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从回顾性队列研究构建急性心肌梗死远期

预后因素的>"?比例风险回归模型

农一兵’ 林 谦% 段文慧+ 杨宏丽’

摘要 目的 研究包括中药汤剂在内的多种可能因素对急性心肌梗死（5=8@-4A"=5BC65.67D5B=@6"7，

EFG）远期预后的影响。方法 连续收集’11H年’月—%&&%年0月间渡过急性期的EFG患者（共’H%例）

的病历资料，随访观察患者发生死亡和重大心脑血管事件的预后情况，用>"?比例风险回归模型分析可能

因素对预后的影响。结果 年龄每增加’&岁，心功能纽约分级升高’级，死亡的相对危险度分别上升到

’)1/+和+)’H1，应用中药汤剂和血管紧张素转换酶抑制剂（57I6"@-7<67="7:-B@67I-7JA4-67K696@"B，E>2G）

则分别降低到&)’**和&)’H’；以包括死亡在内的重大心脑血管事件为终点，年龄每增加’&岁，心功能纽约

分级升高’级，终点事件的相对危险度分别上升到%)&%’和’)/H+，有前壁梗死、心律失常和糖尿病史则分

别上升到%)1&+、%)L//、0)&+1，而使用中药汤剂和E>2G制剂能使之下降到&)&1+和&)’0’。结论 年龄、

心衰、前壁梗死、心律失常、糖尿病史是EFG远期预后的危险因素，而早期应用中药汤剂和E>2G制剂是保

护因素。
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随着循证医学的兴起，对疾病疗效的评价，更多地

向注重生存率、病死率、严重医学事件（如重大心脑事

件）发生率等方面发展。在急性心肌梗死（5=8@-4A3
"=5BC65.67D5B=@6"7，EFG）领域，许多大型的临床试验都

把这些远期预后指标作为评价的主要指标，为临床提

供了令人信服的证据。在预后研究中，>"?比例风险

回归模型以能够处理截尾数据的独特优势，成为目前

应用最广的多因素分析方法。而中医药、中西医结合

治疗EFG的研究，仍以近期疗效为多，远期预后的研

究报告甚少，极大限制了研究结论的临床指导意义。

为此，我们设计了一项较大样本的回顾性队列研

究，探讨包括辨证论治中药汤剂在内的各种因素对EFG
远期预后的影响，并构建其>"?比例风险回归模型。
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临 床 资 料

以!""#年!月—$%%$年&月因’()在北京中

医药大学附属东直门医院、东方医院心内科住院并渡

过急性期（$*天）的资料完整的所有患者为研究对象，

共!#$例，按照急性期期间是否接受辨证论治中药汤

剂治疗分为中药治疗组和对照组。治疗组!++例，男

"%例，女&+例；年龄+,!*-岁，平均（##.,#/!%.!#）

岁；梗死部位：前间壁!&例，前壁$%例，广泛前壁!-
例，下壁$&例，后壁!例，内膜下!+例，两壁以上&&
例；心功能：从012’"级到#级分别有,-、+,、!-、$&
例；发病时伴有心律失常#+例；有心绞痛病史&$例，

