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摘要 目的：探讨冠心病患者动态心电图参数与血清甲壳质酶蛋白 40（YKL-40）、潜在转化生长因子结合蛋白 2（LTBP-2）水平的

关系。方法：选取本院 2020年 3月至 2023年 4月 154例冠心病患者纳入冠心病组（其中单支病变 38例，双支病变 57例，多支病

变 59例；Gensini积分评估冠状动脉狭窄程度包括轻度 42例，中度 60例，重度 52例），另选择于本院进行健康体检者 90例纳入

对照组，所有纳入对象均接受动态心电图检查，并检测血清 YKL-40、LTBP-2水平，分析冠心病患者动态心电图参数与血清指标

的关系。结果：冠心病组 24 h内全部正常心动周期的标准差（SDNN）、每 5 min正常 R-R间期标准差（SDANN）、相邻正常心动周

期差值均方根（RMSSD）、相邻 2个正常心动周期差值＞50 ms个数百分比（PNN50）水平低于对照组，低频与高频功率之比

（LF/HF）水平高于对照组（P＜0.05）；不同冠脉病变狭窄范围患者 SDNN、SDANN、RMSSD、PNN50水平比较，多支病变＜双支病

变＜单支病变，LF/HF水平比较，多支病变＞双支病变＞单支病变（P＜0.05）；不同冠脉病变狭窄程度患者 SDNN、SDANN、

RMSSD、PNN50水平比较，重度＜中度＜轻度，LF/HF水平比较，重度＞中度＞轻度（P＜0.05）；冠心病组血清 YKL-40、LTBP-2水

平高于对照组，且多支病变＞双支病变＞单支病变（P＜0.05）；不同冠脉病变狭窄程度患者血清 YKL-40、LTBP-2水平比较，重

度＞中度＞轻度（P＜0.05）；冠心病患者动态心电图参数 SDNN、SDANN、RMSSD、PNN50水平与血清 YKL-40、LTBP-2水平呈现

负相关，LF/HF水平与血清 YKL-40、LTBP-2水平呈现正相关（P＜0.05）。结论：冠心病患者血清 YKL-40、LTBP-2呈高表达，且其

表达水平随冠脉病变狭窄范围和严重程度增加而升高，与动态心电图指标 SDNN、SDANN、RMSSD、PNN50水平呈现负相关，与

LF/HF水平呈现正相关。
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Relationship between Dynamic Electrocardiogram Parameters and Serum
YKL-40, LTBP-2 in Patients with Coronary Heart Disease

To explore the relationship between dynamic electrocardiogram parameters and levels of serum chiti-

nase-3-like-1 protein (YKL-40) and latent transforming growth factor binding protein 2 (LTBP-2) in patients with coronary heart disease

(CHD). A total of 154 patients with CHD in the hospital were enrolled as CHD group between March 2020 and April 2022,

including 38 cases with single-vessel disease, 57 cases with double-vessel disease and 59 cases with multiple-vessel disease. The severity

of coronary stenosis was evaluated by Gensini scores (42 mild cases, 60 moderate cases, 52 severe cases). A total of 90 healthy controls

were enrolled as control group. All included objects underwent dynamic electrocardiogram examination. The levels of serum YKL-40

and LTBP-2 were detected, and their relationship with dynamic electrocardiogram parameters was analyzed. The standard devia-

tion of NN intervals (SDNN), standard deviation of average NN intervals (SDANN), square root of the mean of the squared differences

between adjacent normal RR intervals/root mean square differences of successive R-R (RMSSD) and percent of NN50 in the total num-

ber of normal-to-normal intervals (PNN50) in CHD group were lower than those in control group, while ratio of low frequency to high

frequency (LF/HF) was higher than that in control group (P<0.05). In patients with different ranges of coronary stenosis, SDNN, SDANN,
RMSSD and PNN50 were the highest in those with single-vessel disease, followed by double-vessel disease and multiple-vessel disease,

while LF/HF was on the contrary (P<0.05). In patients with different severity of coronary stenosis, SDNN, SDANN, RMSSD and PNN50

were the highest in those with mild stenosis, followed by moderate stenosis and severe stenosis, while LF/HF was on the contrary (P<0.05).
The levels of serum YKL-40 and LTBP-2 in CHD group were higher than those in control group, and which were the highest in patients

with multiple-vessel disease, followed by double-vessel disease and single-vessel disease (P<0.05). The levels of serum YKL-40 and

