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冠心病患者肠道菌群变化与多模态神经影像学的

关联分析
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【摘要】　目的　分析冠心病患者的肠道菌群变化及脑损伤情况，并分析差异肠道菌群和多模态神经影像学的相关性。

　方法　受试者分为两组，分别为５０名冠心病患者和５４名同期健康体检者。通过１６ＳｒＲＮＡ测序观察患者肠道菌群

变化，通过多模态神经影像学技术（包括功能磁共振成像、扩散张量成像等）分析患者的脑损伤情况，采用Ｓｐｅａｒｍａｎ相关

分析二者相关性。　结果　与对照组相比，冠心病组的性别、年龄未见显著性差异（犘＞０．０５），血糖、血脂、糖化血红蛋

白、血压有显著性差异（犘＜０．０５）；双歧杆菌属（犅犻犳犻犱狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿）、厚壁菌属（犉犻狉犿犻犮狌狋犲狊）、乳酸杆菌属（犔犪犮狋狅犫犪犮犻犾犾狌狊）显

著下降，葡萄球菌属（犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮犻）、埃希氏杆菌属（犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪）显著上升（犘＜０．０５）；犕犚犐显示，平均脑灰质体积显著

下降（犘＜０．０５），Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析表明脑平均灰质体积和犉犻狉犿犻犮狌狋犲狊、犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮犻有负相关性；平均分数各向异性

值与犅犻犳犻犱狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿、犉犻狉犿犻犮狌狋犲狊、犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪有负相关性；平均扩散率值与犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪显著正相关（犘＜０．０５）。　结

论　与对照组相比，冠心病患者存在差异的肠道菌群，并呈现出一定的脑损伤，且差异的肠道菌群和神经影像学指标存

在相关性，能为冠心病的诊断和治疗提供一定参考。
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　　 冠 心 病 是 指 冠 状 动 脉 粥 样 硬 化 性 心 脏 病

（Ｃｏｒｏｎａｒｙａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ），冠状

动脉由于发生粥样硬化引起管腔狭窄或闭塞，导致心

肌缺血缺氧或坏死而引发的心脏疾病。在我国，根据

《中国心血管健康与疾病报告２０２３》，心血管患病人数

达３．３亿，其中冠心病患者达１１３９万
［１］，甚至造成患

者的认知损伤，导致大脑退化影响大脑功能［２］。冠心

病的作用机制十分复杂，与氧化应激、脂代谢紊乱、脂

质浸润、炎症反应、血管内膜损伤等密切相关［３］。越

来越多的研究表明，肠道菌群与心血管疾病，尤其是冠

心病的发生发展密切相关［４］，肠道微生物通过自身数

目、遗传物质、代谢产物影响宿主的生理、病理状态。

目前通过１６ＳｒＲＮＡ测序或宏基因组测序能够直观地

反应机体的肠道菌群组成、数量等［５］，有研究表明，相

较于正常对照组，动脉粥样硬化患者的柯林斯菌

（犆狅犾犾犻狀狊犲犾犾犪）丰度增加，而真细菌（犈狌犫犪犮狋犲狉犻犪）、罗斯

氏菌（犚狅狊犲犫狌狉犻犪）和拟杆菌（犅犪犮狋犲狉狅犻犱犲狊）丰度减少
［６］；

冠状动脉疾病患者的拟杆菌（犅犪犮狋犲狉狅犻犱犲狋犲狊）和毛缕菌

（犔犪犮犺狀狅狊狆犻狉犪犮犲犪犲） 的 丰 度 降 低， 肠 杆 菌

（犈狀狋犲狉狅犫犪犮狋犲狉犻犪犮犲犪犲）、乳酸杆菌（犔犪犮狋狅犫犪犮犻犾犾狌狊）和链

球（菌犛狋狉犲狆狋狅犮狅犮犮狌狊）显示出增加的趋势
［７］。目前对

于冠心病人群中的大多数肠道菌群研究停留在菌群多

样性的宏观层面上，对于其与多模式神经影像学的关

系尚未有报道。

多模式神经影像学，即采用多模态整合技术：将不

同影像数据如结构磁共振成像（ｓＭＲＩ）、功能磁共振成

像（ｆＭＲＩ）、正电子发射断层扫描（ＰＥＴ）、磁共振波谱

（ＭＲＳ）、扩散张量成像（ＤＴＩ）等进行融合，综合分析大

脑结构、功能、代谢、化学成分和网络连接性等［８］。在

冠心病的诊断中，通过建立多模式冠心病诊断模型，已

经成为研究热点［９１０］。有研究表明，大规模多模态神

经成像数据分析的不断积累，将为未来心血管疾病的

检测和预防提供新的治疗靶点。本研究中，采用通过

检测血氧水平依赖信号来评估自发脑活动和功能连接

的无创成像技术静息状态功能磁共振成像（ｒｓｆＭＲＩ）

检测冠心病患者的认知功能。采用１６ＳｒＲＮＡ测序来

系统性分析冠心病患者的肠道菌群组成及是否会发生

改变，以及肠道菌群与多模式神经影像学的关联性。

材料与方法

１　一般资料

选择２０２３年６月２０２４年６月在广西医科大学第

一附属医院老年病学心血管内科住院的５０例冠心病

患者作为冠心病组，其中２７例，女２３例；年龄５０～７８

岁；另选择同时期在我院保健科体检的５４名健康者作

为对照组，其中男３０例，女２４例，年龄５２～７５岁。收

集患者的性别、年龄、身体质量指数（ＢＭＩ）等一般资

料。收集患者的空腹血清，检测血清中血糖（Ｇｌｕ）、甘

油三酯（ＴＧ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白

（ＨＤＬＣ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ），测量患者收缩压

（ＳｙｓｔｏｌｉｃＢＰ）、舒张压（ＤｉａｓｔｏｌｉｃＢＰ）等。纳入标准：

（１）符合《稳定性冠心病诊断与治疗指南》的诊断标准；

（２）通过冠状造影检查确诊；（３）神志正常，否认精神疾

患，有正常认知、沟通能力者，右利手；（４）临床资料完

整。排除标准：（１）入组前一个月服用过抗生素药物、

免疫抑制剂或激素类等药物；（２）患有精神疾病、自身

免疫性疾病、肝肾功能障碍、甲状腺疾病等；（３）不配合

治疗或中途退出者。健康对照入组标准：（１）无晕动症

及其他头晕相关病史；（２）年龄４５～７０岁，性别不限，

右利手；（３）神志正常，否认精神疾患，可配合磁共振检

查者；知情同意并签订知情同意书。

本研究经本院医学伦理委员会批准（伦理编号：

Ｎｏ．２０２３Ｓ１７５０１），所有入组者均知情同意。

２　１６犛狉犚犖犃测序

收集患者的粪便样品，并保存于－８０℃冰箱。根

据说明书，从粪便内容物中分离细菌ＤＮＡ，ＤＮＡ浓度

和完 整 性 分 别 用 ＮａｎｏＤｒｏｐ２０００ 分 光 光 度 计

（Ｔｈｅｒｍｏｆｉｓｈｅｒｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ，ｗａｌｔｈａｍ，ＭＡ，ＵＳＡ）和琼

