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心力衰竭重症患者院内死亡率的预测模型:基于 MIMIC-Ⅲ
数据库的回顾性研究

王 羽, 刘志玄, 邱洪斌, 张艺潆
(佳木斯大学公共卫生学院,黑龙江省佳木斯市 154007)

[摘　 要] 　 [目的] 　 基于重症监护医学数据库(MIMIC-Ⅲ)分析心力衰竭重症患者院内死亡率的预后因素并构建

预测模型。 [方法] 　 从 MIMIC-Ⅲ数据库中提取心力衰竭患者的相关数据。 随机将研究对象(n=8 604)按 7 ∶ 3 分

为训练组(n=6 022)和验证组(n=2 582),结局为院内死亡率。 对训练组进行 LASSO-Logistic 回归分析,确定心力

衰竭患者院内死亡率的预后因素,并据此构建列线图模型。 受试者工作特征(ROC)曲线评估列线图模型的区分

度,校准曲线评估列线图模型的校准能力,决策曲线分析(DCA)和临床影响曲线(CIC)评估列线图模型的临床疗

效。 [结果] 　 LASSO-Logistic 分析表明,红细胞分布宽度 (RDW)、呼吸频率、血氧饱和度、急性生理评分Ⅲ
(APSⅢ)评分和简化急性生理评分Ⅱ(SAPSⅡ)是心力衰竭重症患者院内死亡率的独立预测因素。 在训练组和验

证组中,ROC 曲线下面积(AUC)分别为 0. 775(95%CI:0. 757 ~ 0. 792)和 0. 767(95% CI:0. 742 ~ 0. 793),校准曲线

与对角线均高度重合,平均绝对误差为 0. 009 和 0. 016,表明预测模型具有较好的区分度和校准度。 同时,DCA 和

CIC 曲线显示,预测模型在大部分的阈值概率范围内提供了显著的净收益。 [结论] 　 列线图模型能简单而准确地

预测心力衰竭重症患者院内死亡率。
[关键词] 　 重症监护医学数据库;　 列线图;　 最小绝对收缩选择算法;　 决策曲线分析;　 临床影响曲线
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Nomogram for predicting hospital mortality in critically ill patients with heart
failure: a retrospective study based on MIMIC-Ⅲ database
WANG Yu, LIU Zhixuan, QIU Hongbin, ZHANG Yiying
(School of Public Health, Jiamusi University, Jiamusi, Liaoning 154007, China)
[ABSTRACT]　 　 Aim　 Construct a nomogram for predicting hospital mortality in critically ill patients with heart failure
(HF) from Medical Information Mart for Intensive CareⅢ (MIMIC-Ⅲ) database. 　 　 Methods　 Data were extracted in-
volving critically ill patients with HF from MIMIC-Ⅲ database. 　 All eligible patients (n=8 604) were randomly classified
into the training set (n=6 022) and validation set (n=2 582) with a ratio of 7 ∶ 3, and the outcome was hospital mortali-
ty. 　 LASSO-Logistic analysis in the training set was used to determine the prognostic factors and the nomogram for predic-
ting hospital mortality was thereby constructed. 　 Receiver operating characteristic (ROC) curve, calibration curve, deci-
sion analysis curve (DCA) and clinical impact curve (CIC) were generated to assess the discrimination, calibration and
clinical utility of the nomogram, respectively. 　 　 Results 　 LASSO-Logistic analysis showed that red blood cell
distribution width (RDW), respiratory rate, oxygen saturation, acute physiology score Ⅲ (APSⅢ) and simplified acute
physiology score Ⅱ (SAPSⅡ) were independent predictors. 　 In both training and validation set, the area under the curve
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(AUC) was 0. 775 (95% CI: 0. 757 ~ 0. 792) and 0. 767 (95% CI: 0. 742 ~ 0. 793), respectively. 　 Calibration curve
was highly consistent with the diagonal line, and the mean absolute error was 0. 009 and 0. 016. 　 AUC and calibration
curve showed great performance of the predictive model in discrimination and calibration. 　 Meanwhile, DCA and CIC re-
vealed that the predictive model provided significant net benefits for most threshold probabilities. 　 　 Conclusion　 Nomo-
gram is a simple and accurate tool for predicting hospital mortality in critically ill patients with HF.
[KEY WORDS]　 Medical Information Mart for Intensive Care;　 nomogram;　 least absolute shrinkage and selection op-
erator;　 decision analysis curve;　 clinical impact curve