LTBP-2 were the highest in patients with severe coronary stenosis, followed by moderate stenosis and mild stenosis (P<0.05). SDNN,
SDANN, RMSSD and PNN50 were negatively correlated with levels of serum YKL-40 and LTBP-2, while LF/HF was positively corre-

作者简介：王露露（1974-），女，本科，主治医师，研究方向：动态心电图及心电图

（收稿日期：2023-04-30 接受日期：2023-05-23）

3783窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.23 NO.19 OCT.2023

lated with them (P<0.05). The expression levels of serum YKL-40 and LTBP-2 are up-regulated in patients with CHD. With

the increase of coronary stenosis range and severity, levels of serum YKL-40 and LTBP-2 were increased, and which are negatively cor-

related with SDNN, SDANN, RMSSD and PNN50, while positively correlated with LF/HF.

Coronary heart disease; Dynamic electrocardiogram; Chitinase-3-like-1 protein; Latent transforming growth factor bind-

ing protein 2

前言

冠心病以动脉粥样硬化、冠状动脉狭窄、心肌供血减少为

主要病理特征，在 40岁以上人群中高发，患者临床表现为胸

闷、胸痛等，严重情况下可引发心绞痛、心肌梗死、心力衰竭等

疾病甚至死亡[1]。冠状动脉造影是冠心病诊断金标准，然而由于

其有创性且费用昂贵限制了其应用。现阶段，心电图在临床冠

心病的检查中发挥重要作用，可有效显示冠状动脉病变，动态

心电图可连续监测机体心电变化，准确反映心肌缺血状态，弥

补常规心电图不足[2]。甲壳质酶蛋白 40（chitinase-3-like-1 pro-

tein，YKL-40）可促进血管内皮细胞趋化、黏附、迁移，影响内皮

功能，促进新生血管形成，过程加剧血管狭窄状态，在冠心病不

良心血管事件预测、预后评估中具有一定作用[3]。潜在转化生长

因子结合蛋白 2（latent transforming growth factor binding pro-

tein 2，LTBP-2）参与机体损伤、细胞黏附等过程，可通过转化生

长因子活性调控，反映冠心病患者冠状动脉病变状态，指示临

床疾病进展风险评估[4]。本研究分析冠心病患者动态心电图参

数与血清 YKL-40、LTBP-2水平的关系，旨在为临床疾病诊断

和治疗提供参考，报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取本院 2020年 3月至 2023年 4月 154例冠心病患者

