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·论著·

缺血性心肌病合并射血分数改善的心力衰竭患者的
临床特征及预后研究

李少杰1，梁浩2，苏康康2，谷剑1，2，陈淑霞1，2

【摘要】　目的　探讨缺血性心肌病（ICM）合并射血分数改善的心力衰竭（HFimpEF）患者的临床特征及预

后。方法　选取2018年6月至2021年5月河北省人民医院心脏中心收治的ICM合并慢性心力衰竭（HF）患者425例。

根据基线、复查左心室射血分数（LVEF）将其分为HFimpEF组（基线LVEF≤40%，复查LVEF＞40%，n=95）、射

血分数中间值的心力衰竭（HFmrEF）组（复查LVEF为41%～49%，n=84）、射血分数降低的心力衰竭（HFrEF）组

（基线LVEF≤49%，复查LVEF≤40%，n=178）、射血分数保留的心力衰竭（HFpEF）组（基线LVEF及复查LVEF
均≥50%，n=68）。比较四组一般资料、超声心动图检查指标、实验室检查指标、治疗情况、全因死亡率、全因再

入院率。采用单因素、多因素Cox比例风险回归分析探讨ICM合并HFimpHF患者全因死亡、全因再入院的影响因素。

结果　HFimpEF组年龄小于HFpEF组，收缩压（SBP）低于HFpEF组，舒张压（DBP）低于HFrEF组（P＜0.05）；

HFimpEF组基线左心室收缩末期内径（LVESD）、左心室舒张末期内径（LVEDD）小于HFrEF组，大于HFpEF组

（P＜0.05）；HFimpEF组血红蛋白、红细胞计数高于HFpEF组，血小板计数高于HFrEF组，N末端脑钠肽前体（NT-
proBNP）低于HFrEF组（P＜0.05）；HFimpEF组使用血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂（ARNI）、醛固酮受体拮抗

剂（MRA）、利尿剂、抗血小板药、重组人脑利钠肽者占比高于HFpEF组，使用钙通道阻滞剂（CCB）者占比低于

HFpEF组（P＜0.05）；HFimpEF组全因死亡率低于HFrEF组（P＜0.05）；HFimpEF组全因再入院率低于HFmrEF组

（P＜0.05）。多因素Cox比例风险回归分析结果显示，合并心房颤动（AF）、贫血是ICM合并HFimpEF患者全因死亡

的危险因素，BMI升高、基线LVEDD＞55 mm是ICM合并HFimpEF患者全因再入院的危险因素，使用钠-葡萄糖协同转

运蛋白2抑制剂（SGLT2i）是ICM合并HFimpEF患者全因再入院的保护因素（P＜0.05）。结论　在ICM患者中，合并

HFimpEF者年龄较小、血压较低、心室重构程度较轻、使用ARNI及MRA等药物的比例较高、全因死亡率和全因再入

院率较低，而合并AF、贫血是ICM合并HFimpEF患者全因死亡的独立危险因素，BMI升高、基线LVEDD＞55 mm是ICM
合并HFimpEF患者全因再入院的独立危险因素，使用SGLT2i是ICM合并HFimpEF患者全因再入院的独立保护因素。
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【Abstract】　Objective　To investigate the clinical characteristics and prognosis of patients with ischemic 
cardiomyopathy (ICM) combined with heart failure with improved ejection fraction (HFimpEF) . Methods　A total of 425 patients 
with ICM complicated with chronic heart failure (HF) admitted to the Heart Center of Hebei General Hospital from June 2018 to 
May 2021 were selected. According to baseline and review left ventricular ejection fraction (LVEF) , the patients were divided into 
HFimpEF group (baseline LVEF ≤ 40%, review LVEF > 40%, n=95) , heart failure with mid-range ejection fraction (HFmrEF) 
group (review LVEF was 41%-49%, n=84) , heart failure with reduced ejection fraction (HFrEF) group (baseline LVEF ≤ 49%, 
review LVEF ≤ 40%, n=178) ,  heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF) group (baseline LVEF and review LVEF 
were both ≥ 50%, n=68) . The general data, echocardiogram indexes, laboratory examination indexes, treatment status, all-caues 
mortality and all-cause readmmison rate were compared among the four groups. Univariate and multivariate Cox proportional risk 
regression analysis was used to investigate the influencing factors of all-cause death and all-cause readmission in ICM patients 
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心力衰竭（heart failure，HF）的发病率及死亡率

