
2022年 临床急诊杂志

23卷6期 JournalofClinicalEmergency(China)

引用本文:王佳乐,赵兴胜,吴云.血清儿茶酚抑素和半乳糖凝集素-3联合检测对急性失代偿性心力衰竭患者短期预后

的评估价值[J].临床急诊杂志,2022,23(6):425-430.DOI:10.13201/j.issn.1009-5918.2022.06.010.

血清儿茶酚抑素和半乳糖凝集素-3联合检测对急性
失代偿性心力衰竭患者短期预后的评估价值∗

王佳乐1　赵兴胜1　吴云1

∗基金项目:2019年内蒙古自治区卫生和计划生育委员会科研计划项目(No:nwjkj2019-1-008)
1内蒙古自治区人民医院心血管内科(内蒙古呼和浩特,010020)
通信作者:王佳乐,E-mail:wjl1988608@163.com

　　[摘要]　目的:探讨血清儿茶酚抑素(CST)、半乳糖凝集素-3(Gal-3)联合检测对急性失代偿性心力衰竭

(ADHF)患者出院后短期预后的评估价值。方法:采用前瞻性研究方法,选择2019年1月5日-2021年8月30
日期间我院收治的 ADHF患者为病例组,另选择同期在我院体检健康的志愿者98例为对照组,对比病例组患者

入院时、对照组体检时血清CST、Gal-3水平。根据患者出院后30d内是否出现不良事件将其分为预后不良组

(因心力衰竭再入院或全因死亡)与预后良好组,对比预后不良组、预后良好组患者的临床资料、实验室指标和入

院时血清CST、Gal-3水平,分析 ADHF患者出院后短期内发生不良事件的危险因素,分析部分指标及联合检测

对 ADHF患者出院后短期内发生不良事件的预测价值。结果:病例组患者入院时血清CST、Gal-3水平显著高于

对照组(P<0.05);预后不良组患者的美国纽约心脏病学会(NYHA)心功能分级Ⅳ级比例及血清 N末端B型利

钠肽原(NT-proBNP)、CST、Gal-3水平均显著高于预后良好组(P<0.05),左心室射血分数(LVEF)显著低于预

后良好组(P<0.05)。Logistic回归分析显示,LVEF降低、NT-proBNP升高、CST升高、Gal-3升高是患者出院

后短期内不良事件发生的危险因素(P<0.05)。受试者工作特征(ROC)曲线分析显示,联合检测患者出院后短

期内发生不良事件的曲线下面积(AUC)为0.859、敏感度为0.833,特异度为0.883。结论:血清 CST和 Gal-3是

ADHF患者出院后短期不良预后的危险因素,检测入院时血清CST、Gal-3水平有助于预测患者出院后短期不良

预后,联合检测的预测价值更高。
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Abstract　Objective:Toinvestigatethevalueofcombineddetectionofserumcatechinstatin(CST)andgalec-
tin-3(Gal-3)inevaluatingshort-termprognosisofpatientswithacutedecompensatedheartfailure(ADHF)after
discharge.Methods:Usingtheprospectiveresearchmethod,patientswithADHFtreatedinthepeople'shospital
ofInnerMongoliaAutonomousRegionfromJanuary5,2019toAugust30,2021wereselectedasthecasegroup,

and98healthyvolunteerswhounderwentphysicalexaminationinourhospitalinthesameperiodwereincludedin
thecontrolgroup.ThelevelsofserumCSTandGal-3inthecasegroupatadmissionandinthecontrolgroupat
physicalexaminationwerecompared.Accordingtowhethertherewereadverseeventswithin30daysafterdis-
charge,thepatientsweredividedintopoorprognosisgroup(readmissionduetoheartfailureorall-causedeath)

