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摘要：目的：筛选线粒体自噬相关的动脉粥样硬化生物标志物。方法：使用 犌犛犈１００９２７数据集作为训练集，通过

加权基因共表达网络分析、３种机器学习算法 （犔犃犛犛犗回归、随机森林、犡犌犅狅狅狊狋）和其他综合生物信息学分析技

术筛选线粒体自噬相关的动脉粥样硬化生物标志物。构建列线图模型，评估这些生物标志物的诊断价值。结果：受

试者工作特征曲线分析显示，肿瘤坏死因子 （犜犖犉）、细胞周期蛋白依赖性激酶抑制剂２犃 （犆犇犓犖２犃）、人类白细

胞抗原犃 （犎犔犃－犃）对动脉粥样硬化具有较高诊断价值，基于这３个基因构建的列线图模型对动脉粥样硬化具有

较强诊断能力 （训练集曲线下面积０９８５，９５％犆犐０９６９－１）。结论：犜犖犉，犆犇犓犖２犃和 犎犔犃－犃是诊断动脉粥

样硬化的潜在生物标志物。
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　　动脉粥样硬化是一种以内膜损伤、脂质沉积、

慢性炎症为特征的慢性动脉疾病［１－３］。动脉粥样硬

化相关的心血管疾病已成为全球首位死亡原因，约

占全球总死亡人数的三分之一，每年造成约１８００万

例死亡［４］。因此，对动脉粥样硬化进行早期诊断和

干预是降低心血管疾病负担的核心策略。近年来，

线粒体自噬作为细胞质量控制的重要机制，在动脉

粥样硬化发生发展中的作用备受关注。线粒体自噬

能够特异性识别并清除功能异常的线粒体，这一生

物学过程对于调控线粒体动态平衡以及抑制过量活

性氧的产生具有重要的生理意义［５］。然而，目前关

于线粒体自噬相关基因在动脉粥样硬化诊断中的潜

在价值尚未得到充分探索，因此识别与动脉粥样硬

化相关的线粒体自噬关键基因对于理解动脉粥样硬

化发病机制和开发新的诊断策略至关重要。转录组

学测序已成为研究疾病生物标志物和发病机制的可
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靠方法。许多可公开访问的数据库有助于阐明差异

