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++!摘要"+心率减速力$G@I@7@1A08<9 IA6AI80M<EL@A101A0@#R4%检测是近年来发现的在动态心电图基础上所

做的一项新的检测#是进行猝死高危人群筛选与预警的一项最新无创性心电技术#其能定量(独立地分析和测

定迷走神经作用的强度#具有敏感性高(特异性强的特点' 目前该技术在心血管疾病的应用上对判断自主神

经受损程度(危险分层及在猝死高危人群的筛选与早期预警方面有较强的使用价值)在 # 型糖尿病的研究中

发现糖尿病患者的R4值变化与血糖控制有关#但R4能否作为临床上诊断糖尿病心脏自主神经病变$G8AJ@0H

8IIA1G8AIA=0<9<38I9@=1<6A0LM#R45S%的新的参考指标尚有待进一步扩大样本研究证实' 该文对 R4检测的

临床应用研究概况进行综述'
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++心率减速力$G@I@7@1A08<9 IA6AI80M<EL@A101A0@#

R4%是德国慕尼黑心脏中心\@<1>/IL38G0教授近年

发现并提出的检测自主神经张力的一种新技术#是

对心脏性猝死预测方面提出的又一个新的无创性检

测方法' 此检测技术弥补了直接检测自主神经张力

方法的空白#经典的 R4研究是针对心肌梗死后患

*#%#*
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者进行死亡风险的评估#近年来#随着对该技术的深

入了解#其他方面的研究也逐渐开展#除了心血管疾

病的研究#在糖尿病自主神经病变方面的研究也取

得一定进展#现就近年来R4的临床应用作一综述'

72心率减速力的概念及其检测原理

7872心率减速力的概念2人体窦性心律的快慢是

心脏交感神经与迷走神经共同调节的结果#交感与

迷走神经作用平衡的破坏都与猝死的各种基质和触

发因素直接相关#交感神经兴奋性增加或张力增高时

心率加快#心率加速力$AII@7@1A08<9 IA6AI80M<EL@A10

1A0@#54%增强)迷走神经兴奋性增加时心率变慢#

R4增强' R4的检测是通过 #* L 心率的整体趋向

性分析和减速能力的测定#定量评估受检者迷走神

经张力的高低#进而筛选和预警猝死高危患者的一

种无创心电技术!%"

' 减速力降低时提示迷走神经

的兴奋性降低#相应之下#患者出现猝死的危险性增

加)R4正常时#提示迷走神经对人体的保护性较强#

为猝死的低危者'

7892心率减速力检测的原理2正常情况下#自主神

经对心率的调节作用细微而迅速#这种细微的调节

作用体现在每一个心动周期中#使每一个心动周期

中都蕴含着自主神经细微而迅速的调节痕迹' R4

的检测技术是通过位相整序信号平均技术$;T/5%

对这些调节痕迹进行提取与检测#经过 ;T/5技术

的处理#非固定性信号(噪音和人工伪差等非周期性

成分能被去除#因而R4检测结果的影响因素少#最

终能反映自主神经系统对心率的直接调节作用' 因

此#通过 R4的测定能对迷走神经的作用做定量分

析' 资料证实#R4检测的结果与临床循证医学的结

果十分符合#因而能把其作为定量检测迷走神经单

独调节作用的一种新技术!%"

' 该技术的设想及方

法学经过临床循证医学的验证#证实其有检出与预

测猝死高危者的较强能力'

78:2心率减速力的优越性2在现已应用的检测自

主神经的方法中#多数检测的是自主神经经升压或

减压反射的间接调节#如心率变异性$]T[%和窦性

心率震荡$]T?%的测定#其检测和分析的指标是自

主神经对血压与心率的间接调节作用)或是两种作

用混杂检测#很难严格区分是交感还是迷走神经在

机体的作用)或是检测时需附加条件#如 ]T?的检

测需要出现室性早搏时才能进行' 而 R4检测不需

附加任何条件#可在生理条件下检测#并可实现对交

感和迷走神经作用的分别评价#因而具有其优越性'

研究证实#R4可实现对自主神经直接作用的检测及

定量分析#除敏感性较高外#其检测结果的特异性稳

定而一致#R4法对心肌梗死猝死及全因死亡的预测

能力明显优于检测结果的左室射血分数$ [̂BN%和

全部窦性心搏 TT间期$简称 SS间期%的标准差

$/RSS%

!#"
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92心率减速力检测的临床应用

9872在心血管疾病中的应用

#_%_%+心率减速力与冠心病+#$$, 年#OA=@1等!#"

首次报道了 R4检测技术的临床应用结果#这项队

列研究在德国(英国和芬兰进行#病例选择了年龄为

(& 岁以下的急性心肌梗死患者#分别为 % *&& 例(

,&, 例和 ,$$ 例#平均随访 # -̀ 年#并分别与 [̂BN

和]T[进行猝死预警作用的比较#结果显示心肌梗

死随访期中存活者R4的均值为 &_- &̀_. 3D#而随

访期死亡者R4的均值为 #_' -̀_* 3D#两者有显著

性差异$;a$_$$$%%' 研究得出的结论为!##-"

&$%%

不同的R4值与病死率有显著相关#较低的R4值是

心肌梗死患者猝死的较强预测指标' $#%R4检测

法对心肌梗死患者猝死的预测能力在敏感性和特异

性上明显优于 [̂BN和 /RSS' $-%R4死亡预警的

能力优于54' $*%R4的测定结果可用于猝死低危

与高危者的双向判定' OA=@1等!*"观察了 # -*- 例

急性心肌梗死的患者#随访 & 年#其将窦性心率震荡

$]T?%$]T

!

