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北疆牧区高血压人群治疗不依从性风险的列线图
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摘　要　目的　本研究通过分析北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性的独立危险因素，旨在建立并验证个体化预测北疆

牧区高血压人群降压治疗不依从性的列线图模型。方法　纳入 ２０１３年 ６月 ～２０１４年 ２月在中国西北新疆牧区进行的一项横断

面流行病学调查研究所获得的 ５１６例高血压患者作为研究对象，并将研究对象随机分为建模组与验证组。应用单因素及多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析建模组数据，分析北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性的独立危险因素。应用 Ｒ语言软件构建预测北疆牧

区高血压人群降压治疗不依从性的列线图模型，并对该模型的预测性能进行内部验证。结果　多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，高

血压病程、是否购买医疗保险、是否自备血压计、高血压相关并发症、家庭年收入与职业状态均为北疆牧区高血压人群降压治疗

不依从性的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。对列线图模型进行验证，建模组中 ＡＵＣ值为 ０．７７５（９５％ＣＩ：０．７２３～０．８２２）；验证组中

ＡＵＣ值为 ０．７４３（９５％ＣＩ：０．６４５～０．８１０）。无论是建模组还是验证组的校准图均显示该预测模型具有良好准确度。结论本研究

基于高血压病程、是否购买医疗保险、是否自备血压计、高血压相关并发症、家庭年收入与职业状态这 ６项北疆牧区高血压患者

治疗不依从性的独立影响因素，构建了预测北疆牧区高血压患者治疗不依从性风险的列线图模型。该模型具有良好的区分度与

校准度，能个体化地实现对北疆牧区高血压患者治疗不依从性风险的预测，可指导临床筛选高风险的患者，应用价值较高。
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　　高血压是造成全球疾病负担的主要因素之一。
在中国，高血压的发生率已从 ２００４年的 １９．８％增长
到 ２０１０年的 ３０．６％［１］

。而在新疆维吾尔自治区高

血压发生率约为４０１％，其中男性约为 ４２１％，女性
约为 ３８４％［２］

。而在北疆牧区，主要由哈萨克族人

构成的牧民群体因其高盐、高脂的饮食特点等原因，

其高血压发生率极高，约为 ５０．３％［３］
。因此，高血压

已成为中国北疆牧区的主要公共卫生问题之一。高

血压的初步诊断较为容易，但长期不间断的治疗已成

为高血压患者管理的一个主要问题
［４］
。

列线图又称诺莫图，是一种基于多因素回归分析

的图形计算工具。它可将多个指标进行整合，然后利

用具有刻度的线段在同一平面上按一定比例绘制，从

而用以表达预测模型中各变量之间的关系
［５］
。与传

统的预测评估方法比较，列线图可整合更多的预测指

标，并且以可视化的方式呈现，便于使用，因此在临床

实践中具有更重要的实际应用价值
［６］
。

目前，国内外暂无北疆牧区高血压人群降压治

疗不依从性风险模型相关的文献报道。因此，本研

究针对北疆牧区高血压人群特点，通过分析 Ｚｈａｎｇ
等

［７］
提供的北疆牧区高血压人群临床资料，分析此

类患者降压治疗不依从性风险可能存在的影响因

素，构建并验证预测降压治疗不依从性风险的列线

图模型，以辅助临床评估患者，选择更具针对性的

防治措施。

资料与方法

１．研究对象：本研究所涉及资料均来源于 Ｚｈａｎｇ
等

［７］
提供的 ２０１３年 ６月 ～２０１４年 ２月于中国西北

新疆维吾尔自治区针对北疆牧区高血压患者所进行

的一项横断面流行病学调查研究。本研究的内容与

程序已由新疆医科大学附属第一医院医学伦理学委

员会审核并批准（审批号 ２０１３０２１６－１３４）。本研究
采用分层整群随机抽样法，从新疆维吾尔自治区北部

具有牧区聚居区的市（县）中，随机抽取一个。通过

居民的个人健康评估记录和定期随访记录，对年龄≥
１８岁的高血压患者进行鉴定，根据年龄和性别分布，
从中随机抽取。纳入本研究的受试者应符合以下标

准：①年龄≥１８周岁；②不存在严重认知功能障碍；
③收缩压≥１４０ｍｍＨｇ和（或）舒张压≥９０ｍｍＨｇ或已
服用降压药；④所有受试者自愿参加本次调查同时签
署知情同意书。