基因在各种疾病中的生物学作用。本研究采用了基

于基因表达综合（犌犲狀犲犈狓狆狉犲狊狊犻狅狀犗犿狀犻犫狌狊，犌犈犗）

数据库的生物信息学方法，结合机器学习技术，鉴

定线粒体自噬与动脉粥样硬化关键基因，并构建了

诊断模型，从而为动脉粥样硬化诊断提供参考。

１　资料与方法

１１　数据集获取

从 犌犈犗 数 据 库 （狑狑狑．狀犮犫犻．狀犾犿．狀犻犺．

犵狅狏／犵犲狅）下载 犌犛犈１００９２７和 犌犛犈１３２６５１数据集，

均来源于人的动脉粥样硬化组织的 犿犚犖犃表达谱。

犌犛犈１００９２７包含３５份对照组样本 （无动脉粥样硬

化病变的人外周动脉）和６９份疾病组样本 （有动脉

粥样硬化病变的外周动脉），犌犛犈１３２６５１包含６份

对照组样本 （冠状动脉内皮功能正常）和１３份疾病

组样本 （冠状动脉内皮功能异常）。由于这些数据来

自公共数据库，因此不需要伦理批准或知情同意。

１２　方法

１２１　差异基因分析：用犚软件 （犚４３３版本）

“犾犻犿犿犪”包筛选疾病组和对照组之间的差异基因

（犱犻犳犳犲狉犲狀狋犻犪犾犾狔犲狓狆狉犲狊狊犲犱犵犲狀犲狊，犇犈犌狊），并生成火

山图将其可视化。犇犈犌狊筛选标准为 “犪犱犼狌狊狋犲犱犘＜

００５”和 “｜犾狅犵２犉犆｜＞０５”。

１２２　功能相关分析：应用基因本体 （犵犲狀犲狅狀狋狅犾

狅犵狔，犌犗）富集分析了解 犇犈犌狊的生物过程 （犫犻狅

犾狅犵犻犮犪犾狆狉狅犮犲狊狊，犅犘）、细胞成分 （犮犲犾犾狌犾犪狉犮狅犿狆狅

狀犲狀狋，犆犆） 和 分 子 功 能 （犿狅犾犲犮狌犾犪狉犳狌狀犮狋犻狅狀，

犕犉）。京都基因与基因百科全书 （犓狔狅狋狅犲狀犮狔犮犾狅

狆犲犱犻犪狅犳犵犲狀犲狊犪狀犱犵犲狀狅犿犲狊，犓犈犌犌）富集分析

犇犈犌狊所涉及的信号通路。使用 “犮犾狌狊狋犲狉犘狉狅犳犻犾犲狉”