纳入冠心病组，其中男性 83例，女性 71例；年龄 35-77岁，平

均（58.53± 9.16）岁；临床类型：稳定型心绞痛 64例，不稳定型

心绞痛 47例，急性心肌梗死 43例；血管病变支数：单支血管病

变 38例，双支血管病变 57例，多支血管病变 59例；冠状动脉

狭窄程度包括轻度 42例，中度 60例，重度 52例。纳入标准：

（1）符合 2000年美国心脏病学会制定冠心病诊断标准[5]，均经

过冠状动脉造影检查，至少 1支冠状动脉狭窄逸5 %；（2）年

龄逸18岁。排除标准：（1）合并肺栓塞或肺梗死；（2）合并心肌炎；

（3）合并高度房室传导阻滞、主动脉夹层分离或瓣膜性心脏疾

病；（4）合并免疫、血液系统疾病；（5）合并其他脏器功能疾病；

（6）既往血管重建术治疗史；（7）人工瓣膜置换或心脏起搏器置

入；（8）合并恶性肿瘤；（9）临床资料不全。另选择于本院进行健

康体检者 90例纳入对照组，其中男性 49例，女性 41例；年龄

33-78岁，平均（59.02± 8.84）岁。冠心病组与对照组性别、年龄

资料比较（P＞0.05）。本研究经医院伦理委员会批准通过，纳入

对象及其家属知情同意。

1.2 方法

1.2.1 动态心电图检测 检查前停用血管扩张或抗心律失常

药物，避免服用烟酒、茶等，采用动态心电图（百慧，尤加利）采

集 24 h心电信号，由计算机自动进行心率变异性（heart rate

variability，HRV）时域、频域分析，记录（1）时域指标：24 h内全

部正常心动周期的标准差（SDNN）、每 5 min正常 R-R间期标

准差（SDANN）、相邻正常心动周期差值均方根（RMSSD）、相

邻 2个正常心动周期差值＞50 ms个数百分比（PNN50）；（2）频

域指标：记录低频功率（LF），频段 0.04～0.15Hz；高频功率，频

段 0.15～0.4Hz，计算低频与高频功率之比（LF／HF）。

1.2.2 血清指标检测 抽取所有研究对象 5 mL空腹静脉血，

冠心病患者于入院当天采样，离心处理（3000 r/min、1 min），分

离血清，-80℃保存待检。采用酶联免疫吸附检测法检测，试剂

盒来自北京北方生物技术研究所提供；应用霍尔德

HED-SY96S型酶标仪测定 YKL-40、LTBP-2表达水平。

1.3 冠心病病情评估

采用 Gensini积分评估[6]，以狭窄范围计分，0分：无狭窄；1

分：狭窄范围 1 %～25%；2分：26%～50%；4分：51 %～75%；8

分：76%～90%；16分：91%～99%；32 分：100%，0～25分代表

轻度，26～49分代表中度，逸50分代表重度。

1.4 统计学方法

采用 SPSS20.0 软件，计数资料组间比较采用 x2检验或
Fisher确切概率分析；计量资料多组间比较采用单因素方差分

析，进一步两两比较采用 LSD检验，通过 Pearson相关性分析

动态心电图参数与血清 YKL-40、LTBP-2水平的关系，以 P＜
0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 冠心病组与对照组动态心电图参数比较

冠心病组动态心电图参数 SDNN、SDANN、RMSSD、

PNN50水平低于对照组，LF/HF水平高于对照组（P＜0.05）。见

表 1。

2.2 不同冠脉病变狭窄范围患者动态心电图参数比较

不同冠脉病变狭窄范围患者 SDNN、SDANN、RMSSD、

PNN50水平比较，多支病变＜双支病变＜单支病变，LF/HF水

平比较，多支病变＞双支病变＞单支病变（P＜0.05）。见表 2。

2.3 不同冠脉病变狭窄严重程度冠心病患者动态心电图参数

比较

不同冠脉病变狭窄程度患者 SDNN、SDANN、RMSSD、

PNN50水平比较，重度＜中度＜轻度，LF/HF水平比较，重度＞

中度＞轻度（P＜0.05）。见表 3。

2.4 冠心病组与对照组血清 YKL-40、LTBP-2水平比较

冠心病组血清 YKL-40、LTBP-2 水平高于对照组（P＜
0.05）；见表 4。
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表 1 冠心病组与对照组动态心电图参数比较

Table 1 Comparison of dynamic electrocardiogram parameters between CHD group and control group

Groups n SDNN（ms） SDANN（ms） RMSSD（ms） PNN50（%） LF/HF

CHD group 154 125.88± 19.94 122.63± 26.75 34.17± 8.23 12.28± 3.05 1.77± 0.36

Control group 90 148.05± 14.17 144.37± 19.96 39.66± 5.29 14.22± 2.44 1.49± 0.31

t 9.265 6.695 5.677 5.147 6.162

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

2.5 不同冠脉病变狭窄范围患者血清 YKL-40、LTBP-2 水平

比较

不同冠脉病变狭窄范围患者血清 YKL-40、LTBP-2水平比

较，多支病变＞双支病变＞单支病变（P＜0.05）。见表 5。

表 2 不同冠脉病变狭窄范围患者动态心电图参数比较

Table 2 Comparison of dynamic electrocardiogram parameters in patients with different ranges of coronary stenosis

Groups n SDNN（ms） SDANN（ms） RMSSD（ms） PNN50（%） LF/HF

Single-vessel disease 38 135.63± 11.43 132.73± 12.13 36.26± 2.94 13.17± 1.68 1.65± 0.22

Double-vessel disease 57 126.81± 12.64 124.01± 15.55 34.45± 3.06 12.40± 1.43 1.76± 0.20

Multiple-vessel disease 59 118.70± 13.59 114.79± 17.80 32.55± 4.18 11.59± 1.39 1.86± 0.21

F 20.663 15.381 13.221 13.460 11.810

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

表 3 不同冠脉病变狭窄严重程度冠心病患者动态心电图参数比较

Table 3 Comparison of dynamic electrocardiogram parameters in patients with different severity of coronary stenosis

