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高密度脂蛋白、视黄醇结合蛋白 4联合 24 h动态
心电图诊断冠心病并发无症状心肌缺血的价值
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摘要  目的：观察冠心病无症状心肌缺血患者 24 h动态心电图（DCG）与高密度脂蛋白颗粒大小、视黄醇结合蛋

白 4（RBP4）的变化情况，并分析其对患者发生无症状心肌缺血（SMI）的诊断价值。方法：纳入 2022年 5月—2023年 5
月收治的冠心病患者 108 例，观察发生 SMI的患者与非 SMI患者 24 h DCG 和高密度脂蛋白颗粒大小相关量化指标

[高密度脂蛋白胆固醇/载脂蛋白 A1（HDL‑c/ApoA1）]、RBP4变化情况，并分析这些指标的变化对患者发生 SMI的诊

断价值。结果：经 24 h DCG 评估发现 SMI组中阳性患者共有 57例，诊断准确率为 82. 61%（57/69），发作时间段主要

集中在 6:00—11:59时间段；SMI组患者 RBP4水平明显高于非 SMI患者，而 HDL‑c/ApoA1则明显低于非 SMI患者

（均 P<0. 05）；经 Spearman 法分析显示，冠心病患者发生 SMI 与 RBP4 水平呈正相关性（r=0. 450，P<0. 05），与

HDL‑c/ApoA1水平呈负相关性（r=-0. 347，P<0. 05）；经 ROC 曲线分析显示：24 h DCG、HDL‑c/ApoA1、RBP4水

平对冠心病发生 SMI诊断的曲线下面积（AUC）分别为 0. 798、0. 708、0. 771，三项联合诊断的 AUC 为 0. 891，明显高

于各单项指标（P<0. 05），此时诊断的敏感度和特异度分别为 0. 899、0. 795。结论：24 h DCG 对冠心病患者发生 SMI
具有一定的诊断价值，联合 HDL‑c/ApoA1、RBP4诊断则可进一步提高诊断的价值。
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Abstract

Objective:: To investigate the changes of 24 h dynamic electrocardiogram (DCG), high density li‑
poprotein (HDL) particle size and retinol binding protein 4 (RBP4) in patients with silent myocardial 
ischemia (SMI) of coronary heart disease (CHD), and to evaluate their diagnostic value in SMI.  
Methods:: A total of 108 patients with CHD were enrolled from May 2022 to May 2023.  The changes 
of 24 h DCG, HDL particle size and RBP4 in SMI patients and non‑SMI patients were observed, and 
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the diagnostic value of these changes in SMI patients was analyzed.  Results:: Fifty‑seven SMI positive 
patients were evaluated by 24 h DCG, the diagnostic accuracy was 82. 61%(57/69), the onset time 
was mainly concentrated in 6:00‑11:59, RBP4 level was significantly higher and HDL‑c/ApoA1 was 
significantly lower in SMI group than in non‑SMI group.  Spearman analysis showed that SMI was 
positively correlated with RBP4 level in patients with CHD (r=0. 450, P<0. 05), and there was a 
negative correlation between HDL‑c/ApoA1 and HDL‑c/ApoA1(r=-0. 347, P<0. 05).  ROC 
curve analysis showed that the AUC of 24 h DCG, HDL‑c/ApoA1 and RBP4 for SMI diagnosis was 
0. 798, 0. 708 and 0. 771, respectively.  The AUC of combined diagnosis was 0. 891, which was sig‑
nificantly higher than that of individual indexes (P<0. 05).  The sensitivity and specificity of diagnosis 
were 0. 899 and 0. 795 respectively.  Conclusion:: 24 h DCG has certain diagnostic value for SMI in pa‑
tients with coronary heart disease, and the combination of HDL‑c/ApoA1 and RBP4 can further im ‑
prove the diagnostic value.