２．观察指标：收集患者基本信息，包括年龄、性
别、疾病史、体重指数、腰臀比、腰围身高比、受教育

程度、婚姻状况、同住亲友个数、吸烟史、饮酒史、高

血压病程、是否购买医疗保险、家庭年收入、职业状

态、高血压家族史、家中是否自备血压计、是否存在

高血压相关并发症及其他慢性病病史。以上信息

均由培训合格的调查人员和社区公共卫生医师分

别在受试者家中或卫生服务中心进行面对面访谈

和测量获得。

３．统计学方法：使用 Ｒ软件（版本３．５．３）及相关
程序包对数据进行统计分析。计量资料采用均数 ±
标准差（ｘ±ｓ）表示，使用独立样本 ｔ检验分析组间差
异。计数资料则采用例数（百分比）表示，组间比较

采用 χ２分析，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。使
用简单随机抽样法按照 ７∶３的比例将全数据集拆分
为建模组与验证组。在建模组中，利用单因素及多因

素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析所选择的因子构建列线图预测模
型。通过受试者特征曲线下的面积（ＡＵＣ）大小来评
估该模型的辨别能力，ＡＵＣ值的 ９５％可信区间与显
著性检验采用非参数的重复采样方法（１０００次 Ｂｏｏｔ
ｓｔｒａｐ法）［８］。当 ＡＵＣ值≥０．７时，可认为该模型辨别
能力较好。通过绘制校准曲线图和进行 Ｈｏｓｍｅｒ－
Ｌｅｍｅｓｈｏｗ拟合优度检验评估该模型的校准度［９］

。

结　　果
１．一般资料：建模组 ３６４例，包括依从组 ２４５例

与不依从组 １１９例。验证组 １５２例，包括依从组 ９３
例与不依从组５９例。两组的基线资料见表１。

２．单因素与多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果：单因
素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析后结果显示，年龄、腰围身高比、
饮酒史、高血压病程、是否购买医疗保险、高血压家族

史、是否自备血压计、高血压相关并发症、家庭年收入

与职业状态等比较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５，
表２）。对单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析所筛选出的变量，
进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。高血压病程（ＯＲ＝
１６，９５％ＣＩ：１．２～２．０）、是否购买医疗保险（ＯＲ＝
０３，９５％ＣＩ：０．１～０．９）、是否自备血压计（ＯＲ＝０．５，
９５％ＣＩ：０．３～０．９）、高血压相关并发症（ＯＲ＝２．０，
９５％ＣＩ：１．１～３．７）、家庭年收入（ＯＲ＝０．４，９５％ＣＩ：
０．２～０７）与职业状态（ＯＲ＝０．６，９５％ＣＩ：０．４～０．８）
是北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性的独立危

险因素（Ｐ＜０．０５），详见表２。
３．北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性风险

预测列线图：根据多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果，绘出
北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性风险预测列

线图，详见图１。
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表 １　建模组患者与验证组患者基线资料［ｘ±ｓ，ｎ（％）］

项目
建模组（ｎ＝３６４） 验证组（ｎ＝１５２）

依从组（ｎ＝２４５） 不依从组（ｎ＝１１９） Ｐ 依从组 （ｎ＝９３） 不依从组（ｎ＝５９） Ｐ
年龄 （岁） ５６．８±１１．９ ５９．５±１２．５ ０．０４２ ５８．８±１１．８ ６０．１±１１．５ ０．５０８

