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血清组织型纤溶酶原激活物-抑制剂复合物水平
与冠心病的关联分析
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摘要：目的 探讨血清组织型纤溶酶原激活物-抑制剂复合物（t⁃PAIC）水平与冠心病及冠状动脉病变程度之间的关系。方

法 选择2017年3月至2018年6月滁州市中西医结合医院155例经冠状动脉造影诊断为冠心病的病人，并选择同期在该院检

查排除冠心病的对照人群160例。测量病人血清 t⁃PAIC及其他常规生化指标含量。采用 logistic回归模型分析血清 t⁃PAIC水

平与冠心病风险之间的独立关系，并使用多重线性回归分析冠心病病人冠脉病变程度的可能影响因素。结果 在年龄、性别

均衡可比的情况下，冠心病组病人血清 t⁃PAIC水平为（12.97±4.47）ng/mL，高于对照组的（7.88±2.62）ng/mL（χ 2＝12.280，P＜
0.001）。logistic回归分析结果显示：血清 t⁃PAIC水平较高的病人发生冠心病的OR值为1.49（1.25～1.79）。多元线性回归结果

显示高血压、LDL⁃C、t⁃PAIC水平为冠心病病人冠脉狭窄程度的独立影响因素（P＜0.05）。结论 血清 t⁃PAIC水平与冠心病发

病风险之间存在正向关联，同时也与冠心病病人冠脉病变程度有关。

关键词：冠心病； 组织型纤溶酶原激活物； 纤溶酶原激活物抑制物1； 冠状动脉狭窄； 冠状血管造影术； 胆固醇； 三

酰甘油类； 脂蛋白（A）； 脂蛋白类，LDL； 脂蛋白类，HDL
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The correlation analysis of the level of serum tissue plasminogen
activator⁃plasminogen activator inhibitor⁃1 complex

with risk of coronary heart disease
LI Mei1，TANG Yongqin2，LI Xiang1

Author Affiliations：1Clinical Laboratory of Combine Traditional Chinese and Western Medicine Hospital，

Chuzhou，Anhui 239000，China；2Department of General Surgery，First People’s Hospital，
Chuzhou，Anhui 239000，China

Abstract：Objective To investigate the association of the level of serum tissue plasminogen activator⁃plasminogen activator inhibitor⁃
1 complex（t ⁃PAIC）with risks of coronary heart disease（CHD）and the degree of coronary artery lesions.Methods From March
2017 to June 2018，a total of 155 cases of CHD were recruited in our study.And 160 cases of controls were selected from these who
were free of coronary heart disease in clinical laboratory of combine traditional Chinese and western medicine hospital.The serum t⁃
PAIC and other conventional biochemical indexes were determined.The independent association between the serum t⁃PAIC and risk
of CHD was analyzed by logistic regression，and the possible influencing factors of the degree of coronary artery lesions were ana⁃
lyzed by multiple linear regression.Results There was no significant difference in characteristics of age and gender between CHD
and control group.The level of serum t⁃PAIC in the CHD group was（12.97±4.47）ng/mL，which was significantly higher than that in
the control group（7.88±2.62）ng/mL（χ 2＝12.280，P＜0.001）.The binary logistic regression analysis indicated that the OR of the risk
of CHD was 1.49（1.25⁃1.79 ）for patients with higher level of serum t⁃PAIC.The results of multiple linear regression analysis show
that the high blood pressure，LDL⁃C，serum t⁃PAIC level were the independence influencing factors for the degree of coronary artery
lesions（P＜0.05）.Conclusion The levels of serum t⁃PAIC was associated with CHD as well as the degree of coronary artery lesions.
Key words：Coronary disease； Tissue plasminogen activator； Plasminogen activator inhibitor 1； Coronary stenosis； Coronary
angiography； Cholesterol； Triglycerides； Lipoprotein（a）； Lipoproteins，LDL； Lipoproteins，HDL

随着我国经济及居民生活水平的不断提高，人们

的心血管病的患病率也在逐渐增加，有研究表明目前

我国患心血管病的人数已经达到2.9亿，其中冠心病

（coronary heart disease，CHD）病 人 达 到 了 1 100
万［1⁃2］。且CHD已成为我国居民死亡的主要原因之

一，居民死因构成中CHD已达到40%［3⁃4］，严重影响人

们的身体健康。组织型纤溶酶原激活物-抑制剂复合

物（tissue plasminogen activator⁃plasminogen activator
inhibitor⁃1 complex，t⁃PAIC）作为组织型纤溶酶原激