andgoodprognosisgroup.Theclinicaldata,laboratoryindexes,serumCSTandGal-3levelsatadmissionofpa-
tientsinpoorprognosisgroupandgoodprognosisgroupwerecompared,theriskfactorsofadverseeventsina
shorttimeafterdischargeofADHFpatientswereanalyzed,andtheserumCSTThepredictivevalueofGal-3level
foradverseeventsintheshorttermafterdischargeinpatientswithADHF.Results:ThelevelsofserumCSTand
Gal-3inthecasegroupatadmissionweresignificantlyhigherthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05).Thepro-
portionofNewYorkHeartAssociation(NYHA)cardiacfunctionclassificationwasgradeIVandthelevelsofser-
um N-terminalpro-B-typenatriureticpeptide(NT-proBNP),CSTandGal-3inthepoorprognosisgroupweresig-
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nificantlyhigherthanthoseinthegoodprognosisgroup(P<0.05),andtheleftventricularejectionfraction
(LVEF)wassignificantlylowerthanthatinthegoodprognosisgroup(P<0.05).logisticregressionanalysis
showedthatthedecreaseofLVEF,theincreaseofNT-proBNP,CST,Gal-3weretheriskfactorsofadversee-
ventsintheshorttermofpatients(P<0.05).Thereceiveroperatingcharacteristic(ROC)curveanalysisshowed
thattheareaundercurve(AUC)ofcombinedpredictionforshort-termadverseeventsafterdischargewas0.859,

thesensitivitywas0.833,andthespecificitywas0.883.Conclusion:SerumCSTandGal-3areriskfactorsfor
short-termpoorprognosisinpatientswithADHFafterdischarge.DetectingthelevelsofserumCSTandGal-3at
admissionishelpfultopredicttheshort-termpoorprognosisafterdischarge,andthepredictivevalueofcombined
detectionishigher.

Keywords　catecholastatin;galectin-3;acutedecompensatedheartfailure;prognosis

　　急性失代偿性心力衰竭(acutedecompensated
heartfailure,ADHF)为慢性心力衰竭病患者入院

治疗的主要原因,可引发心源性休克或多器官功能

障碍(multipleorgandysfunction,MODS)等,其预

后很差,住院病死率约为3%,30d再住院率约为

23%,5年病死率高达60%[1-2]。有效筛查 ADHF
患者预后不良的高危人群,及时加强管理并给予有

效干预对于降低患者病死率有重要意义。半乳糖

凝集素-3(galectin-3,Gal-3)是半乳糖凝集素家族

重要成员之一,能够参与细胞黏附、凋亡及机体炎

症反应等,为慢性心衰的新型标志物,并与其预后

有 一 定 关 联[3]。 儿 茶 酚 抑 素 (catecholastatin,
CST)为一种内源性多肽,具有促进血管新生、降低

心肌收缩力、趋化单核细胞、扩张血管等作用,与心

血管疾病关系密切,在慢性心衰患者中呈高表达,
对慢性心衰患者1年内发生不良心血管事件具有

良好预测价值[4]。目前,临床上关于血清 CST、
Gal-3在慢性心力衰竭中的应用价值的报道较多,
而与 ADHF患者预后关系的报道较少。本研究通

过观察 ADHF患者入院时血清 CST、Gal-3水平,
分析其对患者出院后短期预后的评估价值,旨在寻

找临床 ADHF患者短期预后评估的有效血清标

志物。
1　资料与方法

1.1　临床资料

1.1.1　样本量估算　本研究属非注册性临床试

验,样本量计算采用简便方式:本研究的重要观测

指标为CST和Gal-3水平,按计量资料成组研究设

计。估算公式来自孙振球主编的研究生教材《医学

统计学》(人民卫生出版社)第4版P573。以 GST
为例,根据预研究和临床实践,GST 均值差δ为5
~16ng/mL,合并样本标准差σ为3~5ng/mL,
即最差/最小的δ/σ≈1,据此计算得各组样本量为