脂糖凝胶电泳测定。ＰＣＲ扩增 Ｖ３Ｖ４区，扩增引物

为上游引物３３８Ｆ：ＡＣＴＣＣＴＡＣＧＧＧＡＧＧＣＡＧＣＡＧ

和下 游 引 物 ８０６Ｒ：ＧＧＡＣＴＡＣＨＶＧＧＧＴＷＴＣＴＡ

ＡＴ。纯化ＰＣＲ产物，建库，进行样本文库测序进行质

控、拼接，并根据９７％的相似度对处理后序列进行

ＯＴＵ聚类并分类注释，并分别在门、纲、目、科、属等

各个分类水平上统计各样本的群落物种组成。

３　多模式神经影像学检测

所有结构和功能 ＭＲＩ数据均在３．０ＴＭＲＩ扫描

仪上 获 得 （ＭＡＧＮＥＴＯＭ Ｐｒｉｓｍａ，Ａ Ｔｉｍ ＋ Ｄｏｔ

Ｓｙｓｔｅｍ，Ｓｉｅｍｅｎｓ）。所有参与者都被要求在扫描过程

中闭上眼睛，保持完全清醒。耳塞用于减少噪音的影

响，泡沫垫用于减少头部运动伪影。３ＤＴ１ＷＩ扫描参

数：ＴＲ２３００ｍｓ，ＴＥ２．３２ｍｓ，ＦＡ８°，ＦＯＶ２４０ｍｍ

×２４０ｍｍ，连续扫描１６４层，体素０．５ｍｍ ×０．５

ｍｍ×０．９ｍｍ。在ＳＰＭ８（ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｆｉｌ．ｉｏｎ．ｕｃｌ．

·０２７·

中 国 病 原 生 物 学 杂 志

犑狅狌狉狀犪犾狅犳犘犪狋犺狅犵犲狀犅犻狅犾狅犵狔
　
２０２５年６月　第２０卷第６期

Ｊｕｎ．２０２５，　Ｖｏｌ．２０，Ｎｏ．６



ａｃ．ｕｋ．／ｓｐｍ／）的ＶＢＭ８工具箱（ｒｅｖｉｓｉｏｎ３４３，ｈｔｔｐ：／／

ｄｂｍ．ｎｅｕｒｏ．ｕｎｉｊｅｎａ．ｄｅ／ｖｂｍ）中实现了一个优化的

ＶＢＭ程序（ＡｓｈｂｕｒｎｅｒａｎｄＦｒｉｓｔｏｎ２０００），使用默认

参数分析脑容量。图像被分割成灰质、白质和脑脊液，

用等向８ｍｍＦＷＭＨ高斯滤波器对它们进行平滑处

理，提高图像信噪比。

４　统计方法

采用ＳＰＳＳ２４．０软件。正态分布的连续变量以均

值±标准差（狓±狊）表示，两组之间比较采用狋检验；非

正态分布的连续变量以中位数（四分位数）表示，两组

之间比较采用非参数检验。计数资料以百分率（％）表

示，两组之间比较采用χ２ 检验，检验水准α＝０．０５。

提取差异脑区灰质体积，采用皮尔森相关系数分析其

与差异肠道菌群相关性。采用Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析差

异肠道菌群和神经影像学指标的相关性。以犘＜０．０５

为差异有统计学意义。

结　果

１　两组患者一般情况比较

与对照组相比，冠心病组的性别、年龄差异无统计

学意义（犘＞０．０５）。冠心病患者的血糖、血脂（包括甘

油三酯、低密度脂蛋白胆固醇等）、糖化血红蛋白、血压

等情况均与对照组有显著性差异（犘＜０．０５）。见表１。

表１　两组患者一般情况比较

犜犪犫犾犲１　犆狅犿狆犪狉犻狊狅狀狅犳狋犺犲犵犲狀犲狉犪犾狊犻狋狌犪狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀狋犺犲狋狑狅犵狉狅狌狆狊