逐年上升，我国HF现患人数约为890万［1］。HF最常

见的病因是缺血性心肌病（ischemic cardiomyopathy，

ICM），约2/3的HF是由ICM引起的［2］。ICM指由于心

肌长期缺血导致心肌弥漫性纤维化，从而产生心脏收

缩和/或舒张功能受损，引起心脏扩大或僵硬、充血

性HF、心律失常等类似原发性扩张型心肌病临床表现

的临床综合征［3］。ICM预后不良，其1年病死率高达

30%［4］。与不合并ICM的HF患者相比，合并ICM的HF
患者住院死亡率更高，预后也更差［5］。根据左心室

射血分数（left ventricular ejection fraction，LVEF）不

同，HF可分为射血分数降低的心力衰竭（heart failure 
with reduced ejection fraction，HFrEF）、射血分数中

间值的心力衰竭（heart failure with mid-range ejection 
fraction，HFmrEF）、射血分数保留的心力衰竭（heart 
failure with preserved ejection fraction，HFpEF）。相较

于其他几种类型HF，HFrEF在ICM中占比更高［6］。近

年来随着HF诊疗技术的发展，临床上观察到部分HF
患者的LVEF得到改善，且相较于其他几种类型HF患

者，LVEF改善的HF患者预后更好［7］。2022年美国心

脏协会（American Heart Association，AHA）/美国心脏

病学会（American College of Cardiology，ACC）/美国心

力衰竭协会（Heart Failure Society of America，HFSA）

发布的HF管理指南将这类特殊的HF表型定义为射血分

数改善的心力衰竭（heart failure with improved ejection 

fraction，HFimpEF）［8］。近期有研究发现，改善LVEF
可降低ICM患者的全因死亡率［9］。长期以来HFimpEF
并未受到足够的重视，相关研究多集中于国外，国内有

关ICM合并HFimpEF患者预后的研究报道较少。因此，

本研究探讨ICM合并HFimpEF患者的临床特点及预后，

以期为提高临床医生对此类人群的诊治水平提供依据。

1　对象与方法

1.1　研究对象　选取2018年6月至2021年5月河北省人

民医院心脏中心收治的ICM合并慢性HF患者425例。

纳入标准：（1）符合《中国心力衰竭诊断和治疗指

南2018》 ［10］中HF的诊断标准；（2）符合《内科

学》［11］中ICM的诊断标准；（3）年龄≥18岁；（4）

近2年内至少有2次超声心动图检查结果，且2次超声心

动图检查时间间隔＞3个月。排除标准：（1）患有恶

性肿瘤；（2）特定的HF（单纯右心衰竭、心肌淀粉样

变、先天性心脏病等）；（3）其他类型的心肌病，如

扩张型心肌病、酒精性心肌病等；（4）基线LVEF为

40%～49%、复查LVEF≥50%。本研究经河北省人民医

院伦理委员会审查通过（伦理审查编号：2022139），

并被批准免除患者知情同意。

1.2　分组标准　患者首次入院时通过超声心动图检

查获得基线LVEF，出院后门诊复查或再入院时超声

心动图检查得到的LVEF为复查LVEF。参照《2022年

AHA/ACC/HFSA心力衰竭管理指南》［8］，根据基线

LVEF及复查LVEF对患者进行分组：基线LVEF≤40%，

combined with HFimpEF. Results　The age of HFimpEF group was younger than that of HFpEF group, and systolic blood 
pressure (SBP) was lower than that of HFpEF group, diastolic blood pressure (DBP) was lower than that of HFrEF group (P < 0.05) .  
Baseline left ventricular end systolic diameter (LVESD) and left ventricular end diastolic diameter (LVEDD) in HFimpEF group 
were lower than those in HFrEF group, but higher than those in HFpEF group (P < 0.05) . The hemoglobin and red blood cell count 
of HFimpEF group were higher than those of HFpEF group, platelet count was higher than that of HFrEF group, and the N-terminal 
pro-brain natriuretic peptide (NT-proBNP) was lower than that of HFrEF group (P < 0.05) . The proportion of patients using 
angiotensin receptor neprilysin inhibitor (ARNI) , mineralcorticoid recept antagonist (MRA) , diuretics, antiplatelet drugs and 
recombinant human natriuretic peptide in HFimpEF group was higher than that in HFpEF group, and the proportion of patients 
using calcium channel blocker (CCB) was lower than that in HFpEF group (P < 0.05) . The all-cause mortality of HFimpEF group 
was lower than that of HFrEF group (P < 0.05) . The all-cause readmission rate of HFimpEF group was lower than that of HFmrEF 
group (P < 0.05 ) . Multivariate Cox proportional risk regression analysis showed that atrial fibrillation (AF) and anemia were 
risk factors for all-cause death in ICM patients combined with HFimpEF, increased BMI and baseline LVEDD > 55 mm were 
risk factors for all-cause readmission in ICM patients combined with HFimpEF, use of sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor 
(SGLT2i) was a protective factor for all-cause readmission in ICM patients combined with HFimpEF (P < 0.05) .  Conclusion　
Among ICM patients, patients with HFimpEF have younger age, lower blood pressure, less degree of ventricular remodeling, higher 
rates of use of guide-recommended drugs such as ARNI and MRA, and lower all-cause mortality and all-cause readmission rates. 
AF and anemia are independent risk factors for all-cause death in ICM patients combined with HFimpEF. Increased BMI and 
baseline LVEDD > 55 mm are independent risk factors for all-cause readmission in ICM patients combined with HFimpEF. Use 
of SGLT2i is independent protective factor for all-cause readmission in ICM patients combined with HFimpEF.

