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　　【摘要】　目的　探求可以预测感染性心内膜炎患者住院期间总栓塞事件的独立因素。 方法　回顾性
分析南京鼓楼医院 ２００５ ～２０１２ 年收治的 １３３例感染性心内膜炎患者的发病特点，包括基本情况、生化结果、
超声心动图表现和血培养结果与栓塞的关系。 结果　单因素分析发现 ＷＢＣ ＞１５ ×１０９ ／Ｌ、ＣＲＰ＞４０ ｍｇ／Ｌ、赘
生物累及多个瓣膜以及赘生物大小＞１ ｃｍ与栓塞相关（P值分别为 ０畅０２３、０畅０２９、０畅００４、 ＜０畅００１），将其纳入
二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型后发现赘生物累及多个瓣膜以及大小＞１ ｃｍ是栓塞的独立预测因素（P＝０畅００３，OR ＝
３畅３４，９５％ CI：１畅５２ ～７畅３１；P ＝０畅０３０，OR ＝２畅３７，９５％ CI：１畅０９ ～５畅１８）。 结论　赘生物累及多个瓣膜以及大
小＞１ ｃｍ是栓塞的独立预测因素，临床中处理这类感染性心内膜炎患者时可能需尽早手术，以减少栓塞事件
的发生。

【关键词】　心内膜炎，细菌性；　栓塞；　独立预测因素

Predictors of embolic events in patients with infective endocarditis　GENG Jin，HU Ting唱ting，QIAO Qing，
CHANG Hui唱yan，ZHANG Rong唱lin．Department of Cardiology，Nanjing Gulou Hospital，Nanjing 210008，China
Corresponding author：ZHANG Rong唱lin，Email：zhangronglin2004＠yahoo．com．cn

【Abstract】　Objective　Ｔｏ ｓｅａｒｃｈ ｔｈｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ｅｍｂｏｌｉｃ ｅｖｅｎｔｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｎｆｅｃｔｉｖｅ
ｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓ．Methods　１３３ ｃａｓｅｓ ｆｒｏｍ Ｎａｎｊｉｎｇ Ｇｕｌｏｕ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｙｅａｒ ２００５ ｔｏ ２０１２．
Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｅｓ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｒｅｖｅａｌ ｔｈｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ｅｍｂｏｌｉｃ ｅｖｅｎｔｓ ．
Results　Ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔｓ ＞１５ ×１０９ ／Ｌ，Ｃ唱ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ＞４０ ｍｇ／Ｌ，ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｖａｌｖｅ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ａｎｄ
ｖｅｇｅｔａｔｉｏｎ ｓｉｚｅ ＞１ ｃｍ ｗｅｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｅｍｂｏｌｉｃ ｅｖｅｎｔｓ （ P ＝０畅０２３； P ＝０畅０２９； P ＝０畅００４； P ＜０畅００１，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ）．Ａｍｏｎｇ ｔｈｅｍ，ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｖａｌｖｅ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ａｎｄ ｖｅｇｅｔａｔｉｏｎ ｓｉｚｅ ＞１ ｃｍ ａｒｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ
ｅｍｂｏｌｉｃ ｅｖｅｎｔｓ （P ＝０畅００３， OR ＝３畅３４，９５％ CI：１畅５２唱７畅３１； P ＝０畅０３０， OR ＝２畅３７， ９５％ CI： １畅０９唱５畅１８ ）．
Conclusions　Ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｖａｌｖｅ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ａｎｄ ｖｅｇｅｔａｔｉｏｎ ｓｉｚｅ ＞１ ｃｍ ｗｅｒｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ｅｍｂｏｌｉｃ ｅｖｅｎｔｓ ．
Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅｓｅ ｆａｃｔｏｒｓ ｓｈｏｕｌｄ ｐｒｏｍｐｔ ｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｅａｒｌｙ ｓｕｒｇｅｒｙ ．
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　　栓塞是感染性心内膜炎（ ｉｎｆｅｃｔｉｖｅ ｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓ，ＩＥ）
最严重的并发症之一，其发生率在 １３％ ～４９％，可能引
起肢体活动障碍，甚至死亡［１］ 。 国外已报道 ＩＥ 患者的
部分发病特点有预测栓塞的作用［２唱６］ ，但目前尚无中国
人的报道。 本文对 １３３ 例 ＩＥ患者的临床、生化和超声
心动图结果进行回顾性分析，旨在寻找可以预测 ＩＥ栓
塞风险的因素。