分组 冠心病组 对照组 狋／χ
２值 犘

Ｎ（男／女） ５０（２７／２３） ５４（３０／２４） ０．０２５ ０．８７３

年龄（岁） ６２．７±８．６５ ６１．７±６．２４ ０．６８１ ０．４９７

ＢＭＩ（ｋｇ·ｃｍ
－２） ２９．３（２８．５，３０．３） ２８．７８（２７．７，３０．０） ２．８１３ ０．０３１３

Ｇｌｕ（ｍｇ／ｄＬ） １１３．７±２．４５ １０２．６±１．７２ ２６．７８ ＜０．００１

ＴＧ（ｍｇ／ｄＬ） １２９．６±５．９１ １００．１±４．７６ ２８．２０ ＜０．００１

ＬＤＬＣ（ｍｇ／ｄＬ） １２１．７±４．９４ ８９．４±３．７４ ３７．６５ ＜０．００１

ＨＤＬＣ（ｍｇ／ｄＬ） ４４．０±２．９９ ３８．６±１．２２ １２．３１ ＜０．００１

ＨｂＡ１ｃ（％） ６．７０（６．４０，７．１０） ６．１６（５．９０，６．４０） ７．５１９ ＜０．００１

ＳｙｓｔｏｌｉｃＢＰ（ｍｍＨｇ） １３４．６±２．８４ １３０．７±４．３９ ５．３１４ ＜０．００１

ＤｉａｓｔｏｌｉｃＢＰ（ｍｍＨｇ） ８１．５±６．３０ ７８．４±５．６７ ２．６４３ ＜０．００１

２　肠道菌群变化

２．１　α多样性分析　如图１所示，两个组的α多样性

指标包括ｓｈａｎｎｏｎ指数、ｓｉｍｐｓｏｎ指数、ｃｈａｏ１指数。

与对照组相比，冠心病组肠道菌群的ｓｉｍｐｓｏｎ指数未

见显著差异（犘＝０．２８８），ｓｈａｎｎｏｎ指数（犘＝０．０１７）、

ｃｈａｏ１指数显著下降（犘＝０．０４６）均显著下降（犘＜

０．０５）。

２．２　属水平肠道菌群分析　如图２所示，与对照组相

比，冠心病组的双歧杆菌属犅犻犳犻犱狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿、厚壁菌

属犉犻狉犿犻犮狌狋犲狊、乳酸杆菌属犔犪犮狋狅犫犪犮犻犾犾狌狊显著下降（犘

＜０．０５）；而葡萄球菌属犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮犻、埃希氏杆菌属

犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪显著上升（犘＜０．０５）。

Ａ　ｓｈａｎｎｏｎ指数　Ｂ　ｓｉｍｐｓｏｎ指数　Ｃ　ｃｈａｏ１指数

图１　两组肠道菌群α多样性分析

犉犻犵．１　犃狀犪犾狔狊犻狊狅犳α犱犻狏犲狉狊犻狋狔狅犳犵狌狋犿犻犮狉狅犫犻狅狋犪犪犿狅狀犵狋狑狅犵狉狅狌狆狊

图２　各组属水平肠道菌群物种组成及比较

犉犻犵．２　犆狅犿狆犪狉犻狊狅狀狅犳犵狌狋犿犻犮狉狅犫犻狅狋犪犪犿狅狀犵狋狑狅犵狉狅狌狆狊

犪狋狋犺犲犵犲狀狌狊犾犲狏犲犾

３　神经影像学变化

脑灰质体积是评估大脑健康状况和功能状态的重

要指标之一。如表２所示，冠心病患者的平均灰质体

积较对照组显著下降（犘＜０．０５），表现出冠心病患者

的一定脑损伤。脑灰质平均分数各向异性（Ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ

ａｎｉｓｏｔｒｏｐｙ，ＦＡ）是一个用于描述脑组织微观结构特性

的参数，它反映了水分子在脑组织中扩散的方向性；灰

质平均扩散率（Ｍｅａｎｄｉｆｆｕｓｉｖｉｔｙ，ＭＤ）与脑灰质内的

自由水含量密切相关，能反映脑组织的结构和功能状

态以及脑损伤的影响和恢复情况。ＦＡ和 ＭＤ值在两

组间未见显著的差异（犘＞０．０５）。见图３。

表２　两组患者神经影像学情况比较

犜犪犫犾犲２　犆狅犿狆犪狉犻狊狅狀狅犳狋犺犲犵犲狀犲狉犪犾狊犻狋狌犪狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀狋犺犲狋狑狅犵狉狅狌狆狊