　 　 心血管疾病具有高发病率和高死亡率的特

点[1-3],是全球死亡和致残的主要原因[4],一直是危

害人类健康的世界卫生难题。 心力衰竭是心血管

疾病的常见终末表现之一,也是心血管疾病致人死

亡的首要原因。 尽管在过去几十年里心力衰竭的

预防和治疗情况有所改善,但患者的死亡率仍然很

高[5]。 在一项纳入 2003 年—2014 年间 30 239 例因

确诊为心力衰竭而住院患者的研究中,患者的 90 天

死亡率为 11% [6]。 因此,开发一种可以预测心力衰

竭患者院内死亡率的模型至关重要,能够帮助临床

医生及时、快速地评估心力衰竭患者的院内死亡风

险,采取相应措施降低院内死亡率。

1　 资料和方法

1. 1　 资料来源

本研究的临床数据来源于重症监护医学数据

库(Medical Information Mart for Intensive Care Ⅲ,
MIMIC-Ⅲ)。 MIMIC-Ⅲ数据库包含了 2001—2012
年期间住院的 38 645 例成年患者和 7 875 例新生儿

的相关数据[7],包括患者基本信息、重症监护室( in-
tensive care unit,ICU)相关信息及门诊信息等。 此

外,该数据库的建立和使用已得到美国机构伦理审

查委员会的批准,个人身份信息已经被隐匿。
1. 2　 研究对象

根据心力衰竭的国际疾病分类编码第 9 版(9th
revision of international classification of diseases,ICD-
9)( ICD-9:4280、4281、42820、42821、42822、42823、
42830、42831、 42832、 42833、 42840、 42841、 42842、
42843 和 4289),纳入 MIMIC-Ⅲ数据库中诊断为心

力衰竭的 13 608 例患者。 排除标准为:(1)患者重

复入院(n=3 454);(2)患者重复进入 ICU(n = 94);
(3)年龄小于 18 岁(n=15);(4)住院时间超过 24 h
(n=215);(5)相关指标缺失过多(n = 1 226)。 最

终纳入 8 604 例成年心力衰竭重症患者。
心力衰竭的定义、分阶段和分类[8] 如下。 (1)

定义:心力衰竭是一组临床综合征,其症状和(或)

体征由心脏结构和(或)功能异常引起并由利钠肽

水平升高和(或)肺部或全身淤血的客观证据所证

实。 (2)心力衰竭的分阶段:①心力衰竭风险阶段

(A 阶段),患者有心力衰竭风险,但没有心力衰竭

症状和(或)体征,也没有心脏病结构改变或心脏病

生物标志物升高;②前心力衰竭阶段(B 阶段),患
者无心力衰竭症状和(或)体征,但有结构性心脏病

或心脏功能存在异常,或利钠肽水平升高;③临床

心力衰竭阶段(C 阶段),患者目前或既往存在由心

脏结构和(或) 功能异常引起的心力衰竭症状和

(或)体征;④晚期心力衰竭阶段(D 阶段),患者在

休息时有严重的心力衰竭症状和(或)体征,尽管接

受指南指导的药物治疗( guideline-directed medical
therapy,GDMT),但仍然反复住院,为难治性或对

GDMT 不耐受。 (3)分类:按左心室射血分数( left
ventricular ejection fraction,LVEF),将心力衰竭分为

射血分数降低性心力衰竭(LVEF≤40% )、射血分

数轻度降低性心力衰竭(41% ≤LVEF≤49% )、射
血分数保留性心力衰竭(LVEF≥50% )以及射血分

数改善性心力衰竭(基线 LVEF≤40% ,重复测量时

LVEF>40% ,且较基线增加≥10% )。
1. 3　 数据提取

利 用 结 构 化 查 询 语 言 ( structured 1uery
language,SQL)在 Navicat Premium 15. 0 软件上提取

心力衰竭重症患者相关数据,提取的数据包括:①
人口学特征:年龄、性别和体质量。 ②实验室指标:
阴离子间隙、碳酸氢盐、血尿素氮、氯化物、肌酐、血
清镁、平均红细胞血红蛋白含量(mean corpuscular
hemoglobin,MCH)、平均血红蛋白浓度 (mean cor-
puscular hemoglobin concentration,MCHC)、平均红细