糖尿病史+%例，高血压病史#!例，脑血管病史$*例，

高血脂病史#+例。对照组$"例，男!,例，女!&例；

年龄+#!*!岁，平均（##.%%/!%.!&）岁；梗死部位：前

间壁$例，前壁"例，广泛前壁$例，下壁"例，内膜下

+例，两壁以上&例；心功能：从012’"级到#级分

别有!!、!!、&、+例；发病时伴有心律失常!+例；有心

绞痛病史"例，糖尿病史,例，高血压病史!+例，脑血

管病史#例，高血脂病史!*例。两组在年龄、性别、梗

死部位、心功能、心律失常、心绞痛病史、糖尿病史、高

血压病史、脑血管病史、高血脂病史等方面比较差异均

无显著性。中药汤剂以外的其他治疗，溶栓、抗血小板

药、血管紧张素转换酶抑制剂（34567894:64;74<9=8645
94>?@964A6B68674，’CD)）、$受体阻滞剂、调血脂药的

使用情况，治疗组分别为+*、!++、*%、-$、&#例，对照组

为&、$"、$!、!"、!#例，两组比较差异均无显著性，具有

可比性。

方 法

! 随访方法 查阅所有入选患者发生’()后在

我院住院的历次病历，收集其首次发生’()时的各种

预后因素。并按照病历所记录的通讯方法，进行电话

随访或家访，收集预后指标资料。随访工作在$%%$年

#—*月完成，随访截止至$%%$年*月+!日。

$ 观察指标

$.! 预后因素 包括年龄、性别等一般因素，梗

死部位、心功能、心律失常、心绞痛病史、高血压病史、

糖尿病史、脑血管病史、高血脂病史等病情因素，以及

溶栓、’CD)类药物、$受体阻滞剂、调血脂药和中药汤

剂等干预因素。

$.$ 预后指标 即终点事件。主要终点事件是

死亡，并记录死亡原因（心源性死亡、非心源性死亡）及

时间。次级终点事件是除死亡以外的其他重要心脑血

管事件：再次心肌梗死、心脏骤停、%度及%度以上心

力衰竭、脑出血或脑梗死，以及事件发生的时间。

生存时间以’()发病日期为起始点，以死亡为终

点，仍生存者以随访截止日期为终点，中途失访时以最

后一次访问时间为终点。在对所有事件（死亡及其他

重要心脑血管事件）进行分析时，以首次事件发生时的

日期为准计算生存时间。

+ 统计学方法 使用EFEE!%.%统计分析软件，

采用 生 存 分 析GC7H回 归 分 析—向 前 逐 步 回 归 法

（EI=<6<3JKC7HL95=9::674KM7=N3=O:89PN6:9）构建回归

方程。

& 对影响因素和预后指标进行量化 见表!。

表! 影响因素和预后指标及其量化值

变量 量化值

Q! 年龄 $%!$"：$；+%!+"：+；&%!&"：&；,%!,"：,；

#%!#"：#；-%!-"：-；*%!*"：*
Q$ 性别 男：!；女：$
Q+ 前间壁梗死 有：!；无：%
Q& 前壁梗死 有：!；无：%
Q, 广泛前壁梗死 有：!；无：%
Q# 侧壁梗死 有：!；无：%
Q- 下壁梗死 有：!；无：%
Q* 后壁梗死 有：!；无：%
Q" 右室梗死 有：!；无：%
Q!% 心内膜下梗死 有：!；无：%
Q!! 心功能 012’"级：!；%级：$；&级：+；#级：&
Q!$ 心律失常 有：!；无：%
Q!+ 心绞痛病史 有：!；无：%
Q!& 高血压病史 有：!；无：%
Q!, 糖尿病病史 有：!；无：%
Q!# 脑血管病病史 有：!；无：%
Q!- 高血脂病史 无：%；有：!；不详：$
Q!* 溶栓 溶栓：!；未溶栓：%
Q!" ’CD) 使用：!；未使用：%
Q$%$受体阻滞剂 使用：!；未使用：%
Q$! 调血脂药 使用：!；未使用：%
Q$$ 中药汤剂 使用：!；未使用：%
8! 生存时间 天数

（以死亡为终点）

1! 患者的结局 死亡：%；生存：!；失访：$（后二者为截尾）

（以死亡为终点）

8$ 生存时间 天数

（死亡和次级终点）

1$ 患者的结局 终点事件发生：!；未发生：%
（死亡和次级终点）

结 果

! 随访结果 见表$。由于周边社区搬迁，联系

方式改变，导致本研究的失访率偏高，总计$".%R（&-
例）的患者没有完整观察到截止日期，但由于C7H比

例风险模型可以处理截尾数据，而且经分析两组失访

率比较差异无显著性，因此探讨早期中药治疗对预后
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表! 随访结果 〔例（!）〕

组别 例数 失访 生存 死亡
次级终点

再次心
肌梗死

心脏
骤停

!度及!度以上
心力衰竭

脑出血
或脑梗死

治疗 "## $%（#%&"） ’# "% ( % "( #
对照 () *（($&"） "’ $ " % ( "
总计 "+( $*（()&%）"%" "$ # % "$ $

的影响仍具有一定的意义。

( 研究各因素与主要终点结局（,"）之间的

关系各因素（-".-((）中只有年龄、心功能、/012、中

药汤剂$个变量进入了034回归模型（表#），得到风

险回归方程"，模型的得分检验卡方值为(+&%%5，!!
%&%%"，模型有统计学意义。其中年龄和心功能为死亡

的危险因素，年龄每增大"%岁，死亡风险增加为原来

的"&)’#倍（相对危险度）；心功能每增加"个等级，死

亡风险增加至#&"+)倍。/012和中药汤剂为死亡的

保护因素，使用/012类药物的死亡风险是未使用的

"+&"!；使用辨证论治中药汤剂的死亡风险仅是未使

用者的"*&*!。

表" 以死亡为终点事件的034比例风险模型

因素
系数
6

系数标准
差71 !