$b与 ]TH?/

"

#_&b 33UTT%及 R4

$

"

*_& 3D%的患者定义为存在严重自主神经衰竭

$/5N%#为高风险组#在 [̂BNc-$b的患者中#病死

率为 (_'b#而其若合并有 /5N则病死率可达 -'_,b'

d8D<LA1A等!&"对 ($' 例前壁心肌梗死的患者进行 -$

个月的随访#发现 R4值下降是前壁心肌梗死患者

死亡的强预测因子' e@DD@7等!,"研究发现 54与

R4的不均衡#特别是R4的降低对心肌梗死后室性

早搏的发生有预测价值' 黄佐贵等!("认为 R4能定

量(单独分析和测定迷走神经作用的强度#对 5:W

猝死高危人群筛选与预警有较强的实用价值' 5:W

组R4明显低于对照组#5:W组R4值与 /RSS呈正

相关#与平均心率呈负相关#提出R4值都能有效地

评价患者自主神经功能#有利于 5:W患者猝死高危

人群的筛选!' %̀$"

' 曾春芳等!%%"发现 R4值与冠心

病的严重程度呈负相关#病情越严重#迷走神经的保

护作用越低#猝死风险越高' 刘志红等!%#"在对室性

心动过速$[?%的冠心病患者的研究中发现发生[?

的冠心病患者 R4值低于对照组#提示迷走神经张

力降低更明显' 陈巳楣等!%-"认为R4是老年冠心病

猝死高危人群筛选与预警较好的无创性检查方法'

*-%#*
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#_%_#+心率减速力与心力衰竭+心力衰竭是各种

心脏疾病发展的终末阶段#具有较高的病死率' 恶

性心律失常发生的重要原因之一是心衰患者自主神

经系统功能紊乱#尤其是迷走神经的保护机制受到

破坏' \W//WH]N研究!%*"中有一个亚组是对 [̂BNc

-$b的心衰患者的研究#对入选的 -'' 例患者进行

动态心电图检测#计算 R4及 ]T[指数#研究的终

点是心源性死亡(猝死或 W4R放电#在平均 *( 个月

的随访中#单变量相对危险回归分析显示#在 &( 例

心源性死亡患者中#R4在心因性死亡患者与存活患

者中有统计学差异$;f$_$%-%)在 ## 例发生猝死

或W4R放电的患者中#R4亦有统计学意义$;f

$_$*'%' 张萍等!%&"对 '$ 例慢性心力衰竭$4]N%患

者根据R4值分成低危组(中危组及高危组#通过 , `

%# 月随访发现高危组患者心源性猝死#恶性心律失

常及反复心力衰竭发作再住院的发生率明显高于低

中危组$

!

#

f&_$'#(_,&#,_$'#;均 a$_$&%#认为

4]N患者R4值随着心功能的恶化而下降#R4值不

仅能反映心力衰竭的严重程度#而且可作为评估近

期预后的指标' 张硕等!%,"研究也认为 4]N患者的

R4值与病情的严重程度有关#R4可作为预测慢性

心衰患者发生心源性猝死的敏感指标'

#_%_-+心率减速力与心房颤动+房颤是最常见的

持续性心律失常#房颤的发生发展牵涉到多种生理

机制#自主神经功能可能牵涉其中' TAG@3AIL@1

等!%("研究了R4(心率震荡等心电图分析指标与电

复律后早期房颤复发间的联系#观察了 *& 例房颤患

者#其中 #& 例在电转复 % 个月内复发房颤#而 #$ 例

维持窦性心律#房颤组与窦性心律组的 R4值比较#

差异有统计学意义!$$_.##' g-_(,&%%3DFD$#_'&%- g

-_*$,$%3D#;f$_$*."#在该研究中#两组中不正常

的低R4值暗示了持续性房颤电复律后整体的迷走

神经功能减退#在房颤复发组R4值更低#提示有严

重的迷走神经功能不全#或自主神经作用的整体改

变' 解祥民!%'"对 .$ 例房颤患者与 .$ 名健康者的

R4值进行对比分析#结果发现房颤者R4值为$*_,- g

#_%#%3D#健康者为$(_#. g%_,'%3D#差异有统计学

意义$;a$_$$%%'