资料与方法

１．研究对象：我们收集了南京鼓楼医院 ２００５ 年 １
月至 ２０１２ 年 ５月收治的 １５６ 例 ＩＥ病例，诊断根据修订
的 Ｄｕｋｅ临床诊断标准［７］ 。 部分患者反复多次住院，只

有第一次的资料被收集。 为了找出可以预测栓塞的早
期因素，我们只入选在 ２４ ｈ内抽血化验和 ３ ｄ 之内行
超声心动图检查的患者。

２．数据收集：患者的年龄、性别以及入院时的体
温、伴随疾病（高血压、糖尿病）、纽约心功能分级（ＮＹ唱
ＨＡ分级）、谷丙转氨酶（ＡＬＴ）、肌酐（Ｃｒ）、白细胞计数
（ＷＢＣ）、Ｃ 反应蛋白（ＣＲＰ）及血培养的结果被收集。
超声心动图（８４畅２％的患者采用经胸超声心动图）测得
的心房、心室大小、射血分数以及赘生物的大小和部位
同样也被记录。 观察事件是住院期间发生的栓塞，包
括脑卒中及周围血管栓塞，诊断均以头颅 ＣＴ 和血管超
声结果作为依据。

３．统计学分析：全部数据均由 ＳＰＳＳ １８畅０ 软件处
理。 连续变量用均数 ±标准差（珋x ±s）来表示，分类变
量用例数（百分比）来表示。 单因素分析由 t 检验（连
续变量）及卡方检验（分类变量）完成。 所有单因素分
析中有统计学意义的指标纳入多因素回归分析模型，
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结果用优势比（OR）和 ９５％可信区间（CI）来表示。 模
型稳定性用 Ｈｏｓｍｅｒ 和 Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 拟合度及分类预测百
分比来表示。 P ＜０畅０５ 为差异有统计学意义。

结　　果

１．ＩＥ患者情况：本研究最终入选 １３３ 例明确诊断
ＩＥ的患者，其平均年龄为（４５畅８ ±１６畅５）岁，男性有 ７７
例，占 ５７畅９％。 诊断糖尿病的有 ９ 例，２０ 例诊断高血
压，１１ 例为人工瓣膜 ＩＥ。 总体死亡率为 １７畅３％，１３３ 例
患者中 ４３ 例为严重心力衰竭（ＮＹＨＡ 分级Ⅲ／Ⅳ），占
３１畅６％。 住院期间，４９ 例患者发生了栓塞，另外有 ７７
例最终选择了外科手术，平均手术等待时间为（７畅６ ±
１畅３）ｄ。 单因素分析显示性别、年龄、伴随疾病、发热、
严重心力衰竭以及手术和栓塞事件均无关（表 １）。

２．生化结果：肝、肾功能异常患者分别占总体的
２７畅８％和 １２畅８％，卡方检验分析其与栓塞的关系时未
见统计学差异。 进一步的分析发现 ＷＢＣ ＞１５ ×１０９ ／Ｌ
以及 ＣＲＰ＞４０ ｍｇ／Ｌ的患者栓塞风险明显增加（P值分
别为 ０畅０２３ 和 ０畅０２９，表 １）。

３．超声心动图结果：如表 １ 所示，ＩＥ 患者的左心
房与左心室大小分别为（４畅３ ±０畅８） ｃｍ、（５畅９ ±１畅０）
ｃｍ，左心室较正常稍大，但射血分数均在正常范围内
（５７畅５ ±７畅８）％。 ９１畅０％的患者存在赘生物，５９畅４％患
者的赘生物位于二尖瓣，５７畅１％位于主动脉瓣，９畅８％
位于三尖瓣，值得注意的是有 ５２例 ＩＥ患者的赘生物累
及超过 １个瓣膜，占 ３９畅１％。 绝大多数患者的赘生物
大小超过 １ ｃｍ，占 ４８畅９％。 单因素分析提示赘生物累
及多个瓣膜以及赘生物大小＞１ ｃｍ 与栓塞相关（P 值
分别为 ０畅００４ 和＜０畅００１）。