相对危险度
1-8（6）

相对危险度)5!可信区间

下限 上限

-"：年龄 %&+’$ %&#(+ %&%#+ "&)’# "&%$* #&*5$
-""：心功能 "&"5# %&#((!%&%%" #&"+) "&+’5 5&)5*
-")：/012 ."&’(* %&+** %&%%* %&"+" %&%$# %&+%+
-((：中药汤剂."&*#( %&+*% %&%"% %&"** %&%$’ %&+5’

风险回归方程"：9（:"，-）／9%（:"）;1-8（%&+’$-"<"&"5#-"".

"&’(*-")."&*#(-((）。注：风险函数9（:"，-）表示在时点:"，在各种因

素（-：-"、-""、-")、-((）影响下的风险量；9%（:"）表示在时点:"，若不存在

这些影响因素时的基本风险量；1-8（-）表示以=为底的指数函数，="

(&*"’(’；下表同

# 研究各因素与所有终点事件的关系 年龄、前

壁梗死、心功能、心律失常、糖尿病史、/012、中药汤剂进

入了034回归模型，见风险回归方程(。模型的得分检

验卡方值为5$&))"，!!%&%%"，模型有统计学意义。相

似的，除后二者是保护因素以外，其他因素均为发生终

点事件的危险因素（表$）。其中使用辨证论治中药汤剂

治疗，发生终点事件的风险仅为未使用者的)&#!。

表# 以所有事件为终点事件的034比例风险模型

因素
系数
6

系数标准
差71 !

相对危险度
1-8（6）

相对危险度)5!可信区间

下限 上限

-"：年龄 %&*%$ %&(%* %&%%" (&%(" "&#$* #&%#(
-$：前壁梗死 "&%++ %&$’$ %&%(’ (&)%# "&"($ *&$)*
-""：心功能 %&+(( %&")" %&%%" "&’+# "&(’% (&*""
-"(：心律失常 %&)5" %&$$# %&%#( (&5’’ "&%’5 +&"*(
-"5：糖尿病史 "&#)+ %&$+$ %&%%# $&%#) "&+(* "%&%#"
-")：/012 ."&)5* %&$)%!%&%%" %&"$" %&%5$ %&#+)
-((：中药汤剂.(&#*5 %&5’*!%&%%" %&%)# %&%() %&()$