胞体积(mean corpuscular volume,MCV)、磷酸盐、血
小板计数、血清钾、凝血酶原时间(prothrombin time,
PT)、部分凝血活酶时间(partial thromboplastin time,
PTT)、红细胞、红细胞分布宽度( red cell distribution
width,RDW)、血清钠和白细胞。 ③生命体征:心率、
收缩压、舒张压、平均动脉压、呼吸频率、体温、血氧

饱和度和血糖。 ④治疗方法:机械通气情况和肾脏
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替代治疗( renal replacement therapy,RRT)。 ⑤疾病

严重程度评分:急性生理评分Ⅲ ( acute physiology
score Ⅲ,APSⅢ)、简化急性生理评分 ( simplified
acute physiology score,SAPS)和简化急性生理评分

Ⅱ(simplified acute physiology score Ⅱ,SAPSⅡ)。
由于隐私性的考虑,89 岁以上患者的年龄被掩

盖为 300 岁,这部分患者年龄中位数为 91. 4 岁,所
以用 91. 4 岁来代替 300 岁[9]。 实验室指标是患者

首次入院的初始值,生命体征是进入 ICU 24 h 内的

平均值。 此外,对缺失率小于 20%的指标进行链式

方程多重插补。
1. 4　 统计分析

对研究对象随机分组,70%为训练组,30%为验

证组,比较两组间的基线资料。 采用 Kolmogorov-
Smirnov(K-S)法对计量资料进行正态性分布检验。
正态分布的计量资料采用两独立样本 t 检验进行比

较,以 x± s 表示;偏态分布的计量资料采用 Wilcox
秩和检验进行比较,以中位数和四分位数表示。 计

数资料的比较采用 χ2 检验或 Fisher 确切检验,以例

数(百分比)表示。
先对训练组进行最小绝对收缩选择算法( least

absolute shrinkage and selection operator,LASSO)回

归筛选最佳预测的特征变量,通过 10 倍交叉验证确

定 lambda. 1 se 为相应系数。 再利用多因素 Logistic
逐步回归分析确定心力衰竭患者院内死亡率的预

后因素,构建可视化的列线图模型。 其中,Logistic
回归分析可计算优势比( odds ratio,OR)和 95% 可

信区间(confidence interval,CI),并以赤池信息准则

(akaike information criterion,AIC)下 AIC 最小的模

型作为最优模型。 用 Bootstrap 抽样方法(1 000 次)
进行内部验证,在训练组和验证组中计算受试者工

作特征( receiver operating characteristic,ROC)曲线

下的面积(area under the curve,AUC)评估列线图模

型的区分度;利用校准曲线来评估列线图模型的校

准能力; 决策曲线分析 ( decision curve analysis,
DCA)和临床影响曲线(clinical impact curve,CIC)评
估列线图模型的临床疗效。

使用 R4. 2. 2 软件进行统计分析,调用的程序

包包括: mice 包、 stats 包、 gtsummary 包、 base 包、
glmnet 包、MASS 包、car 包、rms 包、pROC 包和 rmda
包。 以上所有检验均为双侧检验,P<0. 05 被认为具

有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 基线资料

根据纳入和排除标准,MIMIC-Ⅲ数据库中共有

8 604 例心力衰竭患者被包括在研究中,并以 7 ∶ 3
的比例随机分为训练组(n = 6 022)和验证组(n =
2 582)。 训练组和验证组患者的院内死亡率分别为