４．血培养结果（表 １）：血培养阳性有 ７９ 例，占
５９畅４％。 检出率最高的是链球菌，占总体的 ３０畅１％，其
次是金黄色葡萄球菌，占 １５畅８％，其中约三分之一为耐
甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ），占 ６％。 单因素分
析未见血培养结果与栓塞的关系。

５．栓塞事件的回归模型：将单因素分析中有统计
学意义的指标，ＷＢＣ＞１５ ×１０９ ／Ｌ、ＣＲＰ＞４０ ｍｇ／Ｌ、赘生
物累及多个瓣膜以及赘生物＞１ ｃｍ，纳入二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归模型，结果发现赘生物累及多个瓣膜以及赘生物

表 1　患者情况与栓塞事件的关系

组别 例数
年龄

（岁，珋x ±s）
男

［例，（％）］

糖尿病

［例，（％）］

高血压

［例，（％）］

人工瓣膜

［例，（％）］

生化结果［例，（％）］

ＡＬＴ＞４０ Ｕ／Ｌ Ｃｒ ＞１０６ μｍｏｌ／Ｌ ＷＢＣ ＞１５ ×１０９ ／Ｌ ＣＲＰ＞４０ ｍｇ／Ｌ

栓塞 ４９ w４２ 22畅８ ±１７ $畅８ ３１（６３ 枛枛畅３） ４（８ 11畅２） ８（１６   畅３） ６（１２ 怂怂畅２） １４（２８ 噜噜畅６） ８（１６   畅３） １０（２０ 櫃櫃畅４） ２７（５５   畅１）

无栓塞 ８４ w４７ 22畅０ ±１５ $畅９ ４６（５４ 枛枛畅８） ５（６ 11畅０） １２（１４   畅３） ５（６ 贩贩畅０） ２３（２７ 噜噜畅４） ９（１０   畅７） ６（７ qq畅１） ３０（３５   畅７）

合计 １３３ 媼４５ 22畅８ ±１６ $畅５ ７７（５７ 枛枛畅９） ９（６ 11畅８） ２０（１５   畅０） １１（８ 怂怂畅３） ３７（２７ 噜噜畅８） １７（１２   畅８） １６（１２ 櫃櫃畅０） ５７（４２   畅９）

P 值 ０ oo畅２０２ ０ 22畅３３８ ０ 貂貂畅７２５ ０ 父父畅７５１ ０ {{畅２１３ ０ ||畅８８３ ０ 汉汉畅３５０ ０ $$畅０２３ ａ ０ いい畅０２９ ａ

组别

超声心动图结果

左心房大小

（ ｃｍ，珋x ±s）
左心室大小

（ｃｍ，珋x ±s）
射血分数

（％，珋x ±s）
存在赘生物

［例，（％）］

累及二尖

瓣［例，

（％）］

累及主动

脉瓣［例，

（％）］

累及三尖

瓣［例，

（％）］

累及多个

瓣膜

［例，（％）］

赘生物大小

＞１ ｃｍ［例，

（％）］

栓塞 ４ ee畅４ ±０ /畅７ ６ zz畅０ ±１ D畅１ ５７ ＃＃畅０ ±７ m畅５ ４４（８９ EE畅８） ３３（６７ ZZ畅３） ３１（６３ oo畅３） ３（６ \\畅１） ２７（５５ 侣侣畅１） ３４（６９   畅４）

无栓塞 ４ ee畅２ ±０ /畅８ ５ zz畅８ ±１ D畅０ ５７ ＃＃畅８ ±７ m畅９ ７７（９１ EE畅７） ４６（５４ ZZ畅８） ４５（５３ oo畅６） １０（１１ 剟剟畅９） ２５（２９ 侣侣畅８） ３１（３６   畅９）