Key Words Coronary Heart Disease； Silent Myocardial Ischemia； High Density Lipoprotein； 
Retinol Binding Protein 4； 24 h Dynamic Electrocardiogram

冠心病是导致患者死亡的主要心血管病类型，

其病理学基础是冠脉粥样硬化引起的心肌缺血性

损伤，随着病情程度的加重，患者多伴有明显心绞

痛、呼吸困难等［1‑2］。部分患者发生心肌缺血时并无

明显的症状，这种无症状性心肌缺血（silent myocar‑
dial ischemia，SMI）属于一种隐匿性缺血损伤，且容

易被患者和临床医师所忽视。有研究指出约有

80% 的冠心病患者存在 SMI 现象，此类患者易发生

急性心肌梗死或猝死，严重威胁患者的健康及生命

安全［3］。目前心电图、活动平板运动试验等是评估

SMI 的常见方法，但是常规心电图对心肌缺血表现

常不能及时显示或不显示，而平板运动试验需要具

备一定的试验条件，且对患者具有一定的风险［4］。

近 年 来 动 态 心 电 图（dynamic electrocardiogram，

DCG）在临床被较多应用，在评估心肌缺血方面具

有一定的价值，此外脂质代谢异常、微血栓形成等

也是心肌缺血诱发的病理机制，这些指标的异常变

化也有助于帮助临床医师进行辅助评估，如高密度

脂蛋白（high‑density lipoprotein，HDL）、视黄醇结合

蛋白 4（retinol binding protein 4，RBP4）等［5‑6］。为了

进一步提高临床对冠心病 SMI 的精准评估，本文在

应用 24 h DCG 检测的同时结合 HDL 颗粒大小量化

指标及 RBP4 进行观察研究，分析其对患者发生

SMI的诊断价值。

1 资料与方法

1. 1　 纳 入 患 者   收 集 十 堰 市 太 和 医 院 2022 年

5 月—2023 年 5 月收治的冠心病患者 108 例。根据

是否发生 SMI，分为 SMI 组和非 SMI 组。纳入标

准：①所有患者符合冠心病的诊断标准［7］；②SMI 诊
断金标准根据临床指南［8］，运动放射性核素心肌显

像进行评估显示心肌缺血证据，无显性临床症状，

符合上述两项即可诊断为 SMI；③ 无沟通障碍；

④年龄 18 岁以上；⑤获得患者知情权。排除标准：

①既往心血管手术史及其他心脏病史；②近 2 周抗

凝药物使用史；③哺乳期、妊娠期；④合并恶性肿

瘤、血液病、感染等疾病；⑤肝肾功能不全。研究经

本院伦理委员会同意开展。

1. 2　收集资料   收集入组患者资料，包括人口学

信息（如性别、年龄）和既往史（如吸烟、饮酒、高血

压、糖尿病等病史等）。

1. 3　指标检测   24 h DCG 检测，取患者坐位，前胸

皮 肤 常 规 消 毒 ，将 动 态 心 电 图 仪（深 圳 博 英 ，

BI9800）电极片贴于消毒后的部位，胶布粘贴固定，

用绷带固定导联线及记录器防止脱落，开启记录

器，校正时间，随后医嘱随身携带仪器即可进行日

常活动。完成检测后由医师拆卸仪器，并记录 24 h
内心电图变化情况，包括 SMI开始及结束情况。

HDL 颗粒大小量化指标、RBP4 检测：入组患者

按要求禁食 8 h，抽取患者肘部静脉血液样本 3 mL，

采用全自动生化分析仪检测高密度脂蛋白胆固醇

（high‑density lipoprotein cholesterol，HDL‑c）、载脂

蛋白 A1（apolipoprotein A1，ApoA1），计算 HDL 颗

粒大小量化指标 HDL‑c/ApoA1；血清 RBP4 水平则

采用酶联免疫吸附法检测，试剂盒购自 Sigma 公司。

1. 4　心肌缺血评估   空腹 6~12 h，检查前 1 h 口服

500 mg 乐 脂 平 ，静 息 下 静 注 99mTc‑MIBI 740 
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MBq，0. 5 h 后口服无糖牛奶、葡萄糖粉，其间监测

血糖。静注 18F‑FDG 6~8 mCi，40 min 后采用 GE 
infinia 双探头 SPECT 仪开始采集图像，每个探头采

集 90 °，3 °/帧，共 60 帧。放大倍数 1. 25，矩阵 64×
64，以 R 波触发门电路采集，每个心动周期采集 8
帧。99mTc 图像采用 140 keV 能峰，20% 能窗，散

射干扰图像采用 170 keV，18F 图像采用 511 keV 能

峰，20% 能窗。根据灌注及代谢图像评估是否存在

心肌缺血。

1. 5　统计学方法   采用 SPSS 22. 0 软件和 medcalc
软件处理本文数据，性别、既往史等计数资料采用

百分比表示，组间采用卡方检验，HDL‑c/ApoA1、
RBP4 等计量资料服从正态分布，以x-±s 表示，组间

比 较 采 用 t 检 验 。 以 Spearman 法 分 析 HDL‑c/
ApoA1、RBP4 水平与冠心病患者发生 SMI 的相关

性，采用受试者工作特征曲线（receiver operating 
characteristic curve，ROC）分析 24 h DCG、HDL‑c/
ApoA1、RBP4 对冠心病患者发生 SMI 的诊断价值，