13. 8%和 14. 1% 。 表 1 总结了两组之间基线特征

的详细信息。 从表 1 可知,除血糖外两组间所有指

标的差异均无统计学意义。

表 1. 训练组和验证组的基线资料

Table1. Baseline characteristics between training set and validation set

变量 训练组(n=6 022) 验证组(n=2 582) P
年龄 /岁 75. 14(64. 33,83. 32) 75. 21(64. 05,83. 20) 0. 827
男性 / [例(% )] 3 218(52. 84) 1 364(52. 83) 0. 62
体质量 / kg 77. 8(65. 0,93. 3) 78. 5(65. 0,92. 5) 0. 594
阴离子间距 / (mEq / L) 15(13,18) 15(13,18) 0. 931
碳酸氢盐 / (mEq / L) 25(22,28) 25(22,28) 0. 853
血尿素氮 / (mg / L) 260(180,410) 260(180,420) 0. 999
氯化物 / (mEq / L) 102(98,105) 102(99,106) 0. 437
肌酐 / (mg / L) 12. 0(9. 0,18. 0) 12. 0(9. 0,18. 0) 0. 472
血清镁 / (mg / L) 20(18,22) 20(18,22) 0. 34
MCH / pg 30. 3(28. 7,31. 7) 30. 2(28. 6,31. 7) 0. 183
MCHC / % 33. 5(32. 4,34. 5) 33. 5(32. 4,34. 5) 0. 417
MCV / fL 90(86,94) 90(86,94) 0. 348
磷酸盐 / (mg / L) 36. 0(30. 0,44. 0) 36. 0(31. 0,43. 0) 0. 886
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续表

变量 训练组(n=6 022) 验证组(n=2 582) P

血小板计数 / (×109 L-1) 225(169,295) 229(174,295) 0. 161

血清钾 / (mEq / L) 4. 2(3. 8,4. 7) 4. 3(3. 9,4. 7) 0. 604
PT / s 14(12. 9,16. 5) 14(12. 9,16. 4) 0. 959
PTT / s 30(26,36) 30(26,37) 0. 772

红细胞计数 / (×1012 L-1) 3. 86(3. 37,4. 35) 3. 83(3. 35,4. 35) 0. 268

RDW/ % 14. 7(13. 7,16. 1) 14. 7(13. 7,16. 1) 0. 26
血清钠 / (mEq / L) 138(136,141) 139(136,141) 0. 438

白细胞计数 / (×109 L-1) 10. 2(7. 4,14. 0) 10. 1(7. 4,14. 3) 0. 888

心率 / (次 / min) 83(74,94) 84(74,95) 0. 42
收缩压 / mmHg 114(105,126) 114(105,127) 0. 716
舒张压 / mmHg 57(51,64) 57(51,64) 0. 353
平均动脉压 / mmHg 74(69,81) 74(69,82) 0. 658
呼吸频率 / (次 / min) 18. 9(16. 6,21. 8) 19(16. 6,21. 8) 0. 295
体温 / ℃ 36. 74(36. 38,37. 15) 36. 76(36. 39,37. 14) 0. 731
血氧饱和度 / % 97. 28(95. 84,98. 44) 97. 26(95. 91,98. 50) 0. 345
血糖 / (mg / L) 1 320(1 140,1 600) 1 340(1 150,1 630) 0. 022
机械通气 / [例(% )] 2 796(46. 4) 1 176(45. 5) 0. 465
RRT / [例(% )] 260(4. 3) 117(4. 5) 0. 699
APSⅢ评分 44(34,57) 45(35,57) 0. 7
SAPS 评分 19(16,22) 19(16,22) 0. 391
SAPSⅡ评分 38(31,47) 38(31,47) 0. 713
院内死亡 / [例(% )] 831(13. 8) 363(14. 1) 0. 776

2. 2　 LASSO 回归分析结果

调用 R 软件的 glmnet 包,将所有 34 个指标纳

入 LASSO 回归中筛选特征变量。 当调节参数为

lambda. 1se(λ = 0. 022)时,初步筛选的候选预测因

子包括:RDW、呼吸频率、血氧饱和度、APSⅢ评分和

SAPSⅡ评分。 对以上 5 个变量进行共线性分析,所
有变量的方差膨胀因子 ( variance inflation factor,
VIF)均小于 10,说明不存在共线性(表 2)。