风险回归方程(：9（:(，-）／9%（:(）;1-8（%&*%$-"<"&%++-$<

%&+((-""<%&)5"-"(<"&#)+-"5."&)5*-").(&#*5-((）

讨 论

" 重视远期预后指标是循证医学的一个特征，

034比例风险回归模型是预后研究中应用最广的多因

素分析方法。

在/>2领域，如?@@、2727A(、@2>2等试验证实

了溶栓治疗能显著地降低病死率，8/>2和BC7@DA
!等试验显示直接介入治疗的远期死亡率明显低于溶

栓治疗；而0/7@试验则表明/>2后积极使用英卡

胺、氟卡胺和莫雷西嗪等抗心律失常药物虽然可以抑

制室性心律失常，但却明显增加了心律失常所致的死

亡和总病死率，这些试验的正面和反面结论都成为指

南性的意见，引导/>2的临床治疗进入循证医学时

代〔"，(〕。而中医药、中西医结合治疗/>2的远期预后

研究报告甚少，极大限制了研究结论的临床指导意义。

在预后研究中，034比例风险回归模型具有独特

的优势，能够处理截尾数据（包括观察结束时仍生存的

病例和失访病例）。应用该方法，可以筛选出与疾病结

局有关的主要预后因素，及其这些因素在决定预后中

的相对比重，以助于建立该疾病的预后函数或预后指

数，对临床患者的预后风险进行评估〔#〕。

本研究以远期预后为观察终点，构建了/>2的

034比例风险回归模型。

( 本研究显示在/>2的早期使用辨证论治中药

汤剂，能降低患者的远期死亡风险和其他重大心脑血

管事件的风险。

以往中医研究认为/>2初期疼痛剧烈，病机以血

瘀、痰阻、寒凝、气滞为主，治疗当活血、祛痰，温通心

脉；疼痛缓解后，虚相渐露，以气虚血瘀为主，或兼见痰

浊和阳虚、阴虚，治当益气活血，佐以化痰，辅以温阳、

养阴等法。多项研究已经表明，加用中药治疗，在防治

/>2心衰、休克、心律失 常 等 方 面 优 于 单 纯 西 医 治

疗〔$〕。本研究的中药治疗也以活血、益气、化痰等法则

为主，其中活血"%%例（**&5!）、益气’)例（+)&%!）、

化痰’#例（+$&#!）、清热#*例（(’&*!）、养阴(5例

（")&$!）、理气)例（*&%!）、温阳5例（#&)!）。研究

结果提示在/>2早期应用辨证论治中药汤剂对远期

预后有保护作用，初步从回顾性研究的角度为中药治

疗/>2提供了基于循证医学的证据。

# 本研究的结果表明年龄、心衰、前壁梗死、梗死

后心律失常、糖尿病史是/>2远期预后的危险因素。

以往报告表明，/>2远期预后的影响因素主要包

括：心功能、梗死后心肌缺血及心律失常、梗死次数和

部位，以及年龄、性别，是否合并高血压、糖尿病等〔5，+〕。
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本研究基本涵盖了以上各种因素，其中梗死后心肌缺

血因为缺乏统一的测量工具未进行，而再次梗死在本

研究中是作为结局指标来研究的，因此梗死次数未纳

入因素分析。除了高血压病史以外，本研究的结果与

既往文献报告是基本符合的，在一定程度上说明了本

模型的可靠性。

! 本研究提示早期应用"#$%制剂和中药汤剂

是"&%远期预后的保护因素，而其他治疗包括溶栓治

疗都没有显示出正性或负性的影响。

大型临床试验表明"#$%能够逆转心室重构，是

"&%预后的保护因素〔’〕，本研究也证实了这一点。溶

栓开通是影响"&%远期预后的独立因素〔(，’〕，但本研

究结果未能验证这一结论，这可能与溶栓的干预力度

不足有关。本研究中溶栓率仅为)(*+,-，不足(.-，

而且仅依据病历资料难以判断梗死相关血管是否再

通，因此影响了对溶栓治疗的评价。对调血脂药的分

析也存在这种状况，其干预率只有,/*)0-。临床研

究认为!受体阻滞剂能够降低"&%后严重心律失常

和猝死的发生率，从而改善预后〔’〕。本研究中!受体

阻滞剂的干预率达到(’*10-，但仍然未能进入回归

方程，这可能与!受体阻滞剂的使用剂量不足有关。

全国范围的调查研究也表明，目前"&%的临床治

疗与《急性心肌梗死诊断和治疗指南》〔0〕尚存在差距，

主要表现在早期再灌注治疗率和"#$%、!受体阻滞

剂、调血脂药的使用率偏低等〔/〕。说明这是一个具有

普遍性的问题，应该引起临床医生的注意，加强遵循

《急性心肌梗死诊断和治疗指南》、进行有证据的临床

治疗的力度。

( 本研究是一项回顾性队列研究，其论证强度受

到一定因素的干扰。

本研究是队列研究，两个队列是自然形成的，由此

造成两组例数差别较大（!*(+21），在一定程度上影响

了对两组结局的评价。研究中住院期间资料的收集受

到病历的限制，如"&%患者心功能的临床评价应该使

用345546分级标准，但由于许多病历未记录345546分

级，本研究只能按789"分级进行评价，受到一定的

主观因素干扰。另外，由于缺乏完善的随访机制，导致

失访率偏高，也在一定程度上影响了结论的可靠性。

下一步研究应该进行前瞻性设计，多中心协作，在按照

《急性心肌梗死诊断和治疗指南》进行规范的治疗基础

上，尽量使用统一的中医干预方案，并建立统一的观察

标准和完善的随访机制。

总之，本研究初步提示了早期中药汤剂治疗对

"&%预后的保护作用，但受回顾性队列研究限制，其

结论仍有待于前瞻性研究进一步验证。
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