Groups n SDNN（ms） SDANN（ms） RMSSD（ms） PNN50（%） LF/HF

Mild 42 136.34± 11.40 134.15± 14.88 36.21± 2.88 13.30± 1.51 1.60± 0.17

Moderate 60 127.75± 10.87 125.21± 15.12 34.24± 2.50 12.51± 1.70 1.78± 0.23

Severe 52 115.27± 11.09 110.35± 13.63 32.44± 3.19 11.19± 1.66 1.90± 0.19

F 43.331 32.553 20.336 20.278 25.772

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

表 4 冠心病组与对照组血清 YKL-40、LTBP-2水平比较

Table 4 Comparison on levels of serum YKL-40 and LTBP-2 between CHD group and control group

Groups n YKL-40（ng/mL） LTBP-2（滋g/L）

CHD group 154 37.66± 7.81 28.29± 6.64

Control group 90 16.74± 3.17 15.74± 3.89

t 24.254 16.357

P ＜0.001 ＜0.001

表 5 不同冠脉病变狭窄范围患者血清 YKL-40、LTBP-2水平比较

Table 5 Comparison on levels of serum YKL-40 and LTBP-2 in patients with different ranges of coronary stenosis

Groups n YKL-40（ng/mL） LTBP-2（滋g/L）

Single-vessel disease 38 30.81± 4.93 22.62± 5.07

Double-vessel disease 57 35.93± 4.02 26.83± 4.24

Multiple-vessel disease 59 43.74± 5.17 33.35± 5.73

F 93.058 55.788

P ＜0.001 ＜0.001
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2.6 不同冠脉病变狭窄严重程度冠心病患者血清 YKL-40、

LTBP-2水平比较

不同冠脉病变狭窄程度患者血清 YKL-40、LTBP-2水平比

较，重度＞中度＞轻度（P＜0.05）。见表 6。

Groups n YKL-40（ng/mL） LTBP-2（滋g/L）

Mild 38 30.08± 4.17 22.18± 3.95

Moderate 57 36.02± 5.26 26.55± 4.81

Severe 59 45.67± 5.92 35.23± 6.02

F 107.985 83.360

P ＜0.001 ＜0.001

2.7 冠心病患者动态心动图参数与血清 YKL-40、LTBP-2水平

的相关性分析

Pearson相关性分析结果显示冠心病患者动态心电图参数

SDNN、SDANN、RMSSD、PNN50水平与血清 YKL-40、LTBP-2

水平呈现负相关，LF/HF水平与血清 YKL-40、LTBP-2 水平呈

现正相关（P＜0.05）。见表 7。

表 6 不同冠脉病变狭窄严重程度冠心病患者血清 YKL-40、LTBP-2水平比较

Table 6 Comparison on levels of serum YKL-40 and LTBP-2 in patients with different severity of coronary stenosis

表 7 冠心病患者动态心动图参数与血清 YKL-40、LTBP-2水平的相关性分析

Table 7 Correlation between dynamic electrocardiogram parameters and serum YKL-40, LTBP-2 levels in CHD patients