性别 ０．００４ ０．５０１

　男性 １２０（４９．０） ５２（４３．７） ４３（４６．２） ２４（４０．７）

　女性 １２５（５１．０） ６７（５６．３） ５０（５３．８） ３５（５９．３）

体重指数 （ｋｇ／ｍ２） ２７．５±４．８ ２８．６±５．０ ０．０５２ ２７．５±４．６ ２７．９±４．６ ０．３８４

腰臀比 １．０±０．１ １．０±０．１ ０．１６４ ０．９±０．１ １．０±０．１ ０．２３８

腰围身高比 ０．６±０．１ ０．６±０．１ ０．６７４ ０．６±０．１ ０．６±０．１ ０．５４５

受教育程度 ０．６３２ ０．５４９

　高中以下 １７２（７０．２） ８１（６８．１） ５７（６１．３） ３９（６６．１）

　高中及以上 ７３（２９．８） ３８（３１．９） ３６（３８．７） ２０（３３．９）

婚姻状况 ０．３９７ ０．１４４

　未婚或离异 ３３（１３．５） ２０（１６．８） １６（１７．２） １６（２７．１）

　已婚 ２１２（８６．５） ９９（８３．２） ７７（８２．８） ４３（７２．９）

同住亲友人数 ０．７６３ ０．２８９

　≤１ １８８（７６．７） ９３（７８．２） ６６（７１．０） ３７（６２．７）

　≥２ ５７（２３．３） ２６（２１．８） ２７（２９．０） ２２（３７．３）

吸烟 ０．３１７ ０．８３４

　经常 ６１（２４．９） ２４（２０．２） １７（１８．３） １０（１６．９）

　偶尔以及从不 １８４（７５．１） ９５（７９．８） ７６（８１．７） ２６（４４．１）

饮酒 ０．００４ ０．１０９

　经常 １６４（６６．９） ９７（８１．５） ６３（６７．７） ４７（７９．７）

　偶尔以及从不 ８１（３３．１） ２２（１８．５） ３０（３２．３） １２（２０．３）

高血压病程（年） ０．０００ ０．０３２

　 ＜１ ４４（１８．０） ７（５．９） １９（２０．４） ４（６．８）

　≥１且 ＜３ ８８（３５．９） ３２（２６．９） ２５（２６．９） １３（２２．０）

　≥３且 ＜５ ４５（１８．４） ２０（１６．８） ２２（２３．７） １３（２２．０）

　≥５ ６８（２７．８） ６０（５０．４） ２７（２９．０） ２９（４９．２）

医疗保险 ０．０４５ ０．１５５

　无或不知道 ２（０．８） ５（４．２） ０ ０

　社保 ２３０（９３．９） １１１（９３．３） ８５（９１．４） ５８（９８．３）

　社保 ＋商保 １３（５．３） ３（２．５） ８（８．６） １（１．７）

高血压家族史 ０．０２１ ０．６０３

　无 １３８（５６．３） ８２（６８．９） ４８（５１．６） ３３（５５．９）

　有 １０７（４３．７） ３７（３１．１） ４５（４８．４） ２６（４４．１）

自备血压计 ０．００６ ０．０８４

　无 ３５（１４．３） ８２（６８．９） １２（１２．９） １４（２３．７）

　有 １０７（４３．７） ３７（３１．１） ８１（８７．１） ４５（７６．３）

高血压相关并发症 ０．００４ ０．４９７

　无 ２０８（８４．９） ８６（７２．３） ８０（８６．０） ４８（８１．４）

　有 ３７（１５．１） ３３（２７．７） １３（１４．０） １１（１８．６）

其他慢性病 ０．１８０ ０．７５２

　无 １３０（５３．１） ７２（６０．５） ４８（５１．６） ３２（５４．２）

　有 １１５（４６．９） ４７（３９．５） ４５（４８．４） ２７（４５．８）

家庭年收入（元） ０．０００ ０．０６６

　 ＜１００００ ４４（１８．０） ７（５．９） ６５（６９．９） ３３（５５．９）

　≥１００００且 ＜３００００ ８８（３５．９） ３２（２６．９） ２７（２９．０） ２２（３７．３）

　≥３００００ ４５（１８．４） ２０（１６．８） １（１．１） ４（６．８）

职业状态 ０．０００ ０．０８８

　无业 ７５（３０．６） ６６（５５．５） ２０（２１．５） ２２（３７．３）

　自由职业 ３４（１３．９） １５（１２．６） ２４（２５．８） １０（１６．９）

　全职 １３６（５５．５） ３８（３１．９） ４９（５２．７） ２７（４５．８）
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表 ２　建模组单因素、多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果