【Key words】　Heart failure; Left ventricular ejection fraction; Improved ejection fraction; Ischemic cardiomyopathy; 
Prognosis; Influencing factors
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复 查 L V E F ＞ 4 0 % 为 H F i m p E F 组 （n= 9 5 ） ； 基 线

LVEF≥41%，复查LVEF为41%～49%为HFmrEF组

（n=84）；基线LVEF≤49%，复查LVEF≤40%为

HFrEF组（n=178）；基线LVEF及复查LVEF均≥50%为

HFpEF组（n=68）。入院时进行多次超声心动图检查者

以最低LVEF为基线LVEF（LVEF＜40%时更可能接受指

南推荐的治疗方案），最后复查结果为复查LVEF。

1.3　资料收集　（1）一般资料。收集患者一般资

料，包括性别、年龄、BMI、收缩压（systolic blood 
pressure，SBP）、舒张压（diastolic blood pressure，

DBP）、心率（heart rate，HR）、纽约心脏病协会

（New York Heart Association，NYHA）分级、吸烟史

及合并疾病〔心房颤动（atrial fibrillation，AF）、高血

压、心脏瓣膜病、脑血管病、糖尿病、慢性肾脏病、高

脂血症、高尿酸血症、颈动脉粥样硬化、低蛋白血症、

甲状腺功能减退症、贫血〕。（2）超声心动图检查指

标。采用双平面Simpson法测量LVEF、左心室收缩末期

内径（left ventricular end systolic diameter，LVESD）、

左心室舒张末期内径（left ventricular end diastolic 
diameter，LVEDD）。（3）实验室检查指标。采集患

者入院后第2天清晨空腹静脉血，所用仪器为希森美

康-XN 9000全自动血液分析仪，采用SLS-Hb法检测血

红蛋白，鞘流DC检测法检测红细胞计数、血小板计数。

生化全项相关指标检测由美国贝克曼AU5800全自动生

化分析仪完成，采用离子选择性电极法测量血清K+，尿

素酶-谷氨酸脱氢酶法检测血清尿素，尿酸酶-过氧化物

酶法检测血清尿酸，酶法检测血肌酐、估算肾小球滤过

率（estimated glomerular filtration rate，eGFR），免疫抑

制法检测肌酸激酶同工酶（creatine kinase isoenzymes，

CK-MB），免疫法检测N末端脑钠肽前体（N-terminal 
pro-brain natriuretic peptide，NT-proBNP）。（4）治疗

情况。统计患者治疗情况，包括血管紧张素转换酶抑制

剂（angiotensin converting enzyme inhibitors，ACEI）/血
管紧张素Ⅱ受体阻滞剂（angiotensin Ⅱ receptor blocker，
ARB）、血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂（angiotensin 
receptor neprilysin inhibitor，ARNI）、钙通道阻滞剂

（calcium channel blocker，CCB）、β-受体阻滞剂、

醛固酮受体拮抗剂（mineralcorticoid recept antagonist，
MRA）、利尿剂、抗血小板药、口服抗凝药、他汀类

药物、芪苈强心胶囊、重组人脑利钠肽、洋地黄类药

物、钠-葡萄糖协同转运蛋白2抑制剂（sodium-glucose 
cotransporter 2 inhibitor，SGLT2i）使用情况及行PCI、
行冠状动脉旁路移植术（coronary artery bypass grafting，

CABG）、植入起搏器情况。

1.4　随访　自患者最后一次复查超声心动图开始每隔3
个月随访1次，随访内容包括用药情况、住院期间死亡

和因心力衰竭再入院等不良心血管事件发生情况，共随

访1年，终点事件为全因死亡及全因再入院，随访截止

时间为2022-07-01。

1.5　统计学方法　采用SPSS 26.0统计学软件进行数据

分析。符合正态分布及近似正态分布的计量资料以（x
±s）表示，多组间比较采用单因素方差分析，组间两

两比较采用LSD-t 检验；偏态分布的计量资料以〔M
（P25，P75）〕表示，多组间比较采用Kruskal-Wallis H
检验，组间两两比较采用Mann-Whitney U检验，使用

Bonferroni法校正P值。计数资料以相对数表示，组间比

较采用χ2检验，组间两两比较以Bonferroni法校正P值。

采用单因素、多因素Cox比例风险回归分析探讨ICM合

并HFimpEF患者全因死亡、全因再入院的影响因素。以

P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　基线特征　

2.1.1　一般资料　四组性别、BMI、有吸烟史者占比及

合并心脏瓣膜病、脑血管病、糖尿病、慢性肾脏病、高

脂血症、高尿酸血症、颈动脉粥样硬化、低蛋白血症、

甲状腺功能减退症、贫血者占比比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）；四组年龄、SBP、DBP、HR、NYHA
分级为Ⅲ/Ⅳ级者占比、合并AF者占比、合并高血压者