25,放大2倍,约为50例(预后不良组),而对照组

样本来源广泛,放大至4倍,约为100例。实际预

后不良组48例,预后良好组77例,对照组98例。
1.1.2　资料概况　采用前瞻性研究方法,选择

2019年1月5日—2021年8月30日期间内蒙古

自治区人民医院收治的 ADHF患者125例(病例

组),其中男66例,女59例;平均年龄(61.39±
5.28)岁。另选择同期在我院体检的健康志愿者

98例为对照组,其中男52例,女46例;平均年龄

(60.57±5.16)岁。两组性别、年龄等一般资料比

较差异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本

研究经内蒙古自治区人民医院医学伦理委员会审

核批准[No:伦(审)2019L035]。
纳入标准:①符合《中国心力衰竭诊断和治疗

指南2018》中有关规定[2],并经血流动力学监测,X
线、超声心动图、心电图检查确诊;②美国纽约心脏

病学会(NYHA)心功能分级为Ⅲ~Ⅳ级;③本次研

究前90d内没有心源性呼吸困难、急性心肌梗死

(acutemyocardialinfarction,AMI)或肺栓塞;④既

往无心脏手术史;⑤患者依从性较好,患者及家属

均知情且签署同意书;⑥肝功能和(或)肾功能无障

碍;⑦年龄18~80岁。排除标准:①呼吸系统疾

病、肾脏疾病、神经内分泌疾病、自身免疫性疾病

者;②存在肺动脉高压;③临床资料不完整;④合并

血液系统疾病、恶性肿瘤者;⑤发病时间超过24h;
⑥院外转诊。
1.2　研究方法及内容

1.2.1　资料收集　记录 ADHF患者入院时年龄、
性别、BMI、吸烟史、高脂血症史、高血压史、糖尿病

史,入院后是否使用β受体阻滞剂、血管紧张素转

换酶抑制剂(ARB或 ACEI)、利尿剂、醛固酮情况,
记录住院时间。
1.2.2　超声心动图检查　所有患者于入院当日使

用全息彩色超声诊断仪(PHILIPSEPIQ7C),在心

尖四腔切面,采用改良的Simpson法测定舒张末期

的左心室容积(leftventricularvolume,EDV)及收

缩末期的左心室容积(leftventricularvolumeat
endsystole,ESV),计算左心室射血分数(leftven-
tricularejectionfraction,LVEF),检查3个心动周

期,记录相应数据,结果取三次测量平均值,且均由

具有资质的超声医学科医生完成所有超声心动图

检查。
1.2.3　标本采集及检测　入组患者于入院即刻、
对照组于体检当日采5mL肘正中静脉血,置于抗

凝管 [含 乙 二 胺 四 乙 酸 (EDTA)]中,室 温 静 置
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30min后,离心半径为13.5cm,3000r/min离心

15min,离心后取血清置冰箱(-80℃)保存,统一

测定 CST、Gal-3,所有血标本冻融次数不超过1
次,(3±1)个月平均储藏时间,采用酶联免疫吸附

试剂盒(上海江莱生物科技有限公司,批号IC-
CST3-p)检测CST,采用酶联免疫吸附试剂盒(上
海瓦兰生物科技有限公司,批号E00033)检测 Gal-
3,严格按说明书进行。利用 UniCelDxH800血细

胞分析仪(中国贝克曼库尔特商贸有限公司)测定

白细胞计数和血红蛋白,采用免疫散射比浊法(试
剂盒 购 自 上 海 吉 至 生 化 科 技 有 限 公 司,批 号

ASP012-100ug)检测C反应蛋白水平,采用电化学

发光法检测 N 末端 B型利钠肽原(N-terminalB-
typenatriureticpeptide,NT-proBNP)水平。
1.3　不良事件

以患者出院后第1天为随访起点,采用门诊复

查和电话相结合的形式进行随访,随访30d,记录

全因死亡(主要终点指标)和因心力衰竭再入院(次
要终点指标)的患者,并将其定义为不良事件[5]。
1.4　统计学方法

应用SPSS22.0软件包进行数据分析。基础

病史、性别及药物应用情况等计数资料以例数或百

分比描述,组间比较用χ2 检验;年龄、CST、Gal-3
等计量资料均满足正态分布,且以 ■X±S 描述,组
间比较用t检验;若不满足正态分布则以中位数M
(Q1,Q3)表示。对于 ADHF患者出院后短期内发

生不良事件的危险因素分析用logistic回归模型;
绘制受试者工作特征(receiveroperatingcharac-
teristic,ROC)曲线,计算曲线下面积(areaunder
curve,AUC),分析各指标及其联合应用对 ADHF
患者出院后短期内发生不良事件的预测价值。检