项目
单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归

ＯＲ ９５％ ＣＩ Ｐ ＯＲ ９５％ ＣＩ Ｐ
年龄 １．０ １．０～１．０ ０．０４３ １．０ １．０～１．０ ０．５０４
性别 １．２ ０．８～１．９ ０．３４４ － － －

体重指数 １．０ １．０～１．１ ０．０５４ － － －
腰臀比 ５．４ ０．５～５８．８ ０．１６５ － － －

腰围身高比 ４５．７ ４．１～５１１．１ ０．００２ ７．１ ０．５～１０９．５ ０．１５９
受教育程度 １．１ ０．７～１．８ ０．６７８ － － －
婚姻状况 ０．８ ０．４～１．４ ０．３９８ － － －

同住亲友人数 ０．９ ０．５～１．６ ０．７６３ － － －
吸烟 １．３ ０．８～２．２ ０．３１８ － － －
饮酒 ０．５ ０．３～０．８ ０．００４ ０．６ ０．３～１．１ ０．１１９

高血压病程 １．７ １．３～２．１ ０．０００ １．６ １．２～２．０ ０．０００
医疗保险 ０．３ ０．１～０．９ ０．０３４ ０．３ ０．１～０．９ ０．０４３

高血压家族史 ０．６ ０．４～０．９ ０．０２２ ０．８ ０．５～１．３ ０．３５７
自备血压计 ０．５ ０．３～０．８ ０．００７ ０．５ ０．３～０．９ ０．０３３

高血压相关并发症 ２．２ １．３～１．７ ０．００５ ２．０ １．１～３．７ ０．０２６
其他慢性病 ０．７ ０．５～１．２ ０．１８１ － － －
家庭年收入 ０．３ ０．２～０．６ ０．０００ ０．４ ０．２～０．７ ０．００３
职业状态 ０．６ ０．４～０．７ ０．０００ ０．６ ０．４～０．８ ０．０００

图 １　预测北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性风险的列线图模型
　

　　４．列线图模型预测性能分析：建模组中该模型
ＡＵＣ值为 ０．７７５（９５％ＣＩ：０．７２３～０．８２２，图 ２Ａ）；验
证组中该模型 ＡＵＣ值为 ０７４３（９５％ＣＩ：０６４５～
０８１０，图３Ａ）。

５．风险预测模型的校准图：通过 Ｈｏｓｍｅｒ－Ｌｅｍｅ
ｓｈｏｗ拟合优度检验并绘制列线图模型的校准曲线进
一步评估该列线图模型的准确度。建模组（图２Ｂ）和
验证组（图３Ｂ）的校准图显示，该预测模型校准曲线

·４９·
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图 ２　预测北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性风险（建模组）
Ａ．ＲＯＣ曲线；Ｂ．列线图模型的校准图

　

图 ３　预测北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性风险（验证组）
Ａ．ＲＯＣ曲线；Ｂ．列线图模型的校准图

　

与标准曲线均极为接近。其中建模组 Ｈｏｓｍｅｒ－Ｌｅｍｅ
ｓｈｏｗ拟合优度检验 Ｐ＝０．８８６；验证组 Ｈｏｓｍｅｒ－Ｌｅｍｅ
ｓｈｏｗ拟合优度检验 Ｐ＝０．４１３，均提示差异有统计学
意义。