占比比较，差异有统计学意义（P＜0.05）。HFimpEF
组年龄小于HFpEF组，SBP低于HFpEF组，DBP低于

HFrEF组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表1。

2 .1 .2　 超 声 心 动 图 检 查 指 标 　 四 组 基 线LVESD、

L V E D D 比 较 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （P ＜ 0 . 0 5 ） 。

HFimpEF组基线LVESD、LVEDD小于HFrEF组，大于

HFpEF组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表2。

2.1.3　实验室检查指标　四组血清K+、血清尿素、血

清尿酸、血肌酐、eGFR、CK-MB比较，差异无统计

学意义（P ＞0.05）；四组血红蛋白、红细胞计数、

血小板计数、NT-proBNP比较，差异有统计学意义

（P＜0.05）。HFimpEF组血红蛋白、红细胞计数高于

HFpEF组，血小板计数高于HFrEF组，NT-proBNP低于

HFrEF组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表3。

2.1.4　治疗情况　四组使用ACEI/ARB、β-受体阻滞

剂、口服抗凝药、他汀类药物、SGLT2i者占比及行

PCI、行CABG、植入起搏器者占比比较，差异无统计

学意义（P ＞0.05）；四组使用ARNI、CCB、MRA、

利尿剂、抗血小板药、芪苈强心胶囊、重组人脑利

钠肽、洋地黄类药物者占比比较，差异有统计学意

义（P＜0.05）。HFimpEF组使用ARNI、MRA、利尿

剂、抗血小板药、重组人脑利钠肽者占比高于HFpEF
组，使用CCB者占比低于HFpEF组，差异有统计学意义

（P＜0.05），见表4。
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表1　四组一般资料比较
Table 1　Comparison of general data among the four groups

项目 HFimpEF组（n=95） HFmrEF组（n=84） HFrEF组（n=178） HFpEF组（n=68） 检验统计量值 P值

性别（男/女） 63/32 59/25 122/56 38/30 4.288a 0.232

年龄〔M（P25，P75），岁〕 72（65，78） 75（65，84） 70（60，79） 79（69，83）d 18.376b ＜0.001

BMI〔M（P25，P75），kg/m2〕 24.6（22.5，27.8） 24.0（21.9，26.9） 24.0（21.6，26.5） 24.3（22.6，27.3） 4.879b 0.181

SBP（x±s，mm Hg） 131±21 133±23 129±22 142±22d 6.092c ＜0.001

DBP（x±s，mm Hg） 79±15 75±15 81±14d 76±14 3.991c 0.008

HR〔M（P25，P75），次/min〕 84（71，98） 75（66，90） 87（73，98） 74（64，86） 21.220b ＜0.001

NYHA分级为Ⅲ/Ⅳ级〔n（%）〕 82（86.3） 65（77.4） 160（89.9） 55（80.9） 8.263a 0.041

吸烟史〔n（%）〕 22（23.2） 31（36.9） 55（30.9） 15（22.1） 6.033a 0.110

AF〔n（%）〕 29（30.5） 21（25.0） 38（21.3） 28（41.2） 10.498a 0.015

高血压〔n（%）〕 66（69.5） 61（72.6） 103（57.9） 58（85.3） 18.584a ＜0.001

心脏瓣膜病〔n（%）〕 26（27.4） 29（34.5） 61（34.3） 29（42.6） 4.134a 0.247

脑血管病〔n（%）〕 38（40.0） 37（44.0） 57（32.0） 32（47.1） 6.433a 0.092

糖尿病〔n（%）〕 47（49.5） 43（51.2） 79（44.4） 37（54.4） 2.439a 0.486

慢性肾脏病〔n（%）〕 25（26.3） 25（29.8） 43（24.2） 18（26.5） 0.939a 0.816

高脂血症〔n（%）〕 25（26.3） 18（21.4） 31（17.4） 11（16.2） 3.840a 0.279

高尿酸血症〔n（%）〕 24（25.3） 26（31.0） 63（35.4） 19（27.9） 3.361a 0.339

颈动脉粥样硬化〔n（%）〕 28（29.5） 26（31.0） 44（24.7） 23（33.8） 2.488a 0.477

低蛋白血症〔n（%）〕 20（21.1） 14（16.7） 42（23.6） 11（16.2） 2.604a 0.457

甲状腺功能减退症〔n（%）〕 6（6.3） 9（10.7） 20（11.2） 11（16.2） 4.051a 0.256

贫血〔n（%）〕 13（13.7） 22（26.2） 29（16.3） 16（23.5） 6.358a 0.095

注：HFimpEF=射血分数改善的心力衰竭，HFmrEF=射血分数中间值的心力衰竭，HFrEF=射血分数降低的心力衰竭，HFpEF=射血分数保留

的心力衰竭，SBP=收缩压，DBP=舒张压，HR=心率，NYHA=纽约心脏病协会，AF=心房颤动；1 mm Hg=0.133 kPa；a表示χ2值，b表示H值，c表