分组 冠心病组 对照组 狋／χ
２值 犘 值

平均灰质体积（ｃｍ
３） ６０３．７±２２．３０ ５９２．５±１９．７８ ２．７２５ ０．００７６

平均ＦＡ值（ｍｍ
２／ｓ） ０．２８５±０．０７８ ０．２８６±０．０６６ ０．０５３ ０．９５７

平均 ＭＤ（ｍｍ
２／ｓ） ０．４９５±０．０５１ ０．４８６±０．０５５ ０．８５７ ０．３９３

４　肠道菌群和神经影像学指标的相关性分析

Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析表明，冠心病患者的脑平均灰

质体 积 和 厚 壁 菌 属 犉犻狉犿犻犮狌狋犲狊、葡 萄 球 菌 属

犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮犻有显著负相关性；平均犉犃 值与双歧杆

菌属犅犻犳犻犱狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿、厚壁菌属犉犻狉犿犻犮狌狋犲狊、埃希氏

杆菌属犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪 有显著负相关性；平均 ＭＤ值与

埃希氏杆菌属犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪 显著正相关（犘＜０．０５）。

见表３。
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　　Ａ　冠心病患者，右侧额叶，顶叶及放射冠，基底节区见片状长Ｔ１

长Ｔ２信号影，边界不清，ＦＡＬＩＲ呈高信号；两侧额顶叶深部白质散在

斑点Ｔ１ＷＩ稍低信号，Ｔ２ＷＩ／Ｆｌａｉｒ稍高信号　Ｂ　患者来自于对照组，

头颅 ＭＲＩ平扫未见异常

图３　冠心病患者的神经影像学资料

犉犻犵．３　犖犲狌狉狅犻犿犪犵犻狀犵犱犪狋犪狅犳狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犮狅狉狅狀犪狉狔犺犲犪狉狋犱犻狊犲犪狊犲

表３　肠道菌群和神经影像学指标的相关性

犜犪犫犾犲３　犆狅狉狉犲犾犪狋犻狅狀犫犲狋狑犲犲狀犻狀狋犲狊狋犻狀犪犾犳犾狅狉犪犪狀犱狀犲狌狉狅犻犿犪犵犻狀犵

犻狀犱犻犮犪狋狅狉狊

项目 犔犪犮狋狅犫犪犮犻犾犾狌狊 犅犻犳犻犱狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿 犉犻狉犿犻犮狌狋犲狊 犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮犻 犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪

平均灰质体积

狉 －０．０４ ０．０２ －．２７４ ．３０２ －０．０６８

犘 ０．６８９ ０．８４１ ０．００５


０．００２
 ０．４９２

平均ＦＡ值

狉 －０．０３１ －．１９６ －．２０８ ０．００５ －．２６５

犘 ０．７５２ ０．０４６


０．０３４
 ０．９５８ ０．００７



平均 ＭＤ

狉 ０．０１７ ０．０２９ －０．０７５ ０．１７６ ０．２２１

犘 ０．８６８ ０．７７２ ０．４５１ ０．０７３ ０．０２４


讨　论

冠心病是一种常见的缺血性心脏病，影响人类健

康，即便是治疗适当，冠心病患者仍会受到长期的影

响，特别是脑功能障碍。近年来，冠心病相关的内在脑

异常等相关领域已经成为研究热点［１１１２］，然而，具体的

神经特征及其与冠心病的关系在很大程度上仍不清

楚。不仅如此，冠心病的发生发展和肠道菌群的组成、

相对丰富及肠道代谢物等密切相关［１３］。因此，本研究

采用１６ＳｒＲＮＡ测序观察冠心病患者肠道菌群变化，

通过多模式神经影像学分析冠心病患者的脑损伤程

度，并分析其相关性。

通常认为，脂质代谢紊乱是冠心病发生发展的机

制之一［１４］，并且高 ＨＤＬＣ和Ｔ是与冠心病患者中糖

尿病前期和２型糖尿病风险密切相关的危险因素
［１５］。

这与本研究结果相符，也一定程度上反映了和对照组

相比，冠心病患者的代谢情况发生紊乱。众多研究表

明，冠心病患者的肠道菌群结构与正常对照组具有显

著差异。肠道菌群是肠道屏障的主要组成部分，可参

与宿主免疫系统调节和维生素合成过程，可能对机体

冠状动脉粥样硬化的形成和发展产生一定影响［１６］；此

外，肠道菌群的组成和数量发生变化，其代谢产物随之

发生变化，并影响宿主代谢、免疫反应和肠道屏障功能

等，进而影响疾病发展。目前主要研究热点之一为代

谢产物氧化三甲胺，血浆中其水平已被证实与主要不

良心血管事件的增加之间呈正相关，或说氧化三甲胺

可以预测独立大型临床队列中心血管疾病风险［１７］。

因此，未来对于肠道菌群代谢物对冠心病的影响及作

用机制可深入研究。在研究中发现，相关条件致病菌

葡萄球菌和埃希氏杆菌属在冠心病患者中显著上升，

肠道微生态失衡，可能促进内毒素的释放，加剧机体异

常炎症反应，并进一步加重血管内皮细胞炎症反应，促

进粥样硬化的形成［１８１９］。双歧杆菌、乳酸菌属则属于

有益菌属，当肠道有益菌群数减少时，可能会引起额外

的代谢紊乱负担，导致冠脉病变的病情发展加快［２０］；

此外，厚壁菌属在冠心病患者中显著下降，与文献报道

一致［２１］。因此，增加益生菌属能在一定程度上调节肠

道菌群，可通过对代谢进行调节，进而有效调控机体。

目前研究表明，冠心病可能导致脑灰质结构的改

变和功能的异常，进而引发认知障碍等症状［２２２３］。脑

灰质是神经元胞体及其树突聚集的部位，反映了大脑

皮层神经元的数量、分布以及连接的复杂程度，与认知

能力密切相关。通过高分辨率的 ＭＲＩ扫描，发现冠心

病患者的脑灰质体积相较于对照组显著下降，表明冠

心病可能会导致一定程度的认知损伤，这与文献报道

相符［２４］，其作用机制仍需要进一步的深入研究。ＦＡ

值和 ＭＤ值是磁共振扩散张量成像（ＤＴＩ）中的两个重

要参数，提供了关于大脑微观结构的重要信息，在阿尔

茨海默病等神经退行性疾病中，ＦＡ值和 ＭＤ值的变

化可以反映大脑白质结构的改变［２５２６］。本研究结果显

示，冠心病患者的ＦＡ值和 ＭＤ值和对照组未见显著

差异。对差异肠道菌群和脑损伤情况进行相关性分

析，表明冠心病患者的脑平均灰质体积和厚壁菌属、葡

萄球菌属有显著相关性；平均ＦＡ值与双歧杆菌属、厚

壁菌、埃希氏杆菌有显著相关性；平均 ＭＤ值与埃希

氏杆菌显著相关。然而，其中的机制仍需要进一步深

入研究。本研究纳入样本量较少，可能对研究结果产

生一定偏倚。综上，本研究综合采用１６ＳｒＲＮＡ和多

模式神经影像学技术探讨了冠心病患者的差异肠道菌

群和脑损伤情况，并分析其相关性，为未来冠心病的治

疗和诊断提供一定的数据参考。
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ａｄｊｕｖａｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｃｏｎｆｅｒｓａｄｄｅｄ ｂｅｎｅｆｉｔｓｔｏ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ

ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅｖｉａｔａｒｇｅｔｍｏｄｕｌａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｇｕｔｈｅａｒｔ／

ｂｒａｉｎａｘｅｓ［Ｊ］．ｍＳｙｓｔｅｍｓ，２０２２，７（２）：ｅ００１００２２．

［２１］　ＬｉｕＬ，ＨｅＸ，ＦｅｎｇＹ．Ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅａｎｄｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ

ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ［Ｊ］．ＣｏｒｏｎＡｒｔｅｒｙＤｉｓ，２０１９，３０（５）：３８４３８９．

［２２］　ＢｕｒｋａｕｓｋａｓＪ，ＬＡＮＧＰ，ｂｕｎｅｖｉｃｉｕｓＡ，ｅｔａｌ．Ｃｏｇｎｉｔｉｖｅｆｕｎｃｔｉｏｎ

ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅ：Ａｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．