讨　　论

１９９０～２０１５年间，由于人口增长、人口老龄化
等因素高血压的年龄标准化发生率约增加了

１０％［１０］
。全球疾病负担研究表明，高血压仍然是造

成全球疾病负担和全球全因病死率的最大单一风

险因素，每年导致 ９４０万人死亡，２１２亿人丧失健
康寿命

［１１，１２］
。在中国约有 ２亿人患有高血压，约占

全球高血压患者总数的 １／５，中国目前已成为世界
上高血压患者数量最多的国家

［１，１３］
。新疆维吾尔

自治区位于中国的西北地区，由于其地域偏远、经

济相对落后和教育水平低下，其高血压发生率位居

全国前列，尤其是在北疆牧区情况更加严重
［１４～１６］

。

高血压作为最常见的慢性病之一，其治疗同样是一

个长期、不间断的过程。坚持使用降压药是控制

高血压的基石。高血压患者规律的降压治疗不仅

可显著降低患者脑卒中和心血管疾病事件的风险

还可以显著提高其生活质量
［１７］
。因此，一经确诊

即对高血压患者进行治疗依从性的预判，对不依

从风险较高的患者进行重点关注，防止其出现减

药或停药等情况，对于有效预防或延缓高血压相

关并发症的发生具有重要的临床意义
［１８］
。本研

究通过对北疆牧区高血压患者体格检查、问卷调

·５９·
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查等资料进行单因素及多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，
发现高血压病程、是否购买医疗保险、是否自备血

压计、高血压相关并发症、家庭年收入与职业状态

均是北疆牧区高血压人群降压治疗不依从性的独

立危险因素。

如何以量化的指标实现对北疆牧区高血压人群

降压治疗不依从性风险的个体化预测，仍是一个医学

难题。目前，列线图已广泛应用于多种疾病的诊断和

预后分析
［１９，２０］

。列线图依赖于更准确的量化结果和

对用户友好的可视化界面，以帮助临床医生做出更好

的决策
［２１］
。本研究基于高血压病程、是否购买医疗

保险、是否自备血压计、高血压相关并发症、家庭年收

入与职业状态等 ６个方面建立预测北疆牧区高血压
人群降压治疗不依从性风险的列线图模型，有助于医

务人员快速、直观地评估北疆牧区高血压人群降压治

疗不依从性风险的高低，从而选择更具针对性的防治

措施。

本研究中根据列线图模型可计算出每位北疆牧

区高血压患者治疗不依从性的风险。如北疆牧区某

高血压患者职业状态为无业（得分 ４７５６分）、家庭
年收入为８０００元（得分 ９４．０８分）、无高血压相关并
发症（得分 ０分）、家中无自备血压计（得分 ３５．９９
分）、已购买社保（得分 ５０．０１分）、高血压病程为 ４
年（得分 ４３０９分），则列线图模型评分总分为
２７９７３分。对应的该患者治疗不依从性的风险为
０６１，即北疆牧区该高血压患者发生降压治疗不依从
的概率为６１％。

然而，本研究仍存在一定局限性。虽然该列线图

的稳健性已经通过１０００次Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ法检验得到了广
泛的内部验证，但是独立的外部验证仍是必不可少

的。因此，该模型还需在另一个独立队列中得到验

证。危险因素分析可能并没有完全覆盖所有影响治

疗依从性的潜在因素，一些可能的影响治疗依从性的

潜在因素没有获得充分的信息，如家庭支持和社会支

持等。

综上所述，本研究基于高血压病程、是否购买医

疗保险、是否自备血压计、高血压相关并发症、家庭年

收入与职业状态这 ６项北疆牧区高血压患者治疗不
依从性的独立影响因素，构建了预测北疆牧区高血压

患者治疗不依从性风险的列线图模型。该模型具有

良好的区分度与校准度，能个体化地实现对北疆牧区

高血压患者治疗不依从性风险的预测，可用于指导临

床筛选高风险的患者。
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风险评分与 ＣＶＤ的发生具有一定联系。同时相关性
分析显示基因风险评分与 ＬＤＬ－Ｃ水平呈显著正相
关，提示随着基因突变的增多，ＦＨ患者体内 ＬＤＬ－Ｃ
水平也显著上升，目前致 ＦＨ的基因中，低密度脂蛋
白受体基因 ＳＮＰ突变是主要病理基础，ＬＤＬＲ广泛分
布于内脏及大血管的血管内皮及白细胞表面，可特异