活物与纤溶酶原激活物抑制剂⁃1型（plasminogen acti⁃
vator inhibitor⁃1，PAI⁃1）的结合产物，当病人体内 t⁃
PAIC水平失衡时，会导致机体纤维蛋白沉积，从而促

进血栓形成，增加CHD的发病风险［5⁃6］。已有临床流

行病学研究表明，较高的 t⁃PAIC水平与CHD发病风

险增加有关，还会增加CHD病人的预后不良情况［7］。

目前国内分析 t⁃PAIC水平与CHD风险关系的研究不

多，且没有进一步探讨 t⁃PAIC水平与冠脉病变程度之

间的关联。因此，本研究通过病例对照研究分析血

清 t⁃PAIC水平与CHD及冠脉病变程度之间的关系。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2017年 3月至 2018年 6月在

滁州市中西医结合医院经冠脉造影确诊为冠心病的

病人155例（67例稳定性心绞痛，62例不稳定性心绞

痛，26例急性心肌梗死）为冠心病组，CHD的诊断标

准：冠脉造影时左主干、前降支、回旋支及右冠状动

脉或其主要分支至少1支血管直径狭窄≥50%［8］。冠

心病组155例，年龄范围为50～78岁，年龄为（65.5±
8.2）岁。同时对照病人选择同期在滁州市中西医结

合医院体检且没有冠心病史的人群，对照组与冠心

病组在年龄（±2岁）、性别上进行匹配（1∶1）对照组共

有160例，年龄范围为51～79岁，年龄为（66.5±8.9）
岁。排除标准：（1）患有恶性肿瘤、痛风、非急性心肌

梗死或者血液系统疾病的病人；（2）合并严重的肝肾

功能疾病的病人；（3）合并结缔组织病变或者甲状腺

疾病的病人。病人或其近亲属知情同意，本研究符

合《世界医学协会赫尔辛基宣言》相关要求。

1.2 指标检测 记录病人病史资料中的一般临床资

料。研究对象入院后在清晨抽取空腹外周静脉血5
mL，离心后分离血清。血清 t⁃PAIC水平由SYSMEX
化学发光仪器（HISCL⁃5000，Kobe，Japan）测定。采

用日立 7600全自动生化分析仪检测。血清总胆固

醇（TC）、三酰甘油（TG）、脂蛋白a（LPa）、低密度脂蛋

白（LDL ⁃C）及高密度脂蛋白（HDL ⁃C）采用美国

BECKMAN DX⁃800型全自动生化分析仪测定。所
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有实验步骤均严格按照仪器说明书进行操作。