示F值；d表示与HFimpEF组比较，P＜0.05

表2　四组超声心动图检查指标比较（mm）
Table 2　Comparison of echocardiographic indexes among the four groups

组别 例数
基线LVESD

〔M（P25，P75）〕
基线LVEDD

（x±s）

HFimpEF组 95 40（36，44） 54±6

HFmrEF组 84 43（39，46） 55±6

HFrEF组 178 50（47，57）b 61±7b

HFpEF组 68 33（31，36）b 49±6b

H（F）值 130.860 146.240a

P值 ＜0.001 ＜0.001

注：LVESD=左心室收缩末期内径，LVEDD=左心室舒张末期内

径；a表示F值；b表示与HFimpEF组比较，P＜0.05

2.2　预后情况　425例患者中91例（21.4%）全因死

亡，其中HFimpEF组11例（12.1%）、HFmrEF组15例

（16.5%）、HFrEF组60例（65.9%）、HFpEF组5例

（5.5%）。四组全因死亡率比较，差异有统计学意义

（χ2=30.070，P＜0.001）；其中HFimpEF组全因死亡

率低于HFrEF组，差异有统计学意义（χ2=15.762，

P ＜0.001）。425例患者中118例（27.8%）全因再入

院，其中HFimpEF组18例（15.3%）、HFmrEF组32例

（27.1%）、HFrEF组50例（42.4%）、HFpEF组18例

（15.3%）。四组全因再入院率比较，差异有统计学意

义（χ2=8.219，P=0.042）；其中HFimpEF组全因再入

院率低于HFmrEF组，差异有统计学意义（χ2=8.120，

P=0.004）。

2.3　ICM合并HFimpEF患者预后的影响因素分析

2.3.1　ICM合并HFimpEF患者全因死亡影响因素的多因

素Cox比例风险回归分析　以ICM合并HFimpEF患者是

否全因死亡（赋值：是=1，否=0）为因变量，以性别

（赋值：男=1，女=0）、年龄（赋值：实测值）、BMI
（赋值：实测值）、NYHA分级为Ⅲ/Ⅳ级（赋值：是

=1，否=0）、AF（赋值：合并=1，未合并=0）、贫血

（赋值：合并=1，未合并=0）、血清尿素（赋值：实

测值）、血清尿酸（赋值：实测值）、血肌酐（赋值：

实测值）、使用β-受体阻滞剂（赋值：是=1，否=0）

为自变量，进行单因素、多因素Cox比例风险回归分

析，结果显示，合并AF、贫血是ICM合并HFimpEF患者

全因死亡的危险因素（P＜0.05），见表5。

2.3.2　ICM合并HFimpEF患者全因再入院影响因素的

多因素Cox比例风险回归分析　以ICM合并HFimpEF患

者是否全因再入院（赋值：是=1，否=0）为因变量，

以年龄（赋值：实测值）、BMI（赋值：实测值）、

基线LVESD（赋值：≤37 mm=1，＞37 mm=0）、基线
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LVEDD（赋值：＞55 mm=1，≤55 mm=0）、使用ARNI
（赋值：是=1，否=0）、使用SGLT2i（赋值：是=1，