合计 ４ ee畅３ ±０ /畅８ ５ zz畅９ ±１ D畅０ ５７ ＃＃畅５ ±７ m畅８ １２１（９１ YY畅０） ７９（５９ ZZ畅４） ７６（５７ oo畅１） １３（９ pp畅８） ５２（３９ 侣侣畅１） ６５（４８   畅９）

P 值 ０ ⅱⅱ畅３５１ ０ 贩贩畅３４７ ０ 烫烫畅５７２ ０ 後後畅７５９ ０ 鲻鲻畅１５４ ０   畅２７６ ０   畅３７１ ０ MM畅００４ ａ ＜０ 屯屯畅００１ ａ

组别
血培养结果［例，（％）］

金黄色葡萄球菌 ＭＲＳＡ 链球菌 真菌 培养阴性

临床情况［例，（％）］

严重心力衰竭 体温 ＞３８ ℃ 外科手术 死亡

栓塞 ７（１４ 倐倐畅３） ４（８ ��畅２） １１（２２ 览览畅４） １（２ 剟剟畅０） ２１（４２ 槝槝畅９） １９（３８ 觋觋畅８） １３（２６ QQ畅５） ２８（５７ {{畅１） １７（３４ WW畅７）

无栓塞 １４（１６ 枛枛畅７） ４（４ ��畅８） ２９（３４ 览览畅５） １（１ 剟剟畅２） ３３（３９ 槝槝畅３） ２３（２７ 觋觋畅４） ２１（２５ QQ畅０） ４９（５８ {{畅３） ６（７ //畅１）

合计 ２１（１５ 枛枛畅８） ８（６ ��畅０） ４０（３０ 览览畅１） ２（１ 剟剟畅５） ５４（４０ 槝槝畅６） ４２（３１ 觋觋畅６） ３４（２５ QQ畅６） ７７（５７ {{畅９） ２３（１７ WW畅３）

P 值 ０ 22畅７１６ ０ pp畅４６６ ０ \\畅１４３ ０ 44畅６８６ ０ 唵唵畅１７３ ０ 眄眄畅８４５ ０   畅８９３ ＜０   畅００１

　　注：ａP ＜０畅０５，提示差异有统计学意义。 ＡＬＴ为谷丙转氨酶，Ｃｒ为肌酐，ＷＢＣ 为白细胞计数，ＣＲＰ 为 Ｃ 反应蛋白，ＭＲＳＡ 为耐甲氧西林金黄色葡萄
球菌
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＞１ ｃｍ 为住院期间栓塞风险的独立预测因素（P ＝
０畅００３，OR ＝３畅３４，９５％ CI：１畅５２ ～７畅３１；P ＝０畅０３０，OR
＝２畅３７，９５％ CI：１畅０９ ～５畅１８ ）。 Ｈｏｓｍｅｒ 和 Ｌｅｍｅｓｈｏｗ
拟合度检验未见明显差异，分类预测百分比为 ６６畅９％，
提示模型稳定性尚可（表 ２）。

表 2　栓塞预测因素的多因素分析
因素 P 值 OR ９５％ CI

ＷＢＣ ＞１５ ×１０９ ／Ｌ ０ zz畅１４９ ２ zz畅４１ ０ qq畅７３ ～８ c畅０

ＣＲＰ ＞４０ ｍｇ／Ｌ ０ zz畅２６５ １ zz畅５８ ０ ]]畅７１ ～３ O畅５４

赘生物大小 ＞１ ｃｍ ０ zz畅００３ ３ zz畅３４ １ ]]畅５２ ～７ O畅３１

多个瓣膜 ０ zz畅０３０ ２ zz畅３７ １ ]]畅０９ ～５ O畅１８

　　注： Ｈｏｓｍｅｒ 和 Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 拟合度： P ＝０畅４６３；分类预测百分比