#_%_*+心率减速力与高血压+张志敏等!%."将 %'$

例原发性高血压患者与 ,$ 名健康者进行对比分析#

结果表明高血压患者的 R4及 ]T[指标均明显低

于健康者#且 R4与 ]T[时域指标有较好的相关

性#R4检测有助于评估高血压患者自主神经功能受

损情况' 徐春芳等!#$"在对伴有高血压的脑梗死患

者进行分析时发现&$%%单纯脑梗死对反映交感神

经活性的指标影响较大#而对反映迷走神经活性的

指标无明显影响)$#%与健康者比较#单纯高血压患

者R4降低#1://R升高#/RSS(/R5SS无差异#这

反映单纯高血压主要影响迷走神经活性#对交感神

经活性影响较小)$-%与单纯高血压患者比较#脑梗

死伴高血压者 ]T[显著降低' 由此推断脑梗死伴

高血压时明显加剧交感神经兴奋#同时降低迷走神

经活性' 综合以上研究#可见R4能单独(定量地测

定迷走神经作用的强度#对评价心血管疾病中自主

神经受损程度及在猝死高危人群的筛选与预警方面

有较强的应用价值'

9892在 # 型糖尿病中的应用+糖尿病是临床常见

的代谢性疾病#糖尿病心脏自主神经病变$G8AJ@08I

IA1G8AIA=0<9<38I9@=1<6A0LM#R45S%是无痛性心肌

梗死及猝死发生的主要原因之一#由于支配心脏和

血管的自主神经纤维受损导致心率控制和血管动力

学异常#可引起无痛性心肌缺血(心肌梗死及恶性心

律失常甚至心源性猝死!#%"

' 因此早期发现 R45S#

对预防糖尿病患者心血管事件的发生有重要的临床

意义' 目前临床在评估或诊断 R45S上还没有真

正意义上的金标准#常用的检测 R45S的方法包括

标准心血管反射试验(]T[分析(]T?(压力反射敏

感性$OT/%以及核素显像等#但现有的这些无创性

检测方法在临床应用上都存在一定的局限性#而R4

自问世以来#因其具有操作方法简单易行#能定量测

定迷走神经功能#影响因素少#检测的敏感性高(特

异性强的特点#在临床上应用于对猝死高危者预警

方面显示出很大的优势' 随着R4在临床的研究推

广#该技术在对 # 型糖尿病患者中评价 R45S方面

以及 R4与血糖关系的研究上也取得了一定进展'

P=@19等!##"对 .( 例 # 型糖尿病伴稳定型冠心病患

者行 #* L动态心电图检测#根据心率震荡$]T?%中

]T

!

$b与 ]TH?/

"

#_&b 33UTT及 R4

"

*_& 3D

的患者定义为严重自主神经衰竭$/5N%#有 %$ 例 /5N

阳性#同时具有较高的血清 ]J5%I#较低的 [̂BN#

多变量回归分析显示# [̂BN和 ]J5%I是 /5N独立

的风险因子#R4和 ?/ 明显与糖尿病病程( [̂BN和

]J5%I相关#提示自主神经反射和迷走紧张性活动

与血糖控制有关' 高敏等!#-"在对 ,* 例老年高血压

合并糖尿病患者的R4变化及与胰岛素抵抗$WT%的

相关性分析中#发现胰岛素抵抗指数$]h:5HWT%与

R4( [̂BN(/RSS(空腹血糖(餐后 # L 血糖呈负相

关#认为糖代谢紊乱影响了R4#可能为WT加重自主

**%#*
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神经功能损害所致' 薛妮娜等!#*"通过对 (- 例 # 型

糖尿病与 ,& 例正常对照组的R4与 ]T[各时域指

标进行分析#发现糖尿病组R4及]T[各时域指标

均比对照组降低$;a$_$&%#糖尿病组 R4与 /RSS

$;a$_$%%(1://R$;a$_$%%(;SS&$$;a$_$&%均

成正相关#认为 R4值可作为糖尿病患者自主神经

功能检测的指标' 何建华等!#&"对单纯糖尿病(糖尿

病合并心血管自主神经病变(糖尿病合并冠心病进

行分组观察#结果显示糖尿病合并心血管自主神经

病变组患者的 R4值明显低于单纯糖尿病组#高于

合并冠心病组#认为可以通过 R4值检测反映出糖

尿病患者的心血管自主神经病变情况#帮助 R45S

患者进行早期诊断'

:2结语

R4检测作为一种检测自主神经张力的新技术#

具有检测方便(定量分析(敏感性特异性高等优点#

已逐渐应用到临床' 随着国内R4处理软件的不断

开发与完善#多方面的大数据研究及临床的推广应

用#R4检测技术在对冠心病(心衰等心血管病患者

猝死的早期预警中已显示出一定优势#具有极高的

临床价值及发展潜力' 此外#该技术对判断糖尿病

患者心脏自主神经病变的应用上也有一定的参考价

值#但由于目前国内的相关研究样本量偏少#且缺乏

长时间的随访研究#R4的检测结果能否作为诊断

R45S的新的参考指标及其对患者的预后评价#还

有待进一步的研究和探讨'
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