验水准为α=0.05。
2　结果

2.1　病例组和对照组血清CST、Gal-3水平

病例组患者血清 CST 水平为(6.28±1.31)
ng/mL,显著高于对照组的(0.43±0.11)ng/mL,
差异有统计学意义(t=44.065,P<0.001);病例

组患者血清 Gal-3水平为(17.83±4.65)ng/mL,
显著高于对照组的(2.19±0.47)ng/mL,差异有

统计学意义(t=33.148,P<0.001)。
2.2　预后良好组与预后不良组临床资料、实验室

指标和血清CST、Gal-3水平比较

随访结果显示,预后不良48例(因心力衰竭再

入院40例、全因死亡8例),预后良好77例,两组

体质量指数、年龄、吸烟史、性别、高血压史、高脂血

症史、糖尿病史、应用 β受体阻滞剂比例、应用

ARB或 ACEI比例、应用利尿剂比例、应用醛固酮

比例、患者住院时间、白细胞数量、血红蛋白水平、C

反应蛋白含量差异无统计学意义(P>0.05);两组

比较,NYHA心功能分级、NT-proBNP、CST、Gal-
3、LVEF有统计学意义(P<0.05),其中预后不良

组 NYHA心功能分级Ⅳ级比例及血清 NT-proB-
NP、CST、Gal-3水平较预后良好组高(P<0.05),
LVEF较预后良好组低(P<0.05),见表1。
2.3　Logistic回归分析

回归设计:建立非条件logistic回归模型,以本

研究资料为样本,以 ADHF患者出院后短期内发

生不良事件情况为因变量,赋值0:否,1:发生。以

前述单因素分析(表1)中P<0.10的指标为自变

量。为使统计效率提高及回归结果清晰,将部分为

连续数值的自变量,参考两组中位数进行分段(分
层),转化成两分类变量,各变量赋值参见表2。回

归过程采用逐步后退法,以进行自变量的选择和剔

除,设定α剔除 =0.10,α入选 =0.05。Logistic回归分

析结果显示:LVEF降低、NT-proBNP升高、CST
升高、Gal-3升高,是患者短期内不良事件发生的危

险因素(P<0.05),见表2。
2.4　ROC曲线分析

进一步探讨 NT-proBNP、LVEF、CST、Gal-3
这4指标对 ADHF患者出院后短期内发生不良事

件预测效能,以预后不良组为阳性样本(48例),以
预后良好组为阴性样本(77例),建立 ROC诊断分

析模型。4指标均参考临床实践划分成若干个组

段,再以软件拟合之 ROC曲线读取约登指数最大

值点,对应计算理论阈值和各项参数,并按实测样

本计算敏感度、特异度、准确度。
4指标单独应用时:ROC-AUC(95%CI)分别

为0.778(0.631~0.929)、0.790(0.613~0.960)、
0.716(0.495~0.928)、0.799(0.654~0.942),诊
断效能较高。而4指标的联合应用时:AUC(95%
CI)为0.859(0.744~0.972),诊断效能更高(表3、
图1)。

联合应用为参考 SPSS软件的联合应用之理

论Log(P/1-P)模式,即基于回归预测模型结果,将
各单独应用指标的回归系数B作为计分参数,归一

化加权计算并对应处理各样本资料,计算各 ROC
参数并制作ROC分析曲线。
3　讨论

有 研 究 显 示,我 国 ADHF 发 病 率 约 为

2.0%[6],6个月的再住院率高达50%[2]。临床治

疗 ADHF以纠正血流动力学、缓解充血症状等为

主,可确保重要器官正常供血,有一定疗效,但仍有

部分患 者 出 院 后 短 期 内 因 症 状 复 发 而 再 次 入

院[7-8]。因此,早期预测 ADHF预后,尽快实施干

预策略,对于改善患者预后情况尤为重要。
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表1　两组临床资料、实验室指标和血清CST、Gal-3水平比较 例(%)

指标 预后良好组(77例) 预后不良组(48例) t(χ2) P
年龄/岁 61.09±5.03 61.86±5.28 1.110 0.268
BMI 22.56±3.19 22.79±3.24 0.531 0.596
性别 (0.016) 0.899
　男 41(53.25) 25(52.08)