为 ６６畅９％

讨　　论

国外已有数个研究发现 ＩＥ 患者的部分发病特点
有判断预后的作用，例如赘生物大小＞１ ｃｍ，但赘生物
累及多个瓣膜是否有预测栓塞的左右尚不明确，并且
它们大都在北美、欧洲和澳大利亚进行，近期一篇关于
日本人 ＩＥ的文章被发表［８］ ，但目前为止尚无关于中国
人的系统报告。 因而我们通过回顾性分析南京鼓楼医
院过去 ７年收治的 １３３ 例 ＩＥ患者的发病特点，结果发
现赘生物累及多个瓣膜以及大小＞１ ｃｍ有预测住院期
间栓塞风险的作用。
栓塞事件的发生是由于赘生物的脱落导致，这必

然与赘生物的大小、移动度及易脆性有关，尽管对于赘
生物形成的机制目前并不太清楚，但近期的研究显示
基质金属蛋白酶唱９的高表达与赘生物的形成及栓塞有
关［４］ 。 超声心动图在预测栓塞方面同样具有重要作
用

［２，９］ ，我们的研究也发现赘生物＞１ ｃｍ为栓塞的独立
预测因素，这与国外的报道相一致。 此外，多因素分析
还提示赘生物累及多个瓣膜也是栓塞的独立预测因素

（表 ２）。 Ｔｈｕｎｙ等［２］未发现栓塞与赘生物累及多个瓣

膜有任何关系，这可能与以下几个原因有关。 首先，
Ｔｈｕｎｙ等统计的栓塞发生率仅有 ７畅３％，而本研究纳入
的患者栓塞发生率高达 ３６畅８％。 其次，在 Ｔｈｕｎｙ 等的
研究中超声心动图大都采用经食管超声，并且样本量
也相对较大，这些都可能会导致结果的差异。 最后，我
们没有评估赘生物移动度和栓塞的关系，在 Ｔｈｕｎｙ 等
的研究中赘生物移动度为栓塞事件的独立预测因素，
如将其纳入回归模型，结果可能会不同。 Ｗａｌｌａｃｅ 等［１０］

指出赘生物累及多个瓣膜似乎和较高的住院死亡率和

半年死亡率相关，由于样本量小的关系，并没有进行比
较系统的统计学分析，但本研究并未得出类似的结果。
近期 Ｋａｎｇ等［５］

通过随机对照研究发现早期手术可以

明显地降低栓塞发生率，而本研究无此发现，这可能是
和 Ｋａｎｇ等入选的患者均在 ４８ ｈ内进行了手术有关，而
本研究纳入的患者手术等待时间均大于 ２ ｄ。 栓塞发
生率在初次诊断后的一周内最高

［２］ ，而早期手术通过
切除感染物质、引流脓肿和修复受损组织，可以有效地
预防栓塞事件［１１］ 。 同时术中可以取赘生物进行培养和
药敏，并根据其结果调整抗生素方案，减少 ＩＥ 复发的
同时也有效减少了栓塞的发生。

综合国内外近年的研究发现，赘生物＞１ ｃｍ 与栓
塞显著相关，而目前为止对于赘生物累及多个瓣膜和
栓塞关系的研究并不多，仅有的 ２ 篇报道也未发现其
与栓塞的相关性，而我们的研究显示对于那些赘生物
累及多个瓣膜和大小＞１ ｃｍ 的患者来说，其栓塞发生
率几乎是其他患者的 ２ 倍，并且发生栓塞的患者死亡
率也明显升高（表 １）。 临床工作中如何减少 ＩＥ患者栓
塞的发生率是一个重点并且也是一个难点，对于一个
已经发现赘生物 ＞１ ｃｍ 或者累及多个瓣膜的患者来
说，这些情况显然已不大可能改变，早期手术可能是惟
一可以减少栓塞风险的治疗措施，然而手术患者及时
机的选择似乎又是另一个难点。 近期，Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ 发表
的一篇文章对于我们在临床工作中把握外科手术的指

征以及选择手术时机具有重要参考意义［１２］ 。
赘生物累及多个瓣膜以及大小＞１ ｃｍ是栓塞的独

立预测因素，临床中处理这类 ＩＥ患者时可能需尽早手
术以减少栓塞事件的发生。
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