和 “狅狉犵．犎狊．犲犵．犱犫”软件包进行 犌犗和 犓犈犌犌

富集分析，筛选标准为犪犱犼狌狊狋犲犱犘＜００５。

１２３　加权基因共表达网络分析 （狑犲犻犵犺狋犲犱犵犲狀犲

犮狅－ 犲狓狆狉犲狊狊犻狅狀 狀犲狋狑狅狉犽 犪狀犪犾狔狊犻狊， 犠犌犆犖犃）：

犠犌犆犖犃基于基因表达谱构建的动脉粥样硬化相关

模块。计算犘犲犪狉狊狅狀相关系数后，构建相似矩阵。

选择软阈值＝１０，将相似矩阵转换为邻接矩阵，再

换为拓扑重叠矩阵 （狋狅狆狅犾狅犵犻犮犪犾狅狏犲狉犾犪狆犿犪狋狉犻狓，

犜犗犕）。使用犜犗犕 进行平均链接层次聚类，对基

因模块进行分类，每个模块至少包含５０个基因，合

并相似的基因模块。

１２４　鉴定动脉粥样硬化和线粒体自噬相关的差异

基因：用犚软件 “犞犲狀狀犇犻犪犵狉犪犿”包可视化 犠犌犆

犖犃和 犇犈犌狊共有基因，再进一步与线粒体自噬基

因取交集，得到动脉粥样硬化和线粒体自噬相关的

差异基因。

１２５筛选动脉粥样硬化与线粒体自噬枢纽基因：

用公开 犛犜犚犐犖犌 数据库 （犺狋狋狆狊：／／犮狀．狊狋狉犻狀犵－

犱犫．狅狉犵／）构建蛋白质－蛋白质相互作用 （狆狉狅狋犲犻狀

－狆狉狅狋犲犻狀犻狀狋犲狉犪犮狋犻狅狀，犘犘犐）网络，用犆狔狋狅狊犮犪狆犲软

件对其可视化，按最大相关准则 （犿犪狓犻犿狌犿犮狅狉狉犲

犾犪狋犻狅狀犮狉犻狋犲狉犻狅狀，犕犆犆）算法筛出枢纽基因。

１２６　机器学习算法筛选关键基因：用机器学习算

法对介导动脉粥样硬化与线粒体自噬的关键基因进

一步筛选，包括：最小绝对收缩和选择算子 （犾犲犪狊狋

犪犫狊狅犾狌狋犲狊犺狉犻狀犽犪犵犲犪狀犱狊犲犾犲犮狋犻狅狀狅狆犲狉犪狋狅狉，犔犃犛

犛犗）、随机森林 （狉犪狀犱狅犿犳狅狉犲狊狋狊，犚犉）和极端梯

度增强 （犲狓狋狉犲犿犲犵狉犪犱犻犲狀狋犫狅狅狊狋犻狀犵，犡犌犅狅狅狊狋）。

采用 “犵犾犿狀犲狋”软件包进行犔犃犛犛犗回归分析，采

用十倍交叉验证，以最小犾犪犿犫犱犪值为最优解。使

用 “狉犪狀犱狅犿犉狅狉犲狊狋”软件包进行 犚犉 分析。使用

“犡犌犅狅狅狊狋”软件包进行犡犌犅狅狅狊狋分析。

１２７　受试者工作特征 犚犗犆 （狉犲犮犲犻狏犲狉狅狆犲狉犪狋犻狀犵

犮犺犪狉犪犮狋犲狉犻狊狋犻犮）曲线分析：通过计算犚犗犆曲线下面

积 （犪狉犲犪狌狀犱犲狉狋犺犲犮狌狉狏犲，犃犝犆）评估机器学习筛

选的关键基因的预测价值。使用 “狆犚犗犆”犚软件

包进行上述分析和可视化。

１２８　列线图模型的构建与验证：基于关键基因用

“狉犿狊”软件包构建列线图模型。决策曲线分析 （犱犲

犮犻狊犻狅狀犮狌狉狏犲犪狀犪犾狔狊犻狊，犇犆犃）评估模型的净获益，

临床影响曲线预测模型的临床影响。最后，基于训

练集犌犛犈１００９２７和验证集犌犛犈１３２６５１构建犚犗犆曲

线来判断该模型对动脉粥样硬化诊断的能力。

１３　统计学分析

在犚软件中进行数据集创建和统计学分析。符

合正态分布的计量资料以均数±标准差 （珔狓±狊）表

示，组间比较采用独立样本狋检验，组内比较用配

对样本狋检验；计数资料以百分率表示，比较采用

χ
２ 检验或犉犻狊犺犲狉精确概率检验。犘＜００５为差异

有统计学意义。

２　结　果

２１　动脉粥样硬化中犇犈犌狊的筛选

从 犌犈犗 数据库中下载 犿犚犖犃 表达微阵列

（犌犛犈１００９２７）并进行标准化处理。利用 “犾犻犿犿犪”

包分析动脉粥样硬化组和对照组之间的 犇犈犌狊。共

鉴定出２２８７个 犇犈犌狊，其中上调基因１２９７个，下
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调基因９９０个。火山图 （图１犃）直观地表示两组之

间存在显著差异的基因。为加深对犇犈犌狊生物学作

用的理解，进行了犓犈犌犌和 犌犗富集分析，犓犈犌犌

富集分析显示，犇犈犌狊主要与类风湿关节炎、溶酶

体、吞噬体、趋化因子信号通路、结核等有关 （图

１犅）。犌犗分析表明，犇犈犌狊与多种生物过程相关，

包括细胞因子正向调节、免疫应答－调节信号通路、

犜细胞活化调控、白细胞－细胞黏附等。在细胞成

分方面，犇犈犌狊主要与质膜外侧、内吞小泡、分泌

颗粒膜等有关。在分子功能方面，肌动蛋白结合、

免疫受体活性、整合素结合蛋白、细胞因子绑定等

是富集较多的项 （图１犆）。

图１　识别犃犛差异表达基因并进行功能富集分析

注：犃犛：动脉粥样硬化，犓犈犌犌：京都基因与基因百科全书，犌犗：基因本体。（犃）火山图显示 犌犛犈１００９２７数据集中动脉粥样硬

化组与对照组的２２８７个差异基因；（犅，犆）功能富集分析揭示差异基因与免疫显著相关，通过犓犈犌犌 （犅）和犌犗 （犆）对差异基因进

行富集分析。

２２　动脉粥样硬化共表达基因模块的鉴定

采用 犠犌犆犖犃筛选与动脉粥样硬化显著相关的

基因模块。构建基因共表达网络，识别与动脉粥样

硬化有显著相关性的基因模块，最终确定与动脉粥

样硬化密切关联的基因。通过计算 “平均相关系数”

