

χ 2（t）
［Zc］值

0.938
（1.836）
6.979

［0.122］

0.206
0.002
5.481
0.489
4.283
0.150
1.000
12.932
0.010
5.256
4.239
0.923

0.205

（3.131）

P值

0.333
0.067
0.008
0.065

0.650
0.960
0.019
0.484
0.038
0.698
0.317
<0.001
0.922
0.022
0.040
0.337

0.651

0.002
注：BMI为体质量指数，NYHA为纽约心功能分级，CKD为慢性

肾功能不全，COPD为慢性阻塞性肺疾病，PH为肺动脉高压。

表2 两组射血分数保留心力衰竭病人实验室指标的单因素

分析结果

项目

NT-proBNP/［ng/
L，M（P25，P75）］

LDL-C/
（mmol/L，x̄ ± s）

总胆固醇/
（mmol/L，x̄ ± s）

血尿酸/
（μmol/L，x̄ ± s）
Hcy/
（μmol/L，x̄ ± s）
LVEF/
（%，x̄ ± s）
LAD/
（mm，x̄ ± s）
LVEDd/
（mm，x̄ ± s）
LVPWT/
（mm，x̄ ± s）

再入院组

（n=61）
5 792.00

（3 906.00，
9 047.50）
2.11±0.88

4.08±1.07
419.61±
115.38

19.82±10.19

63.90±6.44

45.95±11.72

46.92±6.09

9.61±1.23

非再入院组

（n=240）
3 523.61

（1 994.12，
5 960.44）
2.12±0.71

4.20±0.91
432.85±
132.08

18.55±8.60

62.55±6.84

46.93±12.68

48.70±6.31

9.40±1.22

t［Z］值

［4.770］

0.054

0.865

0.717

0.992

1.394

0.546

1.979

1.182

P值

<0.001

0.957

0.388

0.474

0.322

0.164

0.585

0.049

0.238
注：NT-proBNP为N型末端脑钠肽前体，LDL-C为低密度脂蛋

白胆固醇，Hcy为同型半胱氨酸，LVEF左室射血分数，LAD左心房内

径，LVEDd左室舒张末期内径，LVPWT左室后壁厚度。

表3 两组射血分数保留心力衰竭病人多因素 logistic回归

分析结果

自变

量

房颤

CKD
贫血

PH

回归

系数

1.217
2.351
1.854
1.708

标准

误

0.392
0.407
0.389
0.361

Wald

χ 2值
9.617
33.367
22.741
22.408

P值

0.002
<0.001
<0.001
<0.001

OR（95%CI）
3.378（1.565~7.290）
10.496（4.727~23.307）
6.387（2.981~13.685）
5.516（2.720~11.187）

注：CKD为慢性肾功能不全，PH为肺动脉高压。
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似。一直以来，HF和房颤之间的关系都是研究的热

点问题，单发的房颤可以通过心动过速性心肌病及

血流动力学紊乱导致HF，而HF所引起的心脏传导

异常、心肌电学重构、心房纤维改变均能诱发房颤，

可以说两者互为因果［10］。本研究再入院组有

68.85%的病人合并房颤，显著高于非再入院组

（54.17%），本研究结果也提示房颤可以显著增加

HFpEF病人 1年内再入院风险。瑞典一项HF合并

房颤研究表明，HF伴有房颤的病人不能合理地接受

口服抗凝药物，主要是因为出血风险对治疗决策的

影响大于中风风险［11］。在传统抗凝及控制心室率

治疗的基础上，心衰病人应用植入性电子监测装置

早期发现房颤并治疗可以显著降低卒中风险［12］。

HFpEF合并房颤病人应当严格控制心室率及凝血

功能，必要时增加门诊随访频率以降低再入院率。

CKD 在 HFpEF 病 人 中 很 常 见 ，本 研 究 中

28.90%的心衰病人合并CKD，与相关研究［13］结果相

似。心衰病人因肾素-血管紧张素-醛固酮系统激活

导致肾脏负荷明显增加，会加剧肾功能恶化，肾功

能下降则会升高血尿酸、Hcy等物质的水平，进而增

加心脏毒性作用［14］。本研究提示长期 CKD会增加

HFpEF病人再入院率，故早期干预肾损害对于心衰

尤其是HFpEF病人的预后有重要意义。HF病人合

并贫血并不少见，可能与肾脏EPO分泌减少关系密

切。有研究经过长期随访得出结论，HF病人合并贫

血的死亡率远高于未合并贫血病人［15］，本研究中贫

血病人 1年内再入院率（25.49%）同样显著高于非贫

血病人（14.86%）。大量研究表明贫血改善对于心

衰病人心功能影响有限，贫血治疗效果欠佳往往提

示心衰病人远期预后不良［16］。提示HFpEF合并贫

血的病人需要积极寻找贫血病因并及时纠正，以减

少再入院次数。

心脏彩超是临床评估和诊断心衰病人心功能

的重要手段［17］。虽 LVEDd在两组之间差异有统计

学意义（P<0.05），然而两组均数未超过正常值上限，

故经课题组讨论后认为临床意义不显著，不予纳入

回归分析中进一步分析。左心室舒张末期压力大

小与肺动脉压力联系密切［18］，PH同样是本研究中 1
年内再入院的独立危险因素，然而 PH在单纯左心

衰竭与全心衰竭病人中价值有显著差异。为了明

确合并 PH的 HFpEF病人的血流动力学特征及预

后，一项中位随访时间长达 1 578 d的队列研究［19］结

果提示其 1年死亡率为 23.6%，而 5年死亡率更是高

达 48.2%，且跨肺压力梯度、肺血管阻力和舒张压梯

度是病人死亡率和再住院率的预测指标。然而研

究中所用到的右心室导管监测对于一般市级医院

来说可行性欠佳。因此，对于 PH的HFpEF病人需
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图1 预测射血分数保留心力衰竭病人1年内再入院风险的列线图模型
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要积极干预PH。

列线图是统计学中回归方程的一种可视化形

态，能够个体化预测病人发生临床事件的风险，并

且让整体预测过程更加直观，方便临床医生操

作［20］。本研究联合房颤、CKD、贫血以及 PH等 4项
射血分数保留心衰病人出院 1年内再入院的独立危

险因素建立了列线图预测模型。对该模型行 Boot‐
strap内部验证法，实测值同预测值基本一致，提示

该列线图预测模型一致性良好；计算出 C-index为
0.842（95%CI：0.789~0.894），提示该模型在区分度

方面表现良好。预测模型 ROC 曲线下面积为

0.842，提示模型整体预测效能高。

综上所述，合并房颤、CKD、贫血以及PH的HF‐
pEF病人 1年内再入院风险显著升高，基于上述独

立危险因素建立的列线图模型能够有效预测HF‐
pEF病人 1年内再入院的发生概率，具有临床应用

价值。然而，受限于单中心样本量较少及随访时间

较短等因素，导致再入院组样本量有限，有模型过

拟合的风险，故本列线图模型需要通过多中心、大

样本数据的外部验证和调整以进一步提升预测

能力。
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