否=0）为自变量，进行单因素、多因素Cox比例风险回

归分析，结果显示，BMI升高、基线LVEDD＞55 mm是

ICM合并HFimpEF患者全因再入院的危险因素，使用

SGLT2i是ICM合并HFimpEF患者全因再入院的保护因素

（P＜0.05），见表6。

3　讨论

PUNNOOSE等［12］研究发现，约70%的射血分数

恢复的心力衰竭（heart failure with recovered ejection 

fraction，HF-REF）患者曾发生LVEF改善，与HFpEF
患者相比，HF-REF患者更年轻，收缩压较低，较少合

并AF、高血压、糖尿病等疾病。近年有临床证据支持

LVEF改善的HF患者是一类独特的HF群体，并将其命名

为HFimpEF［13］，其与其他类型HF患者的临床特点与预

后存在差异。既往研究表明，ICM是HFimpEF患者预后

不良的独立危险因素，不合并ICM的HF患者可能更易发

生LVEF改善［14］，且相较于ICM合并HFrEF患者，ICM
合并HFimpEF患者并未在临床上引起足够关注。

本研究结果显示，HFimpEF组年龄小于HFpEF组，

SBP低于HFpEF组，与既往研究结果［15］一致。分析原

因，可能是HFpEF患者中老年人占比高，常伴有高血

压等疾病［16］。本研究结果还显示，HFimpEF组基线

LVESD、LVEDD小于HFrEF组，大于HFpEF组，提示

HFimpEF患者的心室重构程度轻于HFrEF患者，虽然

HFimpEF患者的LVEF有所改善，但其心室重构仍可能

持续存在。此外，本研究结果还显示，HFimpEF组血红

蛋白、红细胞计数高于HFpEF组。有研究发现，血红蛋

白水平升高是慢性HF患者预后的保护因素，慢性HF患

者病死率随着血红蛋白水平升高而降低［17］。故猜测血

红蛋白升高可能是HFimpEF的一种特殊的代偿机制。

肾素-血管紧张素-醛固酮系统（renin-angiotensin-
aldosterone system，RAAS）抑制剂包括ARNI、ARB，

其被指南推荐为HFrEF患者的一线治疗药物，可以降

低HFrEF的发病率和死亡率［8］。本研究结果显示，

HFimpEF组使用ARNI、MRA者占比高于HFpEF组，与

既往研究结果［15］一致。HFimpEF患者曾是发生左心

室重构的HFrEF患者，相较于HFpEF患者更可能接受

指南推荐的治疗。研究证实，ARNI、MRA不但可以改

善HFrEF患者的存活率，还可以逆转HF患者的左心室

重构［18-19］，故上述药物的使用可能是LVEF改善的原

因之一。利尿剂和重组人脑利钠肽常用来缓解HF患者

表3　四组实验室检查指标比较〔M（P25，P75）〕
Table 3　Comparison of laboratory examination indexes among the four groups

实验室指标 HFimpEF组（n=95） HFmrEF组（n=84） HFrEF组（n=178） HFpEF组（n=68） H值 P值

血红蛋白（g/L） 130（115，143） 129（112，138） 129（115，144） 119（98，134）a 11.671 0.009

红细胞计数（×1012/L） 4.3（3.8，4.8） 4.1（3.7，4.6） 4.2（3.7，4.7） 3.9（3.4，4.4）a 10.927 0.012

血小板计数（×109/L） 212（168，258） 191（160，221） 191（163，231）a 208（163，265） 9.759 0.021

血清K+（mmol/L） 4.0（3.6，4.4） 4.1（3.7，4.3） 4.0（3.7，4.3） 4.0（3.7，4.5） 1.049 0.789

血清尿素（mmol/L） 7.3（4.9，10.9） 6.7（5.3，10.2） 7.5（5.8，10.6） 7.2（4.6，10.8） 2.785 0.426

血清尿酸（μmol/L） 380（326，490） 401（321，459） 427（335，554） 381（311，467） 7.250 0.064

血肌酐（μmol/L） 89（74，115） 92（71，117） 92（77，116） 85（74，130） 0.837 0.840

eGFR〔ml·min-1·（1.73 m2）-1〕 69（48，86） 67（47，83） 66（49，86） 61（42，82） 2.413 0.491

CK-MB（U/L） 16（13，20） 14（12，17） 15（12，19） 15（12，20） 3.453 0.327

NT-proBNP（ng/L） 2 742（960，6 179） 2 561（1 201，5 773） 4 918（2 021，9 000）a 1 922（712，5 318） 29.538 ＜0.001

注：eGFR=估算肾小球滤过率，CK-MB=肌酸激酶同工酶，NT-proBNP=N末端脑钠肽前体；a表示与HFimpEF组比较，P＜0.05

表4　四组治疗情况比较〔n（%）〕
Table 4　Comparison of treatment condition among the four groups