以 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2 结果

2. 1　基线资料结果   本次入组 108 例患者经金标

准 诊 断 有 69 例 为 SMI 患 者 ，占 比 63. 89%（69/
108），如表 1 所示。SMI 组患者与非 SMI 组患者在

性别、年龄、吸烟史、饮酒史、高血压史、糖尿病史等

资料上差异均无统计学意义（P>0. 05）。

2. 2　24 h DCG 结果   经 24 h DCG 评估，发现 SMI
组中阳性患者共有 57 例，诊断准确率为 82. 61%
（57/69）。时间段分布情况，0：00—5：59 有 7 例，

6：00—11：59 有 35 例 ，12：00—17：59 有 9 例 ，

18：00—24：59 有 6 例，可见发作时间段主要集中在

6：00—11：59 时间段。

2. 3　 HDL‑c/ApoA1、RBP4 结 果 比 较   如表 2 所

示，SMI组患者 RBP4 水平明显高于非 SMI患者，而

HDL‑c/ApoA1 则 明 显 低 于 非 SMI 患 者（P
<0. 05）。

2. 4　 HDL‑c/ApoA1、RBP4 水 平 与 冠 心 病 发 生

SMI 的相关性分析   如表 3 所示，经 Spearman 法分

析显示，冠心病患者发生 SMI 与 RBP4 水平呈正相

关，与 HDL‑c/ApoA1 水平呈负相关（P<0. 05）。

2. 5　24 h DCG、HDL‑c/ApoA1、RBP4 水平对冠心

病发生 SMI 的诊断价值   如表 4、图 1 所示，将三项

指标纳入二元回归模型，建立联合诊断指标（方程式

=-6. 882×HDL‑c/ApoA1+0. 382×RBP4+
2. 815×24 h DCG-1. 517），经 ROC 曲线分析显示：

24 h DCG 及 HDL‑c/ApoA1、RBP4水平对冠心病发

生 SMI 诊断的曲线下面积（area under the curve，
AUC）分别为 0. 798、0. 708、0. 771，三项联合诊断的

AUC 为 0. 891，明显高于各单项指标（P<0. 05），此

时诊断的敏感度和特异度分别为 0. 899、0. 795。

3 讨论

随着近年来人口老龄化进程的加快，冠心病的

疾病负担日益沉重，已成为临床心因性死亡的主要

因素，即使是接受临床规范化方案治疗，其病情仍

呈慢性进行性发展，对患者生命健康造成了严重威

胁［9‑10］。在冠心病患者中相对于症状性心肌缺血，

SMI 患者更需要临床医师警惕，这种隐匿性心肌损

伤很难被发现及重视，但任由其发展，患者发生不

表 1　基线资料结果比较[例（%）；x-±s]

观察指标

男性

年龄/岁
吸烟史

饮酒史

高血压史

糖尿病史

SMI（n=69）
41（59.42）

51.46±8.52
18（26.09）
24（34.78）
19（27.54）

6（8.70）

非 SMI（n=39）
26（66.67）

54.36±9.41
11（28.21）
15（38.46）
14（35.90）

2（5.13）

χ2/t

0.556
1.636
0.057
0.146
0.821
0.462

P

0.456
0.105
0.811
0.702
0.365
0.497

表 2　HDL‑c/ApoA1、RBP4 结果比较（x-±s）

组别

SMI组
非 SMI组

t

P

n

69
39
-
-

HDL‑c/ApoA1
0.32±0.09
0.39±0.09

4.138
<0.001

RBP4/ng•L-1

9.28±2.97
6.62±2.39

4.850
<0.001

表 3　HDL‑c/ApoA1、RBP4 水平与冠心病发生 SMI 的

相关性分析

指标

HDL‑c/ApoA1
RBP4

冠心病发生 SMI
r

-0.347
0.466

P

<0.001
<0.001

表 4　24 h DCG、HDL‑c/ApoA1、RBP4 水平及三项联合

对冠心病发生 SMI 的诊断价值

指标

HDL‑c/ApoA1
RBP4

24 h DCG
三项联合

AUC

0.708*

0.771*

0.798*

0.891

P

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

敏感

度

0.522
0.812
0.826
0.899

特异

度

0.820
0.667
0.769
0.795

95%CI

0.608~0.808
0.675~0.866
0.705~0.890
0.818~0.964

与三项联合指标比较，*P<0.05
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良心血管事件的风险将会急剧升高［11‑12］。不仅如