性结合 ＡＰＯＢ的脂蛋白进入细胞内代谢，有效清除血
中ＬＤＬ－Ｃ，因此该基因出现的突变均可致病，目前发
现的 ＬＤＬＲ突变高达 １７４１种，均可使 ＬＤＬＲ功能下
降，这可能是 ＬＤＬ－Ｃ水平升高的原因之一［１７，１８］

。

多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，高基因风险评分
与家族性心血管病史、ＴＣ、ＴＧ均为 ＣＶＤ发生的独立
危险因素，表明多 ＦＨ致病基因变异是 ＦＨ患者发生
ＣＶＤ的重要因素，提示基因风险评分检测在 ＦＨ患者
中具有较好的应用前景，可由于评估 ＣＶＤ的发生风
险。但同时本研究也存在一定不足，本研究所检测基

因未包含所有致 ＦＨ的基因，除 ＳＮＰ外还存在其他形
式的致病基因以及小样本单中心研究的局限性。

综上所述，ＦＨ患者基因风险评分与 ＬＤＬ－Ｃ水
平呈显著正相关，高基因风险评分是 ＣＶＤ发生的独
立危险因素。
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ｏｆｌｏｃｉａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｌｉｐｉｄｌｅｖｅｌｓ［Ｊ］．ＮａｔＧｅｎｅｔ，２０１３，４５（１１）：
１２７４

７　ＦｅｒｅｎｃｅＢＡ，ＧｉｎｓｂｅｒｇＨＮ，ＧｒａｈａｍＩ，ｅｔａｌ．Ｌｏｗ－ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏ
ｔｅｉｎｓｃａｕｓｅａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ．１．Ｅｖｉｄｅｎｃｅｆｒｏｍ
ｇｅｎｅｔｉｃ，ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｉｃ，ａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｓｔｕｄｉｅｓ．Ａｃｏｎｓｅｎｓｕｓｓｔａｔｅｍｅｎｔ
ｆｒｏｍｔｈｅＥｕｒｏｐｅａｎＡｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓＳｏｃｉｅｔｙＣｏｎｓｅｎｓｕｓＰａｎｅｌ［Ｊ］．Ｅｕｒ
ＨｅａｒｔＪ，２０１７，３８（３２）：２４５９

８　中华医学会心血管病学分会动脉粥样硬化及冠心病学组，中华心
血管病杂志编辑委员会．家族性高胆固醇血症筛查与诊治中国
专家共识［Ｊ］．中华心血管病杂志，２０１８，４６（２）：９９－１０３

９　ＬａｎｄｒｕｍＭＪ，ＬｅｅＪＭ，ＲｉｌｅｙＧＲ，ｅｔａｌ．ＣｌｉｎＶａｒ：ｐｕｂｌｉｃａｒｃｈｉｖｅｏｆ
ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓａｍｏｎｇｓｅｑｕｅｎｃｅｖａｒｉａｔｉｏｎａｎｄｈｕｍａｎｐｈｅｎｏｔｙｐｅ［Ｊ］．
ＮｕｃｌｅｉｃＡｃｉｄｓＲｅｓ，２０１４，４２（Ｄａｔａｂａｓｅｉｓｓｕｅ）：Ｄ９８０－９８５

１０　ＳａｚｏｎｏｖａＭＡ，ＲｙｚｈｋｏｖａＡＩ，ＳｉｎｙｏｖＶＶ，ｅｔａｌ．Ｃｒｅａｔｉｏｎｏｆｃｕｌｔｕｒｅｓ
ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇｍｕｔａｔｉｏｎｓｌｉｎｋｅｄｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｓｕｓｉｎｇｔｒａｎｓ
ｆｅｃｔｉｏｎａｎｄｇｅｎｏｍｅｅｄｉｔｉｎｇ［Ｊ］．ＣｕｒｒＰｈａｒｍＤｅｓ，２０１９，２５（６）：
６９３－６９９