治疗情况
HFimpEF组
（n=95）

HFmrEF组
（n=84）

HFrEF组
（n=178）

HFpEF组
（n=68）

χ2值 P值

ACEI/ARB 33（34.7） 31（36.9） 48（27.0） 30（44.1） 7.363 0.061

ARNI 35（36.8） 18（21.4） 67（37.6） 4（5.9）a 29.169 ＜0.001

CCB 7（7.4） 11（13.1） 11（6.2） 22（32.4）a 34.410 ＜0.001

β-受体阻滞剂 81（85.3） 62（73.8） 136（76.4） 53（77.9） 4.056 0.255

MRA 80（84.2） 58（69.0） 146（82.0） 41（60.3）a 18.674 ＜0.001

利尿剂 79（83.2） 60（71.4） 141（79.2） 42（61.8）a 12.100 0.007

抗血小板药 88（92.6） 69（82.1） 157（88.2） 53（77.9）a 9.041 0.029

口服抗凝药 12（12.6） 10（11.9） 18（10.1） 13（19.1） 3.686 0.297

他汀类药物 86（90.5） 74（88.1） 153（86.0） 60（88.2） 1.240 0.743

芪苈强心胶囊 19（20.0） 14（16.7） 47（26.4） 6（8.8） 10.350 0.016

重组人脑利钠肽 50（52.6） 30（35.7） 98（55.1） 18（26.5）a 21.567 ＜0.001

洋地黄类药物 17（17.9） 5（6.0） 34（19.1） 3（4.4） 14.854 0.002

SGLT2i 5（5.3） 7（8.3） 11（6.2） 7（10.3） 1.969 0.579

行PCI 35（36.8） 25（29.8） 49（27.5） 17（25.0） 3.446 0.328

行CABG 4（4.2） 7（8.3） 6（3.4） 3（4.4） 3.059 0.365

植入起搏器 1（1.1） 5（6.0） 2（1.1） 2（1.6） 5.702 0.084

注：ACEI/ARB=血管紧张素转换酶抑制剂/血管紧张素Ⅱ受体阻滞

剂，ARNI=血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂，CCB=钙通道阻滞剂，

MRA=醛固酮受体拮抗剂，SGLT2i=钠-葡萄糖协同转运蛋白2抑制

剂，CABG=冠状动脉旁路移植术；a表示与HFimpEF组比较，P＜0.05
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表5　ICM合并HFimpEF患者全因死亡影响因素的单因素、多因素Cox比例风险回归分析
Table 5　Univariate and multivariate Cox proportional risk regression analysis of influencing factors of all-cause death in ICM patients combined with HFimpEF

变量
单因素 多因素

β SE Waldχ2值 P值 HR值 95%CI β SE Waldχ2值 P值 HR值 95%CI

AF 1.498 0.627 5.709 0.017 4.473 （1.309，15.288） 1.348 0.663 4.136 0.042 3.849 （1.050，14.108）

贫血 1.434 0.627 5.230 0.022 4.197 （1.228，14.346） 1.601 1.601 5.380 0.020 4.957 （1.282，19.171）

血清尿素 0.196 0.067 8.569 0.003 1.216 （1.067，1.386） 0.193 0.109 3.140 0.076 1.213 （0.980，1.520）

血清尿酸 0.004 0.002 5.552 0.018 1.004 （1.001，1.007） 0.001 0.002 0.164 0.685 1.001 （0.997，1.004）

血肌酐 0.006 0.003 5.473 0.019 1.006 （1.001，1.011） -0.001 0.005 0.048 0.827 0.999 （0.989，1.009）

表6　ICM合并HFimpEF患者全因再入院影响因素的单因素、多因素Cox比例风险回归分析
Table 6　Univariate and multivariate Cox proportional risk regression analysis of influencing factors of all-cause readmission in ICM patients combined with HFimpEF

变量
单因素 多因素

β SE Waldχ2值 P值 HR值 95%CI β SE Waldχ2值 P值 HR值 95%CI

BMI 0.124 0.053 5.443 0.020 1.132 （1.020，1.256） 0.129 0.055 5.480 0.019 1.138 （1.021，1.268）

LVEDD 0.986 0.484 4.157 0.041 2.681 （1.039，6.920） 1.116 0.493 5.124 0.024 3.053 （1.162，8.027）

SGLT2i -1.735 0.639 7.387 0.007 0.176 （0.050，0.616） -1.972 0.664 8.807 0.003 0.139 （0.038，0.512）