Serum

indexes

SDNN SDANN RMSSD PNN50 LF/HF

r P r P r P r P r P

YKL-40 -0.406 ＜0.001 -0.389 0.001 -0.294 0.018 -0.277 0.024 0.306 0.009

LTBP-2 -0.392 ＜0.001 -0.358 0.004 -0.243 0.037 -0.226 0.041 0.281 0.022

3 讨论

2018年，中国心血管病相关报告显示我国冠心病发病率

逐年升高，严重威胁患者身体健康，尽管目前临床大力倡导疾

病一、二级预防，但由其引起的一系列心血管不良事件所导致

的死亡病例仍占全因死亡的 1 /3[7]。对冠心病早期进行有效诊

断，开展疾病进展监测是降低潜在血管事件发生风险，改善患

者预后的主要途径[8]。

冠心病诊断中动态心电图性具有无创、简便、价廉的优点，

不受患者身体状态、运动能力的限制，可重复性操作，动态观察

ST段移位，反映心肌缺血程度[9]。动态心电图 HRV检测可有效

评估心脏交感和迷走神经张力，反映心率变化规律[10]。Crea F

等[11]研究显示，心绞痛患者 HRV时域指标下降幅度与冠脉狭

窄情况相关。SDNN反映 HRV总体情况；SDANN反映交感神

经张力；RMSSD、PNN50则是副交感神经评估敏感指标[12]。而

频谱分析则从另一个角度进行心率变化评估，反映交感、迷走

活动平衡，LF 受交感 - 副交感神经调控；HF 受迷走神经调

控 [13]。本研究结果显示冠心病组动态心电图参数 SDNN、

SDANN、RMSSD、PNN50水平低于对照组，LF/HF水平高于对

照组，冠心病冠脉病变发生时，心肌缺血损伤自主神经功能，交

感神经张力增加，SDNN、SDANN、RMSSD、PNN50等指标明显

下降，且随张力增大其下降幅度则越明显；LF/HF反映张力平

衡，则出现升高趋势。冠脉病变狭窄范围反映心肌缺血范围，病

变狭窄严重程度则反映心肌缺血程度[14,15]。本研究结果也显示，

随着冠脉病变支数增加、病变狭窄程度加重，SDNN、SDANN、

RMSSD、PNN50水平逐渐降低，LF/HF逐渐升高，提示冠心病

患者冠脉狭窄可能与交感神经兴奋性改变相关。

YKL-40是一种与心血管疾病关系密切的炎症标记物，可

由活化的巨噬细胞、中性粒细胞等产生，刺激血管平滑肌细胞

增殖，促进细胞黏附，可引起血管管腔狭窄，促使细胞外基质重

构[16]。体外研究表明[17]，YKL-40在动脉粥样硬化斑块形成中发

挥重要作用。Dong HF等[18]研究也指出，血清 YKL-40水平与冠

脉病变程度相关，随 Gensini积分增加而升高。本研究结果显

示，冠心病患者血清 YKL-40水平均明显高于对照组，且其表

达水平随冠脉病变狭窄范围增加和疾病程度加重而升高，与上

述研究结果一致，提示 YKL-40参与冠心病形成过程，并与疾

病病情进展相关。进一步分析血清 YKL-40水平与动态心电图

指标水平的关系，结果显示血清 YKL-40 表达与 SDNN、

SDANN、RMSSD、PNN50水平呈现负相关，与 LF/HF水平呈现

正相关，结果表明，冠心病患者血清 YKL-40含量越高，动态心

电图指标异常越明显。SDNN、SDANN、RMSSD、PNN50水平降

低和 LF/HF水平升高提示患者冠状动脉损伤程度增大，交感神

经、副交感神经紊乱状态下促进神经递质释放，刺激炎性介质

分泌，血清 YKL-40等炎性相关因子水平也随之增加，对血管

内皮细胞产生损伤作用，刺激中枢或外周神经系统，影响正常

神经功能，导致动态心电图异常[19,20]。

LTBP-2是一种细胞外基质糖蛋白，在细胞粘附、弹性纤维

凝聚等过程中发挥重要作用[21]。LTBP- 2可调控转化生长因子

活性，发挥细胞外基质稳定效应，在心肌纤维化过程中发挥关

键性作用[22,23]。本研究结果显示，冠心病组血清 LTBP- 2水平高
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于对照组，与郁冲等[24]研究结果一致，提示 LTBP-2与冠心病的

发生密切相关，此外，单支、双支、多支病变患者血清 LTBP-2

水平依次升高，轻、中、重度患者血清 LTBP- 2水平也依次呈升

高趋势，表明 LTBP- 2可作为患者病情评估的重要指标，反映

疾病进展状态。血清 LTBP-2表达与 SDNN、SDANN、RMSSD、

PNN50水平呈现负相关，与 LF/HF水平呈现正相关，HRV评

估心脏迷走神经、交感神经张力与平衡性，量化评估自主神经

功能，冠心病患者交感神经、副交感神经功能均衡性降低，植物

神经功能紊乱，出现心肌缺血，随着冠状动脉病变程度加重，

LTBP- 2水平随之升高[25]。

综上所述，冠心病患者血清 YKL-40、LTBP-2呈现高表达，

且其表达水平随冠脉病变狭窄范围和严重程度增加而升高，与

动态心电图指标 SDNN、SDANN、RMSSD、PNN50水平呈现负

相关，与 LF/HF水平呈现正相关。
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