表 2. LASSO 回归筛选特征变量后的共线性分析

Table 2. Collinear analysis of selected variables after
LASSO regression

变量 VIF
RDW 1. 016
呼吸频率 1. 106
血氧饱和度 1. 068
APSⅢ评分 2. 455
SAPSⅡ评分 2. 4

2. 3　 Logistic 回归分析结果

根据 LASSO 回归分析结果,将初步筛选的 5 个

候选预测因子纳入多因素 Logistic 回归模型。 多因

素分析结果显示,5 个变量均与心力衰竭患者的院

内死亡率相关联(表 3)。 其中,心力衰竭重症患者

院内死亡或存活为因变量(死亡=1,存活= 0),连续

变量作为自变量直接带入 Logistic 回归。 最终的预

测模 型 方 程 式 为: ln [ P / ( 1 - P )] = 0. 105X1 +
0. 061X2-0. 06X3+0. 012X4+0. 054X5。 其中,X1 为

RDW,X2 为呼吸频率,X3 为血氧饱和度,X4 为 APS
Ⅲ评分,X5 为 SAPSⅡ评分,P 为阳性结果发生的概率。

表 3. 多因素 Logisitic 回归分析结果

Table 3. Results of multivariate Logistic regression

变量
回归
系数

标准误 P OR(95%CI)

截距 -1. 784 1. 704 0. 295 0. 168(0. 006 ~ 4. 742)

RDW 0. 105 0. 018 <0. 001 1. 11(1. 071 ~ 1. 15)

呼吸频率 0. 061 0. 01 <0. 001 1. 063(1. 043 ~ 1. 084)

血氧饱和度 -0. 06 0. 017 0. 0003 0. 941(0. 911 ~ 0. 973)

APSⅢ评分 0. 012 0. 003 0. 0001 1. 012(1. 006 ~ 1. 018)

SAPSⅡ评分 0. 054 0. 005 <0. 001 1. 055(1. 046 ~ 1. 065)
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2. 4　 列线图的构建及评估

根据上述多因素 Logistic 回归分析结果,建立心

力衰竭患者院内死亡率的预测模型,为了可视化该

模型,开发了一个包含 5 个变量的列线图,如图 1
所示。

分别在训练组和验证组对该预测模型的区分

度、校准能力和临床效用这三个方面进行评估。 预

测模型的区分度由 AUC 来衡量,训练组的 AUC 为

0. 775(95% CI:0. 757 ~ 0. 792),验证组的 AUC 为

0. 767(95%CI:0. 742 ~ 0. 793),说明该预测模型具

有较好的区分度(图 2)。 训练组和验证组的校准曲

线与对角线(理想曲线)均高度重合,平均绝对误差

为 0. 009 和 0. 016,该模型预测的院内死亡率和实

际院内死亡率显示出良好的一致性(图 3)。 预测模

型的临床效用指标为 DCA 曲线和 CIC 曲线。 在

DCA 曲线中,当训练组的阈值概率在 2% ~ 76% 、
78% ~84% 、88% ~ 90% 和 95% ~ 97% 以及验证组

的阈值概率在 3% ~ 75% 、82% ~ 85% 和 91% ~
93%时,列线图的净收益比“全部治疗”或“不治疗”
方案的净效益更高(图 4);在 CIC 曲线中,几乎在整

个阈值范围内,预测模型同样具有较高的临床价值

(图 5)。

图 1. 心力衰竭重症患者院内死亡率的列线图

Figure 1. Nomogram for predicting hospital mortality in critically ill patients with heart failure

图 2. ROC 曲线

Figure 2. ROC curves
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图 3. 校准曲线

Figure 3. Calibration curves

图 4. DCA 曲线

Figure 4. Decision curve analysis

图 5. CIC 曲线

Figure 5. Clinical impact curves
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3　 讨　 论

心力衰竭是心脏无法提供足够的血液流量或

全身静脉回流无法排出以满足代谢要求所导致的

一种临床综合征[10],是多种心血管疾病的终末期共

同通路[11]。 由于全球人口增长及老龄化等多因素

的影响,心力衰竭已成为世界上增长最快的心血管

疾病,导致高死亡率及高住院率。 预测心力衰竭患

者的院内死亡率风险有助于疾病管理,延长患者生

存时间,提高患者生活质量。 本研究中,我们通过

LASSO-Logistic 筛选出预测因子,从而构建了包括

RDW、呼吸频率、血氧饱和度、APSⅢ评分和 SAPSⅡ
评分在内的 5 个变量的心力衰竭患者院内死亡率的

预测模型,并从区分度、校准能力和临床效用这三

个方面对预测模型进行评估。 结果表明,训练组和

验证组的 AUC 分别为 0. 775 ( 95% CI: 0. 757 ~
0. 792)和 0. 767(95%CI:0. 742 ~ 0. 793),说明预测