　女 36(46.75) 23(29.87)
吸烟史 (0.780) 0.376
　有 23(29.87) 18(37.50)

　无 54(70.13) 30(62.50)
高脂血症史 (0.047) 0.827
　有 32(41.56) 19(40.63)

　无 45(58.44) 29(59.37)
高血压史 (0.485) 0.486
　有 45(58.44) 25(52.08)

　无 32(41.56) 23(29.87)
糖尿病史 (0.094) 0.758
　有 31(40.26) 18(37.50)

　无 46(59.74) 30(62.50)

NYHA心功能分级 (7.323) 0.007
　Ⅲ级 54(70.13) 22(45.83)

　Ⅳ级 23(29.87) 26(54.17)
应用β受体阻滞剂 (0.351) 0.553
　是 49(63.64) 28(58.33)

　否 28(36.36) 20(41.67)
应用 ARB或 ACEI (0.645) 0.422
　是 55(71.43) 31(64.58)

　否 22(28.57) 17(35.42)
应用利尿剂 (0.180) 0.671
　是 51(66.23) 30(62.50)

　否 26(33.77) 18(37.50)
应用醛固酮 (0.781) 0.377
　是 54(70.13) 30(62.50)

　否 23(29.87) 18(37.50)
住院时间/d 12.57±2.36 13.14±2.21 1.345 0.181
LVEF/% 52.79±6.24 40.82±4.03 11.831 <0.001
白细胞/(×109·L-1) 8.09±1.14 8.42±1.23 1.527 0.129
血红蛋白/(g·L-1) 125.27±17.29 129.15±18.36 1.192 0.236
C反应蛋白/(mg·L-1) 61.28±6.07 61.59±5.82 0.282 0.778
NT-proBNP/(ng·L-1) 2253.18±247.86 3189.61±526.57 13.423 <0.001
CST/(ng·mL-1) 4.93±1.19 8.45±1.62 13.968 <0.001
Gal-3/(ng·mL-1) 12.42±2.39 26.51±3.68 25.969 <0.001

　　注:ARB、ACEI为血管紧张素转换酶抑制剂。

表2　ADHF患者出院后短期内发生不良事件的logistic回归分析

指标 赋值 β SE Waldχ2 P OR OR95%CI
常数 -0.203 0.106 3.668 0.055
NYHA心功能分级 1:Ⅳ级,0:Ⅲ级 0.301 0.403 0.557 0.455 1.351 0.613~2.976
LVEF 1:≥50%,0:<50% -0.962 0.275 12.254 <0.001 0.382 0.223~0.655
NT-proBNP 1:≥2700ng/L,0:<2700ng/L 1.065 0.286 13.842 <0.001 2.901 1.655~5.084
CST 1:≥6ng/mL,0:<6ng/mL 0.723 0.259 7.784 0.005 2.061 1.240~3.426
Gal-3 1:≥20ng/mL,0:<20ng/mL 1.276 0.363 12.370 <0.001 3.582 1.759~7.293
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表3　各指标预测ADHF患者出院后发生短期不良预后的ROC曲线分析

指标 AUC(95%CI) 阈值 敏感度 特异度 约登指数 准确度(n/N)

NT-proBNP 0.778(0.631~0.929) 2600ng/L 0.813 0.753 0.566 0.776(97/125)

LVEF 0.790(0.613~0.960) 50% 0.792 0.780 0.572 0.784(98/125)

CST 0.716(0.495~0.928) 6ng/mL 0.708 0.688 0.396 0.695(87/125)

Gal-3 0.799(0.654~0.942) 20ng/mL 0.750 0.831 0.581 0.800(100/125)

联合检测 0.859(0.744~0.972) 0.833 0.883 0.716 0.864(108/125)

图1　预测ADHF患者出院后短期内发生不良事件的

ROC曲线

Gal-3为一种分子量为31000D 的β-半乳糖

苷结合凝集蛋白,由巨噬细胞、肥大细胞及中性粒

细胞等炎性细胞合成并分泌,该蛋白能够介导细胞

黏附,参与机体整体或局部炎症反应,促使心肌成

纤维细胞迅速增殖,参与心肌纤维化进程[9-11]。

Wang等[12]报道,Gal-3蛋白可介导心肌内巨噬细

胞浸润,促使心肌纤维化和心脏胶原大量沉积,致
使心肌顺应性减弱,从而引发心衰。米传晓等[13]