和 “犘犲犪狉狊狅狀相关系数”（图２犃），将数据集中的样

本聚类。选择软阈值功率β＝１０构建具有生物学意

义的无尺度网络，该参数由尺度独立性值＞０８５确

定 （图２犅）。通过层次聚类分析结合动态树共鉴定

出８个特征模块 （图２犆，犇）。模块特征相关性分

析显示黄绿色模块与动脉粥样硬化呈显著正相关，

选定该模块进行后续研究 （图２犈）。在黄绿色模块

中共鉴定出３４１９个基因，散点图显示这些基因与动

脉粥样硬化之间存在显著关联 （图２犉）。

图２　动脉粥样硬化中加权共表达网络相关数据集的构建

注：犆狅狀狋狉狅犾：对照组，犃犛：动脉粥样硬化组。（犃）１０４个样本的聚类树；（犅）不同软阈值 （β）的网络拓扑分析；

（犆）基因聚类树状图；（犇）平均连锁层次聚类生成的基因树状图；（犈）模块－性状关联分析；（犉）黄绿色模块中动脉

粥样硬化基因显著性狏狊．模块成员关系的散点图。
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２３　筛选前２０枢纽基因

利用韦恩图可视化犌犛犈１００９２７数据集中犇犈犌狊

和黄绿色模块基因的交集，筛出了１７８９个共有基因

（图 ３犃），通 过 犌犲狀犲犆犪狉犱狊 数 据 库 （犺狋狋狆狊：／／

狑狑狑．犵犲狀犲犮犪狉犱狊．狅狉犵）搜索关键词 “线粒体自

噬”，鉴定出１７０８个与线粒体自噬相关的基因 （按

相关评分≥２方法纳入），与上述１７８９个共有基因

进一步取交集，共筛出８３个线粒体自噬相关的动脉

粥样硬化差异基因 （图３犅）。基于犛犜犚犐犖犌数据库

构建犘犘犐网络，犆狔狋狅狊犮犪狆犲进行可视化，按 犕犆犆法

筛选出前２０个与动脉粥样硬化和线粒体自噬密切关

联的枢纽基因 （图３犆、犇）。采用独立样本狋检验，

通过箱线图展示这２０个枢纽基因在动脉粥样硬化组

与对照组中的表达差异 （图３犈）。

图３　筛选２０个差异基因作为动脉粥样硬化枢纽基因

注：犆狅狀狋狉狅犾：对照组，犃犛：动脉粥样硬化组。（犃）黄绿色模块基因与犌犛犈１００９２７差异表达基因的韦恩图，获得犌犛犈１００９２７共

表达基因；（犅）线粒体自噬相关基因与犌犛犈１００９２７共表达基因的韦恩图；（犆）与动脉粥样硬化线粒体自噬相关的８３个差异基因的

犘犘犐网络；（犇）通过犆狔狋狅狊犮犪狆犲软件犮狔狋狅犎狌犫犫犪插件 （采用犕犆犆方法）分析鉴定的２０个枢纽基因；（犈）验证２０个枢纽基因的表达

水平，箱线图显示动脉粥样硬化组与对照组枢纽基因的差异表达情况。与对照组比较 犘＜００５，犘＜００１，犘＜０００１。

２４　机器学习筛选诊断生物标志物

应用三种不同的机器学习算法 （犔犃犛犛犗、犚犉

和犡犌犅狅狅狊狋）筛选动脉粥样硬化的潜在诊断生物标

志物。犔犃犛犛犗回归鉴定出１２个基因 （图４犃、犅），

犚犉算法筛选出５个基因 （图４犆、犇），犡犌犅狅狅狊狋算

法识别出７个基因 （图４犈、犉）。韦恩图展示三种算

法的交集基因 （图４犌），最终确定犜犖犉、犆犇犓犖２犃

和 犎犔犃－犃为动脉粥样硬化的关键基因。犚犗犆曲

线分析显示，这３个基因犃犝犆分别为０９５８ （９５％

犆犐０９２４－０９９３）、０９１７ （９５％犆犐０８６４－０９７０）

和０９５１ （９５％犆犐０９１４－０９８８）（图５犃、犅、犆）。

图４　利用机器学习算法筛选关键生物标志物

注：（犃，犅）基于犔犃犛犛犗回归算法筛选生物标志物；（犆，犇）基于犚犉算法筛选生物标志物；（犈，犉）基于 犡犌

犅狅狅狊狋算法筛选生物标志物；（犌）３种机器学习算法交集的韦恩图。
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图５　犜犖犉、犆犇犓犖２犃和犎犔犃－犃分别预测动脉粥样硬化的诊断犚犗犆曲线