１１　ＴａｄａＨ，ＫａｗａｓｈｉｒｉＭＡ，ＮｏｈａｒａＡ，ｅｔａｌ．Ｉｍｐａｃｔｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｓａｎｄ
ｇｅｎｅｔｉｃｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｆａｍｉｌｉａｌｈｙｐｅｒｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌａｅｍｉａｏｎｔｈｅｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆ
ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅｈｙｐｅｒｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌａｅｍｉａ
［Ｊ］．ＥｕｒＨｅａｒｔＪ，２０１７，３８（２０）：１５７３

１２　ＴｒｉｎｄｅｒＭ，ＬｉＸ，ＤｅＣａｓｔｒｏＭＬ，ｅｔａｌ．Ｒｉｓｋｏｆｐｒｅｍａｔｕｒｅａｔｈｅｒｏｓｃｌｅ
ｒｏｔｉｃｄｉｓｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍｏｎｏｇｅｎｉｃｖｅｒｓｕｓｐｏｌｙｇｅｎｉｃｆａｍｉｌｉａｌｈｙ
ｐｅｒｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌｅｍｉａ［Ｊ］．ＪＡｍＣｏｌｌＣａｒｄｉｏｌ，２０１９，７４（４）：５１２－５２２

１３　ＡｒｃａＭ．Ｏｌｄｃｈａｌｌｅｎｇｅｓａｎｄｎｅｗｏｐｐｏｒｔｕｎｉｔｉｅｓｉｎｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｍａｎａｇｅ
ｍｅｎｔｏｆｈｅｔｅｒｏｚｙｇｏｕｓｆａｍｉｌｉａｌｈｙｐｅｒｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌｅｍｉａ（ＨｅＦＨ）：ｔｈｅ
ｐｒｏｍｉｓｅｓｏｆＰＣＳＫ９ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ［Ｊ］．Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，２０１７，２５６：１３４－
１４５

１４　ＤａｉｎｉｓＡＭ，ＡｓｈｌｅｙＥＡ．Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｐｒｅｃｉｓｉｏｎｍｅｄｉｃｉｎｅｉｎｔｈｅｇｅ
ｎｏｍｉｃｓＥｒａ［Ｊ］．ＪＡＣＣＢａｓｉｃＴｒａｎｓｌＳｃｉ，２０１８，３（２）：３１３－３２６

１５　ＹｅＨ，ＺｈａｏＱ，ＨｕａｎｇＹ，ｅｔａｌ．Ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏ
ｐｒｏｔｅｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒ（ＬＤＬＲ）ｒｓ２２２８６７１ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍａｎｄｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔ
ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＲｅｓＩｎｔ，２０１４，２０１４（１）：５６４９４０

１６　ＫｏｄａｍａｎＮ，ＳｏｂｏｔａＲＳ，ＡｓｓｅｌｂｅｒｇｓＦＷ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｅｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｎｔｈｅ
ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆＣＶＤｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓ：ｅｘｏｍｅ－ｗｉｄｅｄａｔａｆｒｏｍａ
ｇｈａｎａｉａｎｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＧｌｏｂａｌＨｅａｒｔ，２０１７，２（２）：１３３－１４０

１７　ＢｅｌｓｋｙＤＷ，ＭｏｆｆｉｔｔＴＥ，ＳｕｇｄｅｎＫ，ｅｔａｌ．Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｎｄｅｖａｌｕａ
ｔｉｏｎｏｆａｇｅｎｅｔｉｃｒｉｓｋｓｃｏｒｅｆｏｒｏｂｅｓｉｔｙ［Ｊ］．ＢｉｏｄｅｍｏｇｒａｐｈｙＳｏｃＢｉｏｌ，
２０１３，５９（１）：８５－１００

