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基于心率变异性近似熵分析的冠心病慢性稳定性

心绞痛虚实证候的混沌特征研究

郭小玉$李方洁

摘要$目的$通过观察全天每小时心率变异性近似熵指标的变化!分析冠心病慢性稳定性心绞痛

"

./-1F<. GH,I27 ,F=<F, J7.H1-<G

!

&KLM

#患者虚实证候的混沌程度及其昼夜动态变化特征$ 方法$

!""8

年
##

月%

!"##

年
A

月共纳入
#6$

例
&KLM

患者!依据中医证候辨证标准分为实证"

%A

例#&虚证"

5!

例#

及虚实夹杂证"

#"8

例#$ 采用美国
C+K

动态心电图记录仪采集患者全天
!5 /

的心电信号!分为
!5

个连

续的每小时时间段!分别计算每个小时的近似熵指标!分析不同中医证候患者近似熵水平的昼夜变化趋势$

以同期医院体检!且体检报告正常的
%"

名健康人作为对照$ 结果$与健康组比较!

&KLM

各证型组患者全

天每个小时的近似熵值降低"

N O$

!

65$

!

M P"

!

"#

#'实证&虚实夹杂证及虚证组间差异虽无统计学意义"

N O

#

!

969

!

M O"

!

!"6

#!但表现为实证
Q

虚实夹杂证
Q

虚证的趋势$ 从晨
6

(

""

至次日
$

(

""

!

5

组曲线的变化

趋势均表现出随时间推移近似熵水平发生改变的特征"

N O!

!

A99

!

M P"

!

"#

#!且
&KLM

实证&虚证及虚实

夹杂证患者昼夜变化趋势一致"

N O#

!

"##

!

M O"

!

59$

#!均异于健康组"

N O#

!

96%

!

M O"

!

""%

#!健康组曲线

形态表现为)双峰一谷*型!即日间
#"

(

""

%

#5

(

""

&夜间
!!

(

""

%

"!

(

""

各有一高峰$ 实证&虚证及虚实夹

杂证组患者的曲线均呈反勺型!即仅有夜间的高峰!日间
6

(

""

%

#8

(

""

表现为变化相对平稳的一段曲线$

与健康组比较!

&KLM

患者日峰消失!日间近似熵明显降低"

N O#"

!

%#9

!

M P"

!

"#

#$ 结论$相对于健康人!

&KLM

患者近似熵水平下降!即混沌程度降低!心血管系统对外界环境变化的适应性减弱!白天较夜间表现

更明显$

&KLM

实证&虚实夹杂证和虚证之间的混沌程度呈依次逐渐降低的趋势$

关键词$慢性稳定性心绞痛' 虚实证候' 心率变异性' 近似熵' 动态变化趋势

&/,1H<. N7,H>-7G 1F :?.7GGEC7R<.<7F.@ K@FS-1;7 1R &/-1F<. KH,I27 LF=<F, M7.H1-<G T,G7S 1F
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;7FH 1R &,-S<,. N>F.H<1F :?,;<F,H<1F

!

*,F=\<F= V1GJ<H,2

!

&/<F, L.,S7;@ 1R &/<F7G7 +7S<.,2 K.<7F.7G

!

T7<\<F=

$

#""#"!

%

LTK)WL&)

$

DI\7.H<]7
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N O #

%
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$
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!
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!

^/<./ ;7,FG H/7 ./,1H<. S7=-77 -7S>.7S3 )/7 ,S,JH,I<2<H@ 1R H/7 .,-S<1],G.>2,- G@GH7; H1 7?H7-F,2 7F]<

#

-1F;7FH ./,F=7G ^,G ^7,`7F7S

!
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$$证候是中医学对人体病理生理机能状态的一种描

述!而自主神经是影响机体状态的重要因素) 证候与

自主神经功能状态之间可能存在某种对应关系!或可

能不同证候即是自主神经功能不同状态的反映) 因

此!对自主神经功能状态的评价或探索证候客观化的

方法之一) 而心率变异性 $

/7,-H -,H7 ],-<,I<2<H@

!