注：犜犖犉：肿瘤坏死因子，犆犇犓犖２犃：细胞周期蛋白依赖性激酶抑制剂２犃，犎犔犃－犃：人类白细胞抗原 犃，

犚犗犆：受试者工作特征。 （犃）数据集 犌犛犈１００９２７中犜犖犉的 犚犗犆曲线； （犅）数据集 犌犛犈１００９２７中犆犇犓犖２犃的

犚犗犆曲线；（犆）数据集犌犛犈１００９２７中犎犔犃－犃的犚犗犆曲线。

２５　诊断模型构建和评估

利用 “狉犿狊”软件包基于３个关键基因 （犜犖犉，

犆犇犓犖２犃和 犎犔犃－犃）构建了列线图模型 （图

６犃）。决 策 曲 线 分 析 （犱犲犮犻狊犻狅狀犮狌狉狏犲犪狀犪犾狔狊犻狊，

犇犆犃）显示，在０至１的阈值范围内，模型存在临

床净获益 （图６犅）。根据 犇犆犃曲线进行了临床影

响曲线评估，在０１至１的高风险阈值区间内，“高

风险数”曲线与 “高风险且发生事件数”曲线高度

吻合，表明模型具有强大的预测能力 （图６犆）。最

后利用训练集 犌犛犈１００９２７和验证集 犌犛犈１３２６５１绘

制犚犗犆曲线，犃犝犆分别为０９８５ （９５％犆犐０９６９

－１）和０８４６ （９５％犆犐０６６８－１）（图６犇、犈）。

图６　列线图模型的构建与验证

注：犃犛：动脉粥样硬化，犜犖犉：肿瘤坏死因子，犆犇犓犖２犃：细胞周期蛋白依赖性激酶抑制剂２犃，犎犔犃－犃：人类

白细胞抗原犃，犚犗犆：受试者工作特征。（犃）基于３个关键基因构建列线图预测动脉粥样硬化患病率；（犅）犇犆犃曲线

展示列线图模型对患者的临床获益；（犆）临床影响曲线显示预测模型的临床效用；（犇）犚犗犆曲线展示训练集中列线图

模型的预测准确性；（犈）犚犗犆曲线展示验证集中列线图模型的预测准确性。

３　讨　论

本研究基于犌犛犈１００９２７数据集，通过多种生物

信息学方法成功识别了线粒体自噬相关的动脉粥样

硬化的３个关键基因，并基于这３个基因构建了列

线图模型，对动脉粥样硬化具有较强预测能力。据

我们所知，本研究首次专注于构建线粒体自噬相关

基因的动脉粥样硬化的诊断模型。

研究表明，在组织损伤或低氧等应激状态下，

缺乏线粒体自噬会造成功能异常的线粒体积聚，促

使过量的活性氧产生［６］，不仅加重局部炎症反应，

更有可能增加动脉粥样硬化斑块的不稳定性，甚至
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诱发斑块破裂［７］。实际上，在动脉粥样硬化发生发