１８　Ｂｅｎｉｔｏ－ＶｉｃｅｎｔｅＡ，ＵｒｉｂｅＫＢ，ＪｅｂａｒｉＳ，ｅｔａｌ．ＶａｌｉｄａｔｉｏｎｏｆＬＤＬｒ
ａｃｔｉｖｉｔｙａｓａｔｏｏｌｔｏｉｍｐｒｏｖｅｇｅｎｅｔｉｃｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｆａｍｉｌｉａｌｈｙｐｅｒｃｈｏｌｅｓ
ｔｅｒｏｌｅｍｉａ：ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｏｎｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆＬＤＬｒｖａｒｉ
ａｎｔｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０１８，１９（６）：Ｅ１６７６

（收稿日期：２０１９－１２－２８）
（修回日期：２０２０－０１－２９）

（接第 ９６页）
１６　ＬｉｕＪＮ，ＤｏｌｉｋｕｎＭ，ｔａｍｂｕｋＪ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｓｕｂ

ｃｌａｓｓ－ｓｐｅｃｉｆｉｃＩｇＧＦｃＮ－ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｉｏｎｐｒｏｆｉｌｅｓａｎｄｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｉｎ
ｔｈｅＵｙｇｕｒ，Ｋａｚａｋ，Ｋｉｒｇｉｚ，ａｎｄＴａｊｉｋｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＪＨｕｍａｎＨｙ
ｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２０１８，３２（８－９）：５５５－５６３

１７　ＢｅｎｅｔｏｓＡ，ＰｅｔｒｏｖｉｃＭ，ＳｔｒａｎｄｂｅｒｇＴ．Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｍａｎａｇｅｍｅｎｔｉｎ
ｏｌｄｅｒａｎｄｆｒａｉｌｏｌｄｅｒｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＣｉｒｃｕｌａｔＲｅｓ，２０１９，１２４（７）：１０４５－
１０６０

１８　ＫａｒｉｏＫ，ＴｈｉｊｓＬ，ＳｔａｅｓｓｅｎＪＡ．Ｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔａｎｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｄｅｃｉｓｉｏｎｓ［Ｊ］．ＣｉｒｃｕｌａｔＲｅｓ，２０１９，１２４（７）：９９０－１００８

１９　ＨｅＹ，ＺｈｕＺ，ＣｈｅｎＹ，ｅｔａｌ．Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｎｄｖａｌｉｄａｔｉｏｎｏｆａｎｏｖｅｌ
ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｎｏｍｏｇｒａｍ ｔｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｂｅｔｗｅｅｎｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ

ａｎｄＣｒｏｈｎ′ｓｄｉｓｅａｓｅ：ａ６－ｙｅａｒｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒｓｔｕｄｙ［Ｊ］．
ＡｍＪＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１９，１１４（３）：４９０－４９９

２０　ＣｈｅｎＴ，ＬｉｕＳ，ＬｉＹ，ｅｔａｌ．Ｄｅｖｅｌｏｐｅｄａｎｄｖａｌｉｄａｔｅｄａｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｎｏ
ｍｏｇｒａｍｆｏｒｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ－ｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖａｌａｆｔｅｒｃｏｍｐｌｅｔｅｓｕｒｇｉｃａｌｒｅｓｅｃｔｉｏｎ
ｏｆｌｏｃａｌｐｒｉｍａｒｙｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒｓｂａｓｅｄｏｎｄｅｅｐｌｅａｒｎｉｎｇ
［Ｊ］．ＥＢｉｏＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１９，３９：２７２－２７９

２１　ＶｅｒｖｅｒＤ，ｖａｎＫｌａｖｅｒｅｎＤ，ＦｒａｎｋｅＶ，ｅｔａｌ．Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｎｄｖａｌｉｄａ
ｔｉｏｎｏｆａｎｏｍｏｇｒａｍｔｏｐｒｅｄｉｃｔｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅａｎｄｍｅｌａｎｏｍａ－ｓｐｅｃｉｆｉｃｍｏｒ
ｔａｌｉｔｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｅｇａｔｉｖｅｓｅｎｔｉｎｅｌｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓ［Ｊ］．ＢｒＪＳｕｒｇ，
２０１９，１０６（３）：２１７－２２５

（收稿日期：２０２０－０２－１０）
（修回日期：２０２０－０２－１６）
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