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　　【摘要】　红细胞分布宽度（ＲＤＷ）是反映外周血红细胞大小离散度的指标。ＲＤＷ

的增加提示心血管疾病的不良预后。ＲＤＷ 是急、慢性心衰，冠状动脉粥样硬化性心脏

病，肺动脉高压以及脑卒中患者死亡或不良心血管事件发生的独立危险因素。ＲＤＷ 和

Ｎ末端Ｂ型利钠肽原相比，有着类似甚至更好的预测价值。ＲＤＷ 影响心血管疾病患者

预后的机制尚不清楚，可能综合了心血管疾病复杂的病理生理过程。
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　　心血管疾病是当今人类的主要死因之一。利

用临床常用、简便的检查指标进行有效的危险分层

以及预后估计在心血管疾病的治疗中起着重要作

用。近年来发现，红细胞分布宽度（ＲＤＷ）水平的升

高是提示罹患慢性心衰［１］、不伴有心衰症状的心肌

梗死［２］、肺动脉高压［３］、脑卒中［４］等人群不良预后

的独立危险因素。因此，ＲＤＷ 能否成为预测心血

管疾病预后的潜在标志物是目前的一个研究热点。

本文就最近几年对ＲＤＷ预测心血管疾病预后的研

究进展作一综述。

１　犚犇犠

ＲＤＷ是血液常规检查项目之一，由自动血液

分析仪获得，定量反映外周血红细胞的体积差异

性。其测量原理是红细胞通过仪器内计数小孔时，

因细胞体积大小的不同，得到一个相应大小的脉

冲，脉冲信号经计算机统计处理而获得 ＲＤＷ 值。

多数仪器用所测红细胞大小的变异系数（ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ

ｏｆｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙ），即 ＲＤＷＣＶ 来表示，也有仪器用

ＲＤＷＳＤ的报告方式
［５］。ＲＤＷ 的参考值范围为

１１．５％～１４．５％（ＲＤＷＣＶ），ＲＤＷ 值的增大提示

红细胞体积的变异度增大，多见于红细胞生成障碍

（铁缺乏、维生素Ｂ２ 或叶酸缺乏等），红细胞破坏增

多（溶血）及输血等情况［１］。ＲＤＷ 作为反映红细胞

体积离散程度的参数，临床上多用于贫血的诊断和

鉴别诊断。研究发现，血小板减少性血栓、炎症性

肠病、肝脏疾病、肿瘤及妊娠等多种生理和病理生

理状态与ＲＤＷ 值的升高有关
［６８］。近几年，ＲＤＷ

在心血管疾病领域内的研究成为了关注的热点。

２　犚犇犠与心血管疾病预后

２．１　ＲＤＷ 与心衰

２００７年，Ｆｅｌｋｅｒ等
［１］第一次提出，ＲＤＷ 是慢性

心衰患者发病率和死亡率的独立危险因素，其预测

价值比左室射血分数，ＮＹＨＡ心功能分级等以往指

标更高。其中对ＣＨＡＲＭ计划（坎地沙坦治疗心衰

减少发病率和死亡率的评价）中的２６７９例有症状

性慢性心衰患者的研究发现，高ＲＤＷ 是最强预测

因素之一，与预后的独立相关性仅次于年龄和心脏

肥大。同时该结果在ＤＵＫＥ数据库
［１］（Ｄｕｋｅ大学

临床中心对接受心导管手术患者建立的数据库）中

得到证实，高ＲＤＷ 与慢性心衰患者的全因死亡率

高度相关，仅次于年龄与预后的独立相关性。

Ｊａｃｋｓｏｎ等
［９］对７０７例急性心衰患者进行平均长达

４１２ｄ的随访，发现ＲＤＷ 水平升高者与正常水平者

相比具有更大的死亡风险。ＰａｓｃｕａｌＦｉｇａｌ等
［１０］也

证实无论是否伴有贫血，急性心衰患者的ＲＤＷ 水

平与其长期预后相关。

长期以来，血浆 Ｎ末端 Ｂ型利钠肽原（ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ）在心衰的诊断和严重程度评价中作为极强