展过程中起关键作用的多种细胞类型，其正常生理

功能的维持均依赖于线粒体自噬的精确调控［８－１０］，

本研究结果与其基本一致。

本研究富集分析结果显示，动脉粥样硬化相关

的犇犈犌狊与多种生物学过程和信号通路相关，包括

溶酶体、吞噬体、趋化因子信号传导、免疫应答－

调节、犜细胞活化调控、白细胞－细胞黏附等，表

明了动脉粥样硬化发病过程中可能存在强烈的炎症

和免疫反应。识别与溶酶体功能和吞噬作用相关的

通路凸显了细胞清除机制在动脉粥样硬化中的重要

作用，进一步支持了线粒体自噬的清除机制在动脉

粥样硬化中的关键作用。这也与许多研究结果一致：

犣犺犪狀犵等
［１１］发现氧化铜纳米颗粒普遍沉积在溶酶体

中，可导致溶酶体功能障碍，自噬受阻，引起内皮

损伤甚至死亡。敲低线粒体自噬受体，可提高活性

氧 （狉犲犪犮狋犻狏犲狅狓狔犵犲狀狊狆犲犮犻犲狊，犚犗犛）的产生，加重

氧化铜纳米颗粒诱导细胞死亡。而线粒体自噬激活

剂尿石素 犃 （狌狉狅犾犻狋犺犻狀犃），能加速受损线粒体清

除，减轻氧化铜纳米颗粒诱导的内皮细胞损伤［１２］。

犜犖犉，曾被称为犜犖犉－α，通过激活犔犗犡－１

和核因子－κ犅信号通路，不仅能促进 犚犗犛的过度

生成，还可刺激其他促炎因子的产生并招募免疫细

胞向动脉内膜聚集，从而导致内皮功能障碍［１３］。

犡狌等发现犜犖犉－α诱导蛋白１ （犜犖犉犃犐犘１）与心

血管疾病密切相关，其可促进巨噬细胞脂质积累而

加重动脉粥样硬化；将巨噬细胞衍生的泡沫细胞和

犪狆狅犈
－／－小鼠的 犜犖犉犃犐犘１敲低，可见泡沫细胞内

的脂质积累显著减少，犪狆狅犈
－／－小鼠的动脉斑块显

著减轻［１４］。另一项研究显示，犜犖犉受体相关蛋白１

（犜犚犃犘１）通过介导代谢重组上调衰老相关分泌表

型的表达，引起血管平滑肌细胞衰老，促进动脉粥

样硬化形成，犜犚犃犘１抑制剂可有效减轻小鼠动脉粥

样斑块形成［１５］。本研究结果支持犜犖犉在动脉粥样

硬化中的高表达。

犆犇犓犖２犃通过编码狆１６犐犖犓４犪和狆１４犃犚犉两

种蛋白调控细胞的增殖、衰老和凋亡。全基因组关

联研究 （犵犲狀狅犿犲－狑犻犱犲犪狊狊狅犮犻犪狋犻狅狀狊狋狌犱狔，犌犠犃犛）

发现，位于９狆２１３的犆犇犓犖２犃／犅位点与冠状动脉

疾病易感性密切关联［１６］。该基因组区域不仅与心肌

梗死、颈动脉斑块形成等心血管疾病相关［１７］，还涉

及２型糖尿病和癌症等非心血管疾病
［１８，１９］。大量研

究证实犆犇犓犖２犃在动脉粥样硬化病变组织中高表

达，且与病变严重程度显著相关［２０，２１］。本研究同样

支持犆犇犓犖２犃在动脉粥样硬化中高表达的结论。

犎犔犃－犃是人类主要组织相容性复合体 （犿犪

犼狅狉犺犻狊狋狅犮狅犿狆犪狋犻犫犻犾犻狋狔犮狅犿狆犾犲狓，犕犎犆）犐类基因的

重要组成部分，负责将内源性和外源性抗原呈递给

犆犇８＋犜细胞，从而介导细胞免疫应答
［２２］。免疫应

答失调可导致血管内皮损伤，促进泡沫细胞形成和

斑块进展。犎犔犃犐类等位基因与动脉粥样硬化的相

关性研究结果仍存在争议。有研究表明，犎犔犃－犅

－犅狑４等位基因表达与腹主动脉瘤直径呈正相关，

可能影响动脉瘤的生长速度［２３］。另一项研究证实

犎犔犃－犇犚犅１是预防动脉粥样硬化的等位基因
［２４］。

这些不一致的结果提示犎犔犃－犃的作用机制是复杂

的，需要进一步的研究来评估其带来的获益和风险。

利用机器学习算法来分析差异基因能够有效地

评估复杂的数据集，并识别具有重要生物学相关性

的基因［２５］，可以为疾病的精准诊断、预后评估提供

更充分的指导。本研究通过机器学习结合多种生物

信息学方法，识别了动脉粥样硬化的３个关键基因。

本研究存在以下局限性：本研究只是基于公共

数据库进行了初步挖掘，后续需要在临床样本和动

物组织进行更深入的验证。

综上所述，本研究基于 犌犈犗数据库，通过机

器学习结合多种生物信息学方法，最终鉴定出动脉

粥样硬化的３个关键基因，并构建了诊断模型，从

而为动脉粥样硬化诊断提供新思路。
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［２１］犚犗犇犚犐犌犝犈犣犈犉，犜犗犚犚犈犛犕犅，犆犃犣犗犚犔犃犚犛犈，犲狋犪犾．