ＪＩｎｔＭｅｄＲｅｓ，２０１８，４６（１０）：４０１９４０３１．

［２３］　ＢｕｈｒｍａｎｎＡ，ＢｒａｎｄｓＡＭＡ，ｖａｎｄｅｒＧｒｏｎｄＪ，ｅｔａｌ．Ｃｅｒｅｂｅｌｌａｒ

ｇｒｅｙｍａｔｔｅｒｖｏｌｕｍｅｉｎｏｌｄｅｒｐｅｒｓｏｎｓｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｗｏｒｓｅ

ｃｏｇｎｉｔｉｖｅｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｇ［Ｊ］．Ｃｅｒｅｂｅｌｌｕｍ．２０２１，２０（１）：９２０．

［２４］　ＡｌｍｅｉｄａＯＰ，ＧａｒｒｉｄｏＧＪ，ＢｅｅｒＣ，ｅｔａｌ．Ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅｉｓ
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ｃｏｇｎｉｔｉｖｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｂｅｈａｖｉｏｕｒ［Ｊ］．Ｉｎｔｅｒｎ ＭｅｄＪ，２００８，３８

（７）：５９９６０６．

［２５］　刘凡，宁瑞鹏，余秋蓉，等．阿尔茨海默病和轻度认知障碍的大脑

半球间结构连接异常：一项基于ＤＴＩ的研究［Ｊ］．磁共振成像，

２０２３，１４（６）：９１７．

［２６］　ＳａｎｄｆｏｒｄＨＪＣ，ＭａｃｋａｙＪＷ，ＷａｔｋｉｎｓＬＥ，ｅｔａｌ．Ｇａｄｏｌｉｎｉｕｍｆｒｅｅ

ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｓｙｎｏｖｉｔｉｓｕｓｉｎｇｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ ［Ｊ］．
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［１２］　崔红霞，吴美英，董一，等．艾司奥美拉唑镁肠溶片四联方案治

疗老年消化性溃疡出血患者疗效及对 Ｈｐ清除率、胃肠激素和不

良反应的影响［Ｊ］．老年医学与保健，２０２４，３０（２）：４９３４９７．

［１３］　刘红霞，潘丽霞，费良，等．慢性胃炎患者血清ＩＧＦ１、ＰＣＳＫ９与

幽门螺杆菌感染之间的关系及其临床意义［Ｊ］．现代消化及介入

诊疗，２０２４，２９（２）：２０１２０４．

［１４］　 ＷａｑａｒＦ，Ｎｏｏｒ Ｍ，Ｆａｒｈａｔ Ｋ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｃｏｓｔ

ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ，ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆ７Ｄａｙｓｖｏｎｏｐｒａｚａｎｖｅｒｓｕｓ１４Ｄａｙｓ
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狆狔犾狅狉犻ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｐａｋｉｓｔａｎｉｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ：Ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｌｉｎｉｃａｌ

ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＡｙｕｂＭｅｄＣｏｌｌＡｂｂｏｔｔａｂａｄ，２０２３，３５（４）：７４６７５１．

［１５］　马娟，刘文楷，陈娜，等．荜铃胃痛颗粒联合四联疗法治疗幽门

螺杆菌阳性胃溃疡疗效及对胃肠道激素、Ｔ淋巴细胞亚群的影响

［Ｊ］．现代中西医结合杂志，２０２４，３３（１１）：１５７１１５７５．

［１６］　陆福山，钟月圆，刘秋杰，等．影响幽门螺旋杆菌感染消化性溃

疡患者病原菌根除效果的因素调查［Ｊ］．热带医学杂志，２０２２，

２２（８）：１１３０１１３２，１１５７．

［１７］　蒋逸舟，马凯，崔程，等．不同疗程伏诺拉生联合小剂量阿莫西

林根除幽门螺杆菌的疗效分析［Ｊ］．中华消化杂志，２０２４，４４

（６）：３６１３６７．

［１８］　ＨｏｕＸ，ＷａｎｇＪ，ＤｕＱ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｓａｆｅｔｙｏｆｖｏｎｏｐｒａｚａｎ
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ＢｉｏｌＰｈａｒｍＢｕｌｌ，２０２４，４７（８）：１４０５１４１４．
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