依照标准方法由两位及以上拥有介入资格证

的医生对病人进行造影，分别记录左主干、回旋支、

前降支、右冠状动脉的狭窄情况，根据血管管腔狭

窄≥50%的数目分为单支病变组、双支病变组、三支

病变组。采用Gensini积分评价冠脉病变的病变严

重程度，血管狭窄＜25%为 1分；25%～＜50%为 2
分；50%～＜75%为4分；75%～＜90%为8分；90%～

＜99%为 16分；≥99%～100%为 32分；每处病变的

评分为狭窄程度评分乘以病变部位评分，每位病人

的积分为所有病变积分的总和。

1.3 统计学方法 统计分析采用 SPSS 23.0软件，

定量资料采用 x̄ ± s表示，两组间均数比较采用两独

立样本 t检验。定性资料以例（%）表示，两组间比较

采用 χ 2 检验。使用二分类 logistic 回归分析血清

t⁃PAIC水平与CHD之间的关联，并使用多重线性回

归分析探讨各因素对CHD病人冠脉病变程度的影

响，检验水准为α＝0.05。
2 结果

2.1 两组一般临床资料比较 本次研究的两组在

性别、年龄、饮酒史、BMI及HDL⁃C水平间差异无统计

学意义（P＞0.05）；与对照组比较，冠心病组中吸烟

史、高血压、糖尿病及冠心病家族史的病人所占比例

较高（P＜0.05）；血清中TC、TG、LDL⁃C以及LPa、t⁃PAIC
水平高于对照组（均P＜0.01）。具体见表1。

表1 冠心病组155例冠心病病人与对照组无冠心病史

160例一般临床资料比较

项目

年龄/（岁，x̄ ± s）
＞60岁/例（%）

男性/例（%）

吸烟史/例（%）

饮酒史/例（%）

家族史/例（%）

体质指数/
（kg/m2，x̄ ± s）
高血压史/例（%）

糖尿病史/例（%）

TC/（mmol/L，x̄ ± s）
TG/（mmol/L，x̄ ± s）
LDL⁃C/
（mmol/L，x̄ ± s）
HDL⁃C/
（mmol/L，x̄ ± s）
LPa/（mg/L，x̄ ± s）
t⁃PAIC/（ng/L，x̄ ± s）

冠心病组
（n＝155）
65.5±8.2

108（69.68）
113（72.90）
58（37.42）
36（23.22）
31（20.00）
25.2±2.50
96（61.94）
25（16.13）
4.66±1.01
1.78±0.70
2.93±0.86

0.98±0.12
161.43±30.72
12.97±4.47

对照组
（n＝160）
66.5±8.9

110（68.75）
115（71.88）
43（26.88）
25（15.63）
18（11.25）
24.9±2.30
52（32.50）
12（7.50）
4.12±1.42
1.51±0.92
2.43±0.79