犃狀犪犾狔狊犻狊狅犳犃犖犚犐犔犐狊狅犳狅狉犿狊犪狀犱犓犲狔犌犲狀犲狊犻狀犘犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犛犲

狏犲狉犲犆狅狉狅狀犪狉狔犃狉狋犲狉狔犇犻狊犲犪狊犲 ［犑］．犐狀狋犑犕狅犾犛犮犻，２０２３，２４

（２２）．

［２２］犘犐犛犎犈犛犎犃犖，犎犃犚犕犃犖犇犜犑，犘犔犗犈犌犎 犎犔．犃犵狌犻犱犲狋狅

犪狀狋犻犵犲狀狆狉狅犮犲狊狊犻狀犵犪狀犱狆狉犲狊犲狀狋犪狋犻狅狀 ［犑］．犖犪狋犚犲狏犐犿犿狌狀狅犾，

２０２２，２２ （１２）：７５１－７６４．

［２３］犇犝犅犐犛犑，犖犐犈犘犐犈犓犔犗犕 犠，犑犈犇犚犝犆犎犖犐犈犠犐犆犣犖，犲狋犪犾．

犃狊狊狅犮犻犪狋犻狅狀狊狅犳犌犲狀犲狊犳狅狉犓犻犾犾犲狉犆犲犾犾犐犿犿狌狀狅犵犾狅犫狌犾犻狀－犾犻犽犲犚犲

犮犲狆狋狅狉狊犪狀犱犜犺犲犻狉犎狌犿犪狀犔犲狌犽狅犮狔狋犲犃狀狋犻犵犲狀－犃／犅／犆犔犻犵犪狀犱狊

狑犻狋犺犃犫犱狅犿犻狀犪犾犃狅狉狋犻犮犃狀犲狌狉狔狊犿 ［犑］．犆犲犾犾狊，２０２１，１０ （１２）．

［２４］犌犗犔犕犗犌犎犃犇犇犃犕 犎，犉犃犚犑犃犇犐犃犖犛，犓犎犗犛犚犗犘犃犖犃犎

犛，犲狋犪犾．犔狅狑犲狉犉狉犲狇狌犲狀犮狔狅犳犎犔犃－犇犚犅１０１犻狀犛狅狌狋犺狑犲狊狋

犲狉狀犐狉犪狀犻犪狀犘犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犃狋犺犲狉狅狊犮犾犲狉狅狊犻狊［犑］．犐狉犪狀犑犐犿犿狌狀狅犾，

２０１８，１５ （３）：１９７－２０６．

［２５］犚犈犈犔犘犛，犚犈犈犔犛，犘犈犃犚犛犗犖 犈，犲狋犪犾．犝狊犻狀犵犿犪犮犺犻狀犲

犾犲犪狉狀犻狀犵犪狆狆狉狅犪犮犺犲狊犳狅狉犿狌犾狋犻－狅犿犻犮狊犱犪狋犪犪狀犪犾狔狊犻狊：犃狉犲狏犻犲狑

［犑］．犅犻狅狋犲犮犺狀狅犾犃犱狏，２０２１，４９：１０７７３９．

（责任编辑：刘　丰
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改进论文统计学处理的通知

为提高论文的科学性和准确性，我刊自２０１４年第一期起改进论文统计学处理。要求：提供具体

犘值，不是不等式的犘＜００５等，其前要配有检验值 （狋，χ
２ 等）。从而显著提高了我刊的学术水平，

使２０２１年发表的中国科技期刊引证报告达到核心影响因子０６４５，扩展影响因子２４２４。

心血管康复医学杂志编辑部

２０２６年６月３０日

２２４ 心血管康复医学杂志２０２６年６月第３５卷第３期ＣｈｉｎＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＲｅｈａｂｉｌＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０２６，Ｖｏｌ．３５Ｎｏ．３
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