VW0

%是公认的定量评价自主神经功能状态的无创指

标!心血管系统又具有非线性特征!利用
VW0

的非线

性分析方法或能更恰当地描述不同证候的特征) 因

此!本研究基于
VW0

的近似熵指标!分析慢性稳定性

心绞痛$

./-1F<. GH,I27 ,F=<F, J7.H1-<G

!

&KLM

%虚

实证候的混沌特征及昼夜变化趋势)

资料与方法

#

$诊断标准$

&KLM

西医诊断标准参照
!""$

年

中华医学会心血管病分会制定的*慢性稳定性心绞痛诊

断与治疗指南+

&

#

'

) 中医辨证分型参照
#889

年国家中

医药管理局*中医病证诊断疗效标准+

&

!

'

,

#88"

年中国

中西医结合学会心血管学会*冠心病中医辨证标准+

&

%

'

及周仲瑛主编的*中医内科学+

&

5

'

-胸痹虚实辨证要点.

虚实证候分类标准!其中胸痹的实证包含气滞,痰浊,血

瘀,寒凝!虚证包含气虚,血虚,阴虚,阳虚)

!

$纳入与排除标准$纳入标准#$

#

%年龄
5" c

69

岁($

!

%符合
&KLM

诊断标准($

%

%且满足以下条

件之一者#$

#

%冠状动脉造影证实冠脉主支狭窄
!

9"d

($

!

%有明确的陈旧性心肌梗死病史($

%

%平板运

动负荷试验结果阳性($

5

%在排除左束支阻滞,预激传

导,心室起搏和药物影响的前提下!静态心电图
K)

段

压低
!# ;;

) 排除标准#合并糖尿病,严重心肺疾

病,造血系统原发性疾病,精神疾病等患者)

%

$一般资料$

#6$

例均为
!""8

年
##

月/

!"##

年

A

月中国中医科学院望京医院门诊及住院且行动态心

电图检查的
&KLM

患者) 按照加拿大心血管病学会

心绞痛分级标准!

!

级
##6

例!

"

级
A8

例) 以同期望

京医院体检!且其体检报告正常的
%"

名健康人作为对

照) 采用中医症状及四诊信息问卷表采集
&KLM

患

者的辨证信息!依据中医胸痹虚实证候分类标准!由两

名副高级职称以上的中医师分别进行虚实辨证!辨证

相同者确认入组!两人辨证不同者再找第三者重新确

认) 根据中医辨证分型将
&KLM

患者分为实证组,虚

证组和虚实夹杂证组!其中实证
%A

例$

#8

!

!9d

%!虚

证
5!

例$

!!

!

5Ad

%!虚实夹杂证
#"8

例$

96

!

!8d

%!

%

组患者性别及年龄比较$表
#

%!差异无统计学意义

$

M Q"

!

"9

%)

表
#

$

!#$

例研究对象的性别及年龄比较

组别 例数
年龄

$岁!

?

%

G

%

性别&例$

d

%'

男 女

&KLM

$实证
%A 96

&

%8

%

##

&

58 !%

$

A%

&

68

%

#%

$

%A

&

##

%

$虚实夹杂证
#"8 98

&

%"

%

##

&

$9 9%

$

56

&

A!

%

9A

$

9#

&

%6

%

$虚证
5! A#

&

!8

%

##

&

8" !A

$

A#

&

8"

%

#A

$

%6

&

#"

%

健康
%" 9#

&

8%

%

6

&

8# #5

$

5A

&

A$

%

#A

$

9%

&

%%

%

5

$近似熵指标提取方法$采用美国迪姆软件$北

京%有限公司
C+K%""

动态心电图记录仪记录每位入

选患者日常状态下的
!5 /

连续心电信号!输入动态心

电分析仪!经自动分析!人工再进一步剔除伪差之后!把

全天
!5 /

数据按时间分成
!5

个连续的每小时时间段)

依照近似熵的算法!分别计算每个小时的近似熵指标)

9

$统计学方法$采用
:?.72

数据库录入证候分
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类信息及
!5 /

每小时的近似熵值) 采用
KMKK #8

!

"

软件进行数据分析!计量资料以
?

%

G

表示!计数资料

采用频数及构成比描述(各组间性别分布均衡性分析

采用
#

! 检验(各组间年龄基线的一致性状况采用方差

分析) 采用重复测量设计的方差分析对
&KLM

虚实

证候全天每小时近似熵指标昼夜动态变化趋势进行统

计分析)

M P"

!