的预后指标普遍被临床医师接受。最近研究提示，

ＲＤＷ 具有与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ相似的危险预测价值。

ＡｌＮａｊｊａｒ等
［１１］发现对于左室收缩功能不全的慢性

心衰患者 ＲＤＷ 是独立于 ＮＴｐｒｏＢＮＰ 的危险因

子，并且可以提供与后者相似的预后评价效能。

Ｊａｃｋｓｏｎ等
［９］对急性心衰患者的随访研究也证实了

ＲＤＷ 能够增加 ＮＴｐｒｏＢＮＰ对急性心衰患者预后

的预测价值。不仅ＮＴｐｒｏＢＮＰ，ＲＤＷ 同样可以预

示急性心衰患者左室充盈压（ＬＶＦＰ）的大小
［１２］，而
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后者的增大普遍被认为与患者恶化的血流动力学

状态和较差的预后相关。因此，在心衰患者中

ＲＤＷ 与ＮＴｐｒｏＢＮＰ密切相关，而ＲＤＷ 作为临床

上最经济常用的实验室检查项目之一，其成本效应

远超过ＮＴｐｒｏＢＮＰ。

２．２　ＲＤＷ 与冠状动脉粥样硬化性心脏病

Ｔｏｎｅｌｌｉ等
［２］对４１１１例不伴有心衰的冠心病

患者进行了长达５９．７个月的随访研究，发现ＲＤＷ

水平的升高与无心衰表现的心肌梗死患者的全因

死亡率、心衰以及心血管不良事件发生率有关。有

研究表明，ＲＤＷ 水平与急性冠脉综合征患者的不

良预后呈正相关［１３］，急性心肌梗死患者的死亡风险

随着ＲＤＷ的增加而逐渐上升
［１４］，二者的相关性并

没有因排除了贫血以及过大或过小的红细胞体积

等因素而减弱。另外，对于接受冠状动脉介入术的

患者，依据术前的ＲＤＷ 基础水平能够预测其长期

生存率，ＲＤＷ 是这部分患者强而独立的预后指

标［１５１６］。在急性冠脉综合征发作的２～４ｈ内，常用

的心肌标志物对诊断的特异性高而灵敏度往往较

低。Ｌｉｐｐｉ等
［１７］对肌钙蛋白Ｔ（ｃＴｎＴ）升高的２３０４

例心绞痛患者进行研究发现，以１４．０％为界限，

ＲＤＷ 的特异性和敏感性分别为７９％和５０％，而当

ＲＤＷ 与ｃＴｎＴ 同时应用时诊断敏感性可高达

９９％。这提示ＲＤＷ能够成为急性冠脉综合征全新

的心肌标志物，帮助急诊医生对患者进行危险分层

以及预后评估。

２．３　ＲＤＷ 与肺动脉高压

与急、慢性左心衰竭、冠心病相似，肺动脉高压

患者 的 死 亡 率 与 ＲＤＷ 的 大 小 有 密 切 关 系。

Ｈａｍｐｏｌｅ等
［４］对１６２例肺动脉高压患者进行了前

瞻性的临床研究，在２２例死亡病例中５０％死于肺

动脉高压，其余因脓毒血症和肺动脉高压的潜在并

发症死亡。这２２例死亡患者的基础ＲＤＷ 水平明

显高于生存者，并且死亡风险随着ＲＤＷ 水平的升

高而逐渐增大。该研究还发现ＲＤＷ 对肺动脉高压

患者的预后评估价值甚至优于 ＮＴｐｒｏＢＮＰ。但该

研究未对肺动脉高压的严重程度进行分层分析。

２．４　ＲＤＷ 与脑卒中

Ａｎｉ等
［１８］对来自美国国家健康和营养调查

（Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ Ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ

Ｓｕｒｖｅｙ，ＮＨＡＮＥＳ）的随访资料进行的研究表明，

ＲＤＷ 升高者脑血管意外的发生率较高。在１８１４９

名参与者中，４８０例有脑卒中史，脑卒中患者的

ＲＤＷ 水平高于非脑卒中患者。另外，因卒中死亡

患者的ＲＤＷ 水平高于生存者，ＲＤＷ 水平高的脑卒

中患者的全因死亡率和心血管疾病死亡率均明显

升高［１８１９］。综上，高水平的ＲＤＷ 不仅可以预测脑

血管意外事件的发生率，还能预计脑卒中患者的心

血管死亡和全因死亡的风险性。

３　犚犇犠影响心血管疾病预后的可能机制

虽然ＲＤＷ 对心血管疾病预后的影响逐渐被证

实，但其机制尚未完全明了。目前推测ＲＤＷ 可能

反映了心血管疾病病理生理过程中多种机制的综

合表现（如营养不良、肾功能衰竭、肝淤血、炎症反

应等），上述任何一种因素或多种因素综合作用均

可影响ＲＤＷ。

３．１　血流动力学改变

ＲＤＷ 水平可能与心血管疾病患者的血流动力

学有关。急性心衰患者的左室充盈压增高（ＬＶＦＰ）

往往提示血流动力学较大的应激负荷，标志着患者

较差的预后。随着急性心衰患者 ＲＤＷ 水平的升

高，ＬＶＦＰ值增大，在校正其他已知因素后，ＲＤＷ

仍然是ＬＶＦＰ增大的独立危险因素，日益恶化的血

流动力学可导致ＲＤＷ 的升高
［１２］。

３．２　贫血

慢性心血管病患者往往伴随着不同程度的贫

血，包括缺铁性贫血、巨幼红细胞性贫血、慢性病性

贫血等，这类贫血往往导致患者的ＲＤＷ 增大。同

时贫血本身又是心血管疾病预后差的标志［２０２３］。

贫血影响慢性心衰预后的机制包括：氧化应激、营

养不良、红细胞生成素不足以及上述多种机制的综

合作用。然而，ＲＤＷ 可能比血红蛋白更早、更直接

地反映上述机制与心血管疾病预后的关系［２４］。在

ＣＨＡＲＭ和Ｄｕｋｅ研究中，ＲＤＷ 与血红蛋白呈中度

负相关，在调整了血红蛋白后，ＲＤＷ 仍然是慢性心

衰预后的独立预测因子［１］。ＲＤＷ 对心血管疾病预

后的影响并不能完全由贫血解释。

３．３　炎症因子

炎症因子是慢性心衰预后因子，它可能影响骨

髓造血功能及体内铁代谢［２５］。炎症因子能抑制红

细胞生成素介导的红细胞成熟，部分可通过 ＲＤＷ

值的升高来反映［２６］。Ｌｉｐｐｉ等
［２７］报道，ＲＤＷ 与高

敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）和血沉（ＥＳＲ）呈正相关。

一项关于ＲＤＷ 与心衰患者造血功能、炎症状态、肾

功能以及营养水平之间的相关性研究表明，细胞因

子、可溶性细胞因子受体及急性期反应蛋白等与
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ＲＤＷ显著相关
［２８］。另外，对人工心脏循环装置的

炎症反应也能抑制红细胞成熟，引起 ＲＤＷ 增

加［２９］。因此，炎症因子对ＲＤＷ 水平的影响可以部

分解释后者与心血管疾病患者预后的相关性，然而

具体的影响途径有待于进一步研究。

３．４　神经内分泌

Ｆｕｋｕｔａ等
［３０］对２２６例接受冠脉造影检查的冠

心病患者ＲＤＷ 与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｈｓＣＲＰ水平分别

进行相关性研究发现，ＲＤＷ 与ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平呈

独立相关，而与ｈｓＣＲＰ水平无关。多项研究也已

表明，心衰患者的 ＲＤＷ 水平与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ呈独

立相关［９，１１１２］。血管紧张素Ⅱ在内的多种具有收缩

血管活性的神经内分泌因子能够促进ＢＮＰ的分泌，

后者可通过刺激红细胞生成素的分泌促进红细胞

生成，导致ＲＤＷ水平的升高。说明，心血管病患者

较高的肾素血管紧张素水平以及交感神经活性对

ＲＤＷ 有一定的影响。

４　展望

ＲＤＷ是临床上可以普遍获得的实验室检查项

目，较目前常用的心脏标志物如ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＴ

等相比，对心血管疾病的预后有着类似甚至更好的

预测价值，且成本效益优于后者。然而，该指标最

终能否成为新的心脏标志物需要更多循证医学证

据。目前相关研究仅限于心衰、冠心病、肺动脉高

压、脑卒中等，ＲＤＷ在更广的心血管疾病领域中的

预后评价作用值得探索。ＲＤＷ 对心血管疾病预后

的影响机制也有待于进一步研究，这不仅为深入了

解心血管疾病的发生发展机制提供线索，也将揭示

心血管疾病与血液病之间的潜在关系。
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