此 ，临床对于 SMI 仍十分缺乏行之有效的评估

方案。

基 于 此 背 景 ，本 文 在 DCG 的 基 础 上 结 合

HDL‑c/ApoA1、RBP4 检测，发现冠心病患者发生

SMI 时 HDL‑c/ApoA1、RBP4 水平异常，且与冠心

病患者发生 SMI分别呈负、正相关，这提示这 2 个因

子可能与冠心病患者发生 SMI 风险有关。DCG 是

目前临床常用监测 SMI 的方法，不仅价廉、便捷，且

能动态监测心电图信号，对 SMI 具有较好的检出

率。有研究发现 DCG 能有效观测 ST 段下移幅度

和 ST 段下移持续时间，诊断有效率最高可达 90%
左右，对 SMI 诊断的敏感性和特异度分别为 87. 1%
和 70. 4%，但是相对于螺旋 CT 冠脉成像等仍有所

不足。另研究发现螺旋 CT 冠脉成像对 SMI的检出

率、灵敏度以及特异度均高于 DCG 和超声心动图，

漏诊率与误诊率相对更低［13‑14］。可见仅通过 DCG
评估冠心病发生 SMI 仍存在一定的误诊和漏诊的

风险，本文数据也发现 24 h DCG 对 SMI 检出的准

确率仅为 82. 61%，故而优化评估方案仍是临床医

师 需 要 探 究 的 重 要 任 务 。 为 此 本 文 通 过 检 测

HDL‑c/ApoA1、RBP4 水平发现这 2 个因子与冠心

病患者发生 SMI 具有一定的相关性，提示其可能对

评 估 SMI 有 着 一 定 的 价 值 。 HDL‑c/ApoA1 是

HDL 颗粒大小的量化指标，在万进东等［15］研究中指

出 HDL 颗粒更适合作为评估心血管事件的标志物，

该指标能在一定程度上反映 HDL 颗粒的密度、大小

和胆固醇负荷，揭示患者机体脂质代谢的紊乱情

况，该研究发现该指标与冠状动脉病变程度相关，

且是冠心病患者发生 SMI 的影响因子，其预测 SMI
的价值较其他血脂指标更高。而在王鲲等［16］研究

中也指出 HDL 在近年来抗动脉粥样硬化方面受到

质疑，尤其是其浓度超过 1. 55 mmol•L-1 时心血管

风险会增加，究其原因是与 HDL 的组成成分和功能

异质性有关，研究发现在 HDL 中大颗粒与冠心病事

件呈负相关，小颗粒 HDL 则与冠心病严重程度呈正

相关，是冠心病患者血运重建的风险因素，可见

HDL 颗粒大小对 SMI 评估具有一定的价值。此外

RBP4 属于机体脂肪因子，一般在动脉硬化斑块中

的泡沫细胞及平滑肌细胞中均呈现高表达，并能促

进甘油三酯水平升高，导致糖脂代谢紊乱，直接或

间接作用于血管，促使血管平滑肌细胞增生、肥大、

凋亡，导致血管壁增厚、动脉弹性下降，同时还能引

起内皮细胞的炎症反应，促进白细胞黏附和血小板

聚集，形成微血栓，增加微血管血流阻力，引起冠脉

血流速度减慢。研究［17‑19］发现高水平的 RBP4 与不

良的心肌血流灌注和血流分级有关。基于上述研

究可知 HDL 颗粒大小、RBP4 水平可影响冠脉病变

程度，减弱冠脉供血情况，从而诱发 SMI。本文通

过 24 h DCG 检测并结合 HDL 颗粒大小、RBP4 水

平进一步行 ROC 曲线分析发现，这三项检测联合应

用评估冠心病患者发生 SMI 的 AUC 值为 0. 891，明
显高于各单项指标，可见三项指标联合应用具有较

高评估价值。

综上所述，24 h DCG 对监测冠心病发生 SMI具
有较好的检出率，同时 HDL 颗粒大小、RBP4 水平

与冠心病患者发生 SMI 有关，三项检测均对 SMI 有
一定的预测效能，尤其是三项检测联合应用能提高

其评估价值。
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