"9

为差异有统计学意义)

结$$果

#

$各组
!5

小时近似熵水平比较$图
#

%$各组

曲线分布位置#健康组曲线位于最上方!其下为实证

组!其次为虚实夹杂证!虚证组曲线位于最下方!

5

条

曲线均无相交)

5

条曲线的分布位置即近似熵
!5

小

时动态变化均值比较!差异有统计学意义$

N O$

!

65$

!

M P"

!

"#

%)

&KLM

三证型患者均低于健康组(而实

证,虚实夹杂证及虚证各证型组间差异虽无统计学意

义$

N O#

!

969

!

M O"

!

!"6

%!但表现为实证
Q

虚实夹杂

证
Q

虚证的趋势)

!

$各组近似熵值昼夜动态变化趋势$图
#

!表
!

%

各组曲线分布形态#从早晨
6

'

""

至次日
$

'

""

!

5

条曲

线均表现出随时间推移近似熵水平发生改变的特征

$

N O!

!

A99

!

M P "

!

"#

%) 健康人群与
&KLM

各证型

患者曲线的分布趋势比较!差异有统计学意义$

N O

#

!

96%

!

M O"

!

""%

%!而
&KLM %

个证型患者动态变化趋

势差异无统计学意义$

N O#

!

"##

!

M O"

!

59$

%) 健康组曲

线的形态表现为-双峰一谷.型!即日间
#"

'

""

/

#5

'

""

间

$$注#模型中出现的协变量在年龄
O96

!

9!

处进行评估

图
#

$各组近似熵指标
!5 /

动态变化趋势图

表
!

$各组近似熵水平
!5 /

中每小时动态变化趋势比较$$

?

%

G

%

时段
&KLM

$

#6$

例%

实证 虚实夹杂证 虚证
健康组$

%"

例%

#

#

"" "

&

698 8

%

"

&

A8A ! "

&

AA$ A

%

"

&

966 # "

&

9"$ #

%

"

&

5A6 # #

&

"#6 "

%

"

&

!98 8

!
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%

有一高峰!夜间
!!

#

""

/

!

#

""

间有一高峰) 而实证,

虚证及虚实夹杂证患者的曲线均呈反勺型!即仅有夜

间的高峰!日间$

6

#

""

/

#8

#

""

%表现为变化相对平稳

的一段曲线) 与健康组比较!

&KLM

患者日峰消失!日

间的近似熵明显降低$

N O#"

!

%#9

!

M P"

!

"#

%)

讨$$论

VW0

是指逐次心跳周期差异的变化情况)

VW0

信号蕴含了有关心血管调节的大量信息!对这些信息

的提取和分析可以定量评估心脏交感神经和迷走神经

活动的紧张性,均衡性及其对心血管系统活动的影

响&

9

'

) 近似熵是描述心率变异性混沌程度的非线性

参数之一) 近似熵反映数据在结构上的复杂性!其值

大小可反映系统复杂性的高低!近似熵值越大!提示系

统越趋近于随机状态!包含的频率成分越丰富!具有较

强的适应性(近似熵值越小!则系统越趋近于周期性!

信号包含的频谱越窄!系统的适应能力越低) 相较于

VW0

时域分析!近似熵除具有较强的抗干扰能力外!

还包含时间信息!因而是较为可靠的分析
VW0

信号

的非线性指标)

近年也有许多关于近似熵指标应用于临床的研

究!如曾超等&

A

'研究了疼痛暴露对新生儿自主神经系

统的影响!指出疼痛暴露过程中!近似熵指标下降!表

明疼痛暴露导致自主神经对心率的调控方式更接近周

期性!同时反映出心脏起搏点的调节能力和适应能力

受到削弱) 周芳等&

$

'研究观察全身麻醉过程中!麻醉

前,诱导插管,术中及刚苏醒
5

个时间点的近似熵值变

化!结果显示!麻醉前近似熵值均大于诱导插管,术中,

刚苏醒时!且诱导插管时的近似熵大于术中近似熵(刚

苏醒的近似熵也大于术中的近似熵!提示近似熵分析

法能描述围手术期心脏自主神经功能状态的变化) 杨

阳等&

6

'研究观察
!5%

例冠心病患者不同证候的近似

熵指标!结果显示!无论
!5

小时全天值,清醒状态值!