素，这与既往研究结果［24］相同。AF的发生与冠心病

的严重程度有关，ICM患者更易发生AF［25］。同时AF
是HF最常见的心律失常类型之一，RASS过度激活导致

心房重构是HF患者发生AF的主要病理机制［26］。有研

究发现，HFimpEF虽发生心房逆重构和心功能改善，

但仍存在不良的心房重构和复发性左心功能不全［27］。

AF和HFimpEF有类似的发病机制，两者共同作用会导

致患者预后更差。研究表明，心房逆重构可降低HF患

者的AF发生风险［28］，因此这也可能是HFimpEF患者较

少合并AF的原因。本研究结果还显示，合并贫血是ICM
合并HFimpEF患者全因死亡的独立危险因素，与既往研

究结果［29］一致。ICM患者神经内分泌系统激活会促进

贫血与HF的病理生理过程，提示ICM患者更易发生贫

血［30］。贫血在HF患者中很常见，铁缺乏、炎症因子抑

制促红细胞生成素生成、ACEI类药物抑制骨髓红系祖

细胞增殖等多种机制均可导致HF患者发生贫血［31］。贫

血早期机体会代偿性扩张血管，激活RASS以扩充血容

量，进而改善组织缺氧，但长期贫血会引起心脏容量超

负荷和继发性心室重构［32］，可能会促进HFimpEF患者

心功能恶化。研究发现，血红蛋白与慢性HF患者全因

死亡风险呈负相关［33］，提示贫血可能会增加HFimpEF
患者的死亡率。相关指南强调过入院和出院常规进行

铁状态和贫血监测的重要性，对严重铁缺乏的HF患者

推荐静脉补铁治疗以改善其生活质量，降低再入院风

险［34］，因而纠正贫血或可对HFimpEF患者预后产生积

极影响。贫血及其严重程度对HFimpEF患者预后的具体

影响仍需进一步研究证实。

郝素芳等［35］研究发现，BMI可作为HF患者预后

的独立预测因素。本研究结果显示，BMI升高是ICM合

并HFimpEF患者全因再入院的独立危险因素。BMI与

急性失代偿期的临床症状，但尚无可降低患者死亡率

的证据［20］。而本研究结果显示，HFimpEF组使用利尿

剂、重组人脑利钠肽者占比高于HFpEF组，可能是因为

HFimpEF患者在LVEF改善前易出现急性失代偿性心力

衰竭。本研究结果还显示，HFimpEF组患者使用抗血小

板药物者占比高于HFpEF组。抗血小板药物是ICM的基

础用药，但有研究显示，≥75岁的老年人使用阿司匹林

的出血风险较＜75岁的老年人升高2倍［21］，而HFpEF
组患者年龄更大，故其使用抗血小板药物者占比降低。

此外，本研究结果显示，HFimpEF组使用CCB者占比低

于HFpEF组。CCB可延长心室充盈时间，多被推荐用于

治疗HFpEF患者［22］，这可能是HFpEF患者CCB使用率

较高的原因。

本研究结果显示，HFimpEF组全因死亡率低于

HFrEF组，但与HFmrEF组、HFpEF组全因死亡率无

统计学差异，这与苏康康等［23］研究结果部分一致。

WILCOX等［13］认为，HFimpEF更像是HFrEF和HFpEF
的中间状态，其临床特点有别于HFrEF和HFpEF。本研

究结果提示，HFimpEF患者的临床特点和全因死亡率与

HFmrEF患者更类似，但这两种临床表型相似的HF患者

均是当前研究的“盲区”，仍需进一步探索、比较。本

研究结果显示，HFimpEF组全因再入院率低于HFmrEF
组，但与HFrEF组、HFpEF组无统计学差异。猜测

HFimpEF组和HFrEF组均发生了心室重构，导致全因再

入院率相似。同时本研究随访时间较短，延长随访时间

后ICM合并HFpEF患者全因再入院率可能会上升，后续

通过延长随访时间及剔除全因再入院的混杂因素可能会

修正该生存曲线，得到更好的结果。

本研究多因素Cox比例风险回归分析结果显示，合

并AF是ICM合并HFimpEF患者全因死亡的独立危险因
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HF患者心功能分级呈正相关［36］，提示BMI升高可能

使HFimpEF患者心功能恶化，从而增加全因再入院风

险。SGLT2i作为近年来的新型口服降糖药物，多项研

究已证实其可降低冠状动脉疾病和HF患者的心血管死

亡率、全因死亡率及HF再住院率［37-39］。因SGLT2i具有

强大的心血管益处，被《2021年ESC急慢性心力衰竭诊

断与治疗指南》［34］推荐为治疗HFrEF的新四联药物之

一，从而改变了传统的金三角治疗（β-受体阻滞剂、

ARNI/ACEI或ARB、MRA）格局。本研究结果显示，使

用SGLT2i是ICM合并HFimpEF患者全因再入院的保护因

素。心室重构是ICM和HFimpEF发生发展的重要病理机

制，LVEDD作为反映心室重构的重要指标，有研究发

现其增加与HF患者短期再入院率有关［40］。本研究结果

显示，基线LVEDD＞55 mm是ICM合并HFimpEF患者全

因再入院的独立危险因素。既往研究发现，NT-proBNP
升高预示LVEDD增大，可反映左心室血流动力学恶化

情况［41］。本研究结果显示，HFimpEF组NT-proBNP
低于HFrEF组，提示基线LVEDD＞55 mm增加ICM合并

HFimpEF患者全因再入院风险可能与NT-proBNP升高、

左心室功能不全有关。

综上所述，在ICM患者中，合并HFimpEF者年龄较

小、血压较低、心室重构程度较轻、使用ARNI及MRA
等指南推荐药物的比例较高、全因死亡率和全因再入院

率较低，而合并AF、贫血是ICM合并HFimpEF患者全因

死亡的独立危险因素，BMI升高、基线LVEDD＞55 mm
是ICM合并HFimpEF患者全因再入院的独立危险因素，

使用SGLT2i是ICM合并HFimpEF患者全因再入院的独立

保护因素。

本研究尚存在不足：（1）本研究为单中心研究，

随访期相对较短，未来需大样本量、长随访时间及多中

心研究进一步验证本研究结论。（2）目前的指南并未

对基线LVEF为 40%～49%、复查LVEF≥50%的患者进

行明确定义，因此后续研究有必要对该类人群进行事后

分析，并将其与其他四种类型HF进行比较。
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