1.01±0.14
105.42±20.69

7.88±2.62

χ 2（t）值

（-1.036）
0.032
0.042
4.019
2.913
4.589

（1.109）
27.382
5.655

（3.899）
（2.937）
（5.376）

（-1.363）
（18.920）
（12.280）

P值

0.301
0.859
0.838
0.045
0.088
0.032
0.268

＜0.001
0.017

＜0.001
0.004

＜0.001

0.174
＜0.001
＜0.001

注：TC为总胆固醇，TG为三酰甘油，LDL⁃C为低密度脂蛋白，

HDL⁃C为高密度脂蛋白，LPa为脂蛋白 a，t⁃PAIC为组织型纤溶酶原

激活物-抑制剂复合物

2.2 冠心病风险的多因素 logistic回归分析 以是

否具有冠心病为因变量（无＝0；有＝1），将年龄（＜60
岁＝0；≥60岁＝1）、性别（女＝0；男＝1）、高血压病

史（无＝0；有＝1）、糖尿病史（无＝0；有＝1）、家族

史（无＝0；有＝1）以及血清 TC、TG、LDL⁃C、LPa及
t⁃PAIC水平纳入模型，多因素 logistic回归分析结果

显示：有高血压病史、TC、LDL⁃C及 t⁃PAIC水平是冠

心病发生的独立危险因素。见表2。
表2 冠心病155例发病风险的多因素 logistic回归分析

因素

高血压史

TC
LDL⁃C
t⁃PAIC

β值

0.869
0.733
0.540
0.400

SE值

0.10
0.364
0.100
0.090

Wald值
14.885
4.056
5.800

19.300

P值

＜0.001
0.044
0.04

＜0.05

OR（95%CI）值
2.39（1.53⁃3.70）
2.08（1.02⁃4.24）
1.72（1.28⁃2.39）
1.49（1.25⁃1.79）

注：TC为总胆固醇，LDL⁃C为低密度脂蛋白，t⁃PAIC为组织型纤

溶酶原激活物-抑制剂复合物

2.3 血清 t⁃PAIC水平与冠脉病变Gensini评分之

间的相关性分析 在冠心病组 155例冠心病病人

中，以 Gensini 积分为因变量，以单因素分析中与

Gensini积分相关的变量年龄、性别、高血压、糖尿

病、TC、TG、LDL⁃C、HDL⁃C以及 t⁃PAIC水平为自变

量，进行多元线性回归分析，结果显示高血压、LDL⁃
C、t⁃PAIC水平为冠心病病人冠脉狭窄程度的独立

影响因素（P＜0.05）。见表3。
表3 冠心病155例冠脉病变程度的多重线性回归分析

变量

常数项

高血压

LDL⁃C
t⁃PAIC

β值

33.80
9.17
0.14
0.20

SE值

4.13
2.98
0.06
0.05

t值

8.19
3.08
2.71
4.05

P值

＜0.001
0.002
0.007

＜0.001
注：LDL⁃C为低密度脂蛋白，t⁃PAIC为组织型纤溶酶原激活物-

抑制剂复合物

3 讨论

作为常见的心血管疾病之一，冠心病已成为导

致我国居民死亡的首要死因。已有研究表明CAD
的发生是多种因素包括病人年龄、性别、吸烟、饮酒

以及合并高血压、糖尿病等共同作用的结果［9］。同

时人们也在逐渐探讨病人血液生化指标水平对冠

心病发病风险的影响。本次多因素研究表明，在控

制了传统危险因素及调整CHD相关血液生化标志

物后，血清TC、LDL⁃C及 t⁃PAIC水平对冠心病的发

病存在独立的影响。而且，高血压、LDL⁃C、t⁃PAIC
水平与冠状动脉病变程度之间也存在线性关联。

作为CHD的病理基础，动脉粥样硬化（Athero⁃
sclerosis，AS）的形成也同时受到许多物质的作用。

相关研究表明，冠状动脉粥样硬化疾病病人机体中
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存在纤维蛋白的降解能力的下降［10］，显示纤维蛋白

在体内的分布异常与内皮损伤及动脉斑块的形成

有关，可能会进一步促进AS的发生与发展。人体中

的纤维蛋白溶解系统可以将含有纤维蛋白的血栓

降解及重塑，而且通过其转化生成的纤溶酶可以将

纤维蛋白降解为许多种纤维蛋白产物。纤溶酶转

化生成的过程中受到组织型及尿激酶型激活剂的

作用，作为血浆中对纤溶活性影响最大的抑制剂之

一，PAI⁃1在体内的含量异常会影响纤维蛋白正常

的清除机制［11⁃12］。而作为纤溶酶原激活剂与PAI⁃1
的结合产物，临床上可以通过对血液 t⁃PAIC水平的

测量，来分析机体纤溶系统的健康程度。已有研究

表明［13⁃14］，t⁃PAIC是机体血栓形成过程中重要的标

志物，当其水平异常时，可能会导致纤维蛋白沉积，

从而促进血栓的形成。

本次研究结果显示，与对照组病人比较，冠心

病组病人体内 t⁃PAIC 水平较高，而且通过多因素

logistic回归分析排除了可能的混杂因素之后发现，

t⁃PAIC水平较高会使冠心病的发生风险增加 1.49
倍，与郭晓倩等［15］的研究结果一致，表明 t⁃PAIC含

量的增加会促进病人冠状动脉粥样硬化。同时也

有研究从分子水平探讨机体纤溶酶原抑制剂对血

管硬化的影响［16］，研究显示与正常对照组人群相

比，严重AS血管中血液的 PAI⁃1 mRNA含量偏高，

同时 t⁃PAIC含量也在相应增加。t⁃PAIC水平异常与

冠心病之间的关系也在一个随访研究中有所报

道［7］。另有动物实验研究结果显示，载脂蛋白E缺

陷的小树更容易发生AS，其体内PAI⁃1的水平高于

正常小鼠［17］。与本研究发现 t⁃PAIC可能是冠心病

独立的危险因素的结果一致。

本次研究进一步通过多重线性回归分析冠心

病病人Gensini 积分的独立影响因素，结果表明血 t⁃
PAIC水平在一定程度上可以预示冠脉病变的严重

性，与同类研究结果一致［15］。CHD病人体内 t⁃PAIC
水平较高时，会引起冠状动脉内纤维蛋白沉积更加

显著。因此，血液纤溶系统 t⁃PAIC标志物可以作为

预示CHD的发生以及反映冠状动脉病变程度的独

立指标，临床上可以对 t⁃PAIC水平较高的高危人群

制定个体化的治疗方案，从而更有效的预防病人血

栓及其他并发症的发生。

综上所述，本研究结果显示 t⁃PAIC水与冠心病

发病风险之间存在正向关联，同时也与CHD病人冠

脉病变程度有关。本次研究的对照人群主要是体

检的健康人群，对是否具有冠脉病变的病人无法识

别，可能会在有些指标的差异评估上不够准确。另

外，研究未纳入分析CHD病人对降脂类药物使用的

情况，但本次分析的CHD病人主要为2017年3月之

后的新发病例，使用药物的人群所占比例可能较

低。因此还需要大样本的前瞻性研究来进一步探

讨血清 t⁃PAIC水平与冠心病发病以及冠脉病变程

度之间的关系。
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