模型有较好的区分度,且校准曲线、DCA 曲线和 CIC
曲线表明其具有较高的校准度和临床效用。

RDW 为反映红细胞体积大小异质性的参数,也
被视为慢性炎症的指标。 红细胞异常程度被认为

是死亡率和发病率增加的危险因素,尤其是心血管

疾病患者[12]。 RDW 升高可能与炎症状态、氧化应

激和内皮功能障碍有关,从而增加心血管疾病的风

险[13-15]。 自从 Felker 等[16] 首次发表的研究表明

RDW 可用于预测心力衰竭患者的发病率和死亡率

后,有不少研究分析了 RDW 与各种心血管疾病的

关系, 发现 RDW 是心血管事件的独立预测因

子[17-20]。 Zhang 等[21] 研究发现,在纳入的 9 465 例

心力衰竭患者中,RDW 与住院死亡风险以及 90 天

死亡风险均呈正相关,RDW 可独立预测心力衰竭重

症患者的短期死亡率。 另一项研究[22] 更是证明

RDW 对心力衰竭患者的长期死亡率具有预测价值,
其灵敏度和特异度分别为 49% 和 81% 。 呼吸频率

和血氧饱和度都是重要的生命体征,呼吸频率能提

供病情相关信息、预测心脏骤停[23] 以及辅助重症肺

炎的诊断[24-25];血氧饱和度在 Xie 等[26] 的 Meta 分

析中被证实对脑损伤具有预后价值,在本研究中其

与结局呈负相关。 SAPSⅡ评分可用于所有严重疾

病的风险分层和预后预测,以及疾病严重程度的测

量。 在 Salciccioli 等[27]研究中,累积的 SAPSⅡ评分

对心脏骤停患者的预后有较好的区分度 (AUC =
0. 88)和校准能力。

自 Aaronson 等[28]研究建立了心力衰竭患者预测

模型以来,在过去的几十年里,国内外有不少研究者

陆续开发了不少心力衰竭风险预测模型[29-30]。 西雅

图预测模型[31]可预测心力衰竭患者的 1 年、2 年和 3
年生存率,具有很好的准确性。 在衍生队列中,预测

的 1 年生存率与实际的 1 年存活率分别为 73. 4%与

74. 3%,在 5 个验证队列中,分别为 90. 5%与 88. 5%、
86. 5%与 86. 5%、83. 8% 与 83. 3%、90. 9% 与 91. 0%
以及 89. 6%与 86. 7%;AUC 为 0. 729(95%CI:0. 714 ~
0. 744)。 Khan 等[32] 开发的长期心力衰竭风险模型

用于预测特定性别和特定种族人群的 30 年心力衰

竭患病风险,结果显示,该预测模型在所有性别及

所有种族中显示出良好的区分度和校准能力。
本研究的列线图预测模型是基于大样本构建

的,具有较好的预测能力。 然而,我们的研究仍存

在一定的局限性。 首先,尽管纳入了大量患者,但
这是一项单中心回顾性研究,不可避免地存在偏

倚。 其次,该预测模型的研究对象是贝斯以色列女

执事医疗中心的重症患者,大部分来自欧美国家,
所以该预测模型是基于欧美人群的特点进行的,是
否适用于中国还有待商榷。 最后,缺乏外部验证,
尤其是没有用国内相关数据对预测模型进行验证。
在条件允许的情况下,需要联合前瞻性多中心研究

来进一步验证当前模型。
综上所述,本研究绘制的列线图具有较高的区

分度、校准能力和临床效用,能够帮助临床医生更

好地了解到心力衰竭患者院内死亡率的预后影响

因素,从而有针对性地采取必要的医疗干预措施,
患者也可以通过改变生活方式来改善预后。
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