还是睡眠状态值!近似熵指标均表现为实证组大于虚

实夹杂证组的均值!虚实夹杂证组大于虚证组)

以上研究是观察对不同疾病或状态下单个时刻或

选择不连续的几个时刻的近似熵参数的差异!然而单

纯从某个时刻或挑选的不连续的某几个时刻的近似熵

均值的差异来区分疾病或状态并不完全准确) 而本研

究基于
VW0

近似熵指标!分析
&KLM

患者实证,虚实

夹杂证,虚证及健康人
!5 /

中每小时近似熵值的动态

变化趋势图) 结果显示!

5

组均表现出随时间的推移

近似熵水平发生改变的特征!但全天每个小时的近似

熵水平均表现为健康组大于实证组,虚实夹杂证组和

虚证组(而实证,虚实夹杂证及虚证组之间的差异虽无

统计学意义!却表现为实证
Q

虚实夹杂证
Q

虚证的趋

势) 实证,虚证及虚实夹杂证患者的昼夜变化趋势一

致!但异于健康组!健康组曲线的形态表现为-双峰一

谷.型!即日间
#"

#

""

/

#5

#

""

之间有一高峰!夜间

!!

#

""

/

!

#

""

间有一高峰) 不同的是!实证,虚证及

虚实夹杂证患者的曲线均呈反勺型!即仅有夜间的高

峰!日间$

6

#

""

/

#8

#

""

%表现为上下波动幅度较小,

变化相对平稳的一段曲线) 与健康组比较!

&KLM

患

者日峰消失!日间的近似熵值明显降低!这与符一飞

等&

8

'报道冠心病患者与健康人相比在白天! 尤其在

A

#

""

/

#!

#

""

间! 近似熵指标的降低更明显结果相一

致) 本研究结果提示#不论健康人!还是
&KLM

患者!

其近似熵水平均呈随时间推移发生改变的特征) 相较

于健康人!

&KLM

实证,虚实夹杂证和虚证组患者近似

熵值逐渐降低!且日间下降更明显!表明
&KLM

不同

证候心血管系统的复杂性降低!且日间比夜间降低更

明显) 而复杂性的降低意味着随机性降低和规律性的

增加! 即混沌程度的降低) 即相对于健康人!实证,虚

实夹杂证和虚证组的混沌程度均降低!且昼夜动态变

化趋势不同!日间降低更明显!

&KLM

患者心血管系统

功能的病变在白天比夜间表现得更加明显!这与日间

交感神经兴奋!心脏负荷增大!自主神经调节功能降低

有关(而实证,虚实夹杂证和虚证
%

组比较!实证组系

统更趋近于随机状态!

VW0

信号包含的频率成分更丰

富!表明实证患者心血管系统对外界环境的变化具有

较强的适应性(而虚证组系统更趋近于周期性!

VW0

信号包含的频谱相对更窄!提示虚证患者心血管系统

对外界环境变化的适应能力相对更弱(虚实夹杂证患

者心血管系统对外界环境变化的适应能力则位于实证

与虚证患者之间) 这与中医学虚实辨证及虚实转化的

理论一致) *素问"通评虚实论+曰-邪气盛则实!精

气夺则虚).实证指邪气入内,正气未衰(虚证指正气

已衰!邪气不足) 实证多见于疾病初期!虚证常见于疾

病后期) 相对于实证!虚证的正气已经衰弱!临床表现

一派虚象!因此对外界环境变化的适应能力相对更弱)

也就是说!随着疾病的发展!正邪抗争!实证逐渐转为

虚证!人体正气逐渐衰弱!机体对外界环境的适应能力

逐渐减弱!对外界突发刺激的应急反应能力也逐渐

降低)

综上所述!相对于健康人!冠心病
&KLM

患者的

近似熵水平下降!即混沌程度降低!心血管系统对外界

环境变化的适应性减弱!白天较夜间表现更明显)

&KLM

实证,虚实夹杂证和虚证之间的混沌程度呈依
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次逐渐降低的趋势) 这与中医学虚实辨证及虚实转化

的理论一致)
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