研究结果显示,Gal-3除了可反映心衰患者的心功

能状态,还可预测心衰近期死亡风险,其水平检测

对心衰患者预后评判有重要意义,心衰患者 Gal-3
水平越高,其预后情况越差。上述研究均可表明

Gal-3与心衰关系密切,而现国内外关于血清 Gal-3
水平与 ADHF预后的报道较少,因此本研究以此

展开研究进行分析发现,病例组血清 Gal-3水平显

著高于对照组,提示血清 Gal-3水平在 ADHF患

者中水平升高,Gal-3可能参与了 ADHF疾病的发

病过程。此外,本文中预后不良组 Gal-3水平显著

高于预后良好组,血清 Gal-3水平升高是患者短期

内不良事件发生的危险因素,表明血清 Gal-3高水

平不利于病患预后恢复,可能是由于炎症级联反应

在心力衰竭出现和恶化中有着关键性作用,心衰过

程伴随全身持续性炎症反应[14],而 Gal-3能够缩短

患者心室重构进程,活化体内巨噬细胞而使心肌炎

性反应加重,从而致使 ADHF患者预后不良[15]。
CST为新型的心血管活性肽,能够促进血管

新生,刺激并诱导肥大细胞释放大量组胺,趋化单

核细胞,调节心脏功能及人体血压,扩张血管,在心

力衰竭发生和发展中发挥重要作用[16-18]。既往临

床资料显示[19],心衰患者血清CST含显著升高,并
和心力衰竭病情程度存在明显正性相关性,患者经

抗心衰治疗干预后其水平会有所下降。有学者研

究成果显示[20],较高的 CST血清水平能够评估心

衰患者心源性死亡风险,调整其他混杂因素后,
CST是其预后独立危险因素。由此可见CST在心

衰发生、发展及预后转归中发挥重要作用。本次研

究结果表明,ADHF患者CST水平增高,进一步分

析数据得出,预后不良组 CST 水平较预后良好组

明显增高,提示CST在评估 ADHF患者短期预后

中有一定应用价值。结合既往和本次研究分析可

知,ADHF患者心排血量降低,继发肾供血不足,
引起机体交感神经兴奋,促使儿茶酚胺合成和分泌

量增加,进而引起循环血内CST水平升高,而CST
长时间高水平会使患者心脏功能进一步受损,造成

其预后不良。
多因素分析中除了 CST、Gal-3水平外,LVEF

降低和 NT-proBNP水平升高亦是 ADHF患者短

期内不良事件发生的危险因素。NT-proBNP以其

在机体外周血内稳定特点及高敏感度特性,现已成

为心衰诊断和预后评估的重要标志物之一,研究已

证实该分子表达水平随着患者预后不良风险增加

而显著上升[21],另有研究显示存在 LVEF降低的

心力衰竭患者再次入院率更高、预后情况更差,表
明 ADHF患者LVEF降低明显将不利于患者预后

转归[22]。本文 ROC 曲线分析显示,血清 CST、
Gal-3水平及LVEF、NT-proBNP联合应用预测患

者出院后短期内不良事件的效能较高,其 AUC
(95%CI)为0.859(0.744~0.972),表明临床工作

中可参考CST、Gal-3血清水平联合检测辅助评估

患者预后状况,以便及时给予干预方案或优化相应

随访指导。本研究的不足在于随访时间短、病例数

有限,且指标与疾病之间的深入机制不明确,针对

出院 ADHF患者未评估相关的预后评分,未来研

·924·王佳乐,等.血清儿茶酚抑素和半乳糖凝集素-3联合检测对急性失代偿性心力衰竭患者短期预后的评估价值第6期 　



究将扩大样本量,多中心做进一步研究。
综上所述,ADHF患者血清 CST、Gal-3水平

显著升高,是患者出院后短期不良预后的危险因

素,检测血清 CST、Gal-3水平有助于评估患者短

期预后。
利益冲突　所有作者均声明不存在利益冲突。
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