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急性 ST 段抬高型心肌梗死患者血清可溶性肿瘤坏死因子样
凋亡弱诱导因子对急诊介入术后院内心血管
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[摘　 要] 　 目的　 研究急性 ST 段抬高型心肌梗死(STEMI)患者血清可溶性肿瘤坏死因子样凋亡弱诱导因子

(sTWEAK)对急诊经皮冠状动脉介入术(PCI)后院内心血管不良事件的预测价值。 方法 　 选择 2017 年 5 月至

2019 年 5 月期间在我院诊断为急性 STEMI 并接受急诊 PCI 治疗的患者进行回顾性研究。 评价患者 PCI 术后院内

心血管不良事件,包括死亡、心肌梗死、室性心律失常、脑血管意外的情况。 分析 PCI 术后院内心血管不良事件的

影响因素及血清 sTWEAK 的预测价值。 结果　 入组的 100 例患者中,PCI 术后发生心血管不良事件 14 例,发生率

为 14% 。 单因素分析显示,与 PCI 术后未发生心血管不良事件患者比较,PCI 术后发生心血管不良事件患者的糖

尿病率、白细胞计数、血糖、高敏 C 反应蛋白、磷酸肌酸激酶同工酶(CK-MB)峰值、多支血管病变比例、sTWEAK 含

量均增加,发病至 PCI 时间延长,使用替罗非班比例、血栓抽吸比例、治疗后 TIMI 分级均降低。 Logistic 回归分析显

示,糖尿病、CK-MB 峰值、sTWEAK、使用替罗非班、血栓抽吸是 PCI 术后心血管不良事件的影响因素。 入院时血清

sTWEAK 预测 PCI 术后院内心血管不良事件的最佳截点为 68. 5 ng / L,灵敏度、特异性分别为 62. 35% 、71. 43% 。
结论　 急性 STEMI 患者入院时血清 sTWEAK 增高对 PCI 术后院内心血管不良事件具有预测价值。
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[ABSTRACT]　 　 Aim　 To study the predictive value of serum soluble tumor necrosis factor-like weak inducer of apop-
tosis (sTWEAK) for cardiovascular adverse events after percutaneous coronary intervention (PCI) in patients with acute
ST-segment elevation myocardial infarction (STEMI). 　 　 Methods　 The patients diagnosed as acute STEMI receiving e-
mergency PCI in our hospital from May 2017 to May 2019 were selected for retrospective study. 　 Cardiovascular adverse e-
vents including death, myocardial infarction, ventricular arrhythmia and cerebrovascular accident were evaluated after PCI.
Then the influencing factors for cardiovascular adverse events and the predictive value of serum sTWEAK were analyzed af-
ter PCI. 　 　 Results　 Among the 100 patients, 14 patients had cardiovascular adverse events after PCI, and the incidence
was 14% . 　 Univariate analysis showed that compared with the patients without cardiovascular adverse events after PCI, the
incidence of diabetes, white blood cell count, blood glucose, hypersensitive C-reactive protein, creatine kinase-MB (CK-
MB) peak value, the proportion of multi vessel lesions and the content of sTWEAK increased, the time from the onset to
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PCI prolonged, the proportion of tirofiban use, the proportion of thrombus aspiration and TIMI grade after treatment de-
creased, in the patients with cardiovascular adverse events after PCI. 　 Logistic regression analysis showed that diabetes
mellitus, CK-MB peak value, sTWEAK, tirofiban use and thrombus aspiration were the influencing factors of
cardiovascular adverse events after PCI. 　 The best cut-off point of serum sTWEAK in predicting cardiovascular adverse e-
vents after PCI was 68. 5 ng / L, and the sensitivity and specificity were 62. 35% and 71. 43% respectively. 　 　 Conclu-
sion　 The increase of serum sTWEAK in patients with acute STEMI at admission has a predictive value for cardiovascular
adverse events in the hospital after PCI.

　 　 急 性 ST 段 抬 高 型 心 肌 梗 死 ( ST-segment
elevation myocardial infarction,STEMI)是临床上常见

的心血管疾病,冠状动脉闭塞并引起心肌缺血缺氧

性损害是主要的病理生理特征,早期再通冠状动

脉、恢复缺血心肌血流灌注是治疗的关键。 经皮冠

状动脉介入术 ( percutaneous coronary intervention,
PCI)是目前急诊治疗 STEMI 的首选方式,再通冠状

动脉的效果确切,近年来的多项临床研究发现,尽
管 PCI 能够使冠状动脉再通,但是受到梗死相关血

管远端微循环障碍、缺血再灌注损伤等因素的影

响,PCI 术后会发生严重心肌缺血、恶性心律失常、
甚至死亡等心血管不良事件,直接影响 STEMI 的病

情转归及 PCI 的治疗效果[1-3]。 因此,寻找能够预

测 PCI 术后不良心血管事件的指标并进行早期筛查

和预防是临床学者关注的热点。
可溶性肿瘤坏死因子样凋亡弱诱 导 因 子

(soluble tumor necrosis factor-like weak inducer of ap-
optosis,sTWEAK)是肿瘤坏死因子超家族新发现的

成员,参与血栓形成、炎症反应及氧化应激反应激

活等 过 程。 有 研 究 报 道 STEMI 患 者 的 血 清

sTWEAK 含量明显升高且与病情严重程度、出院后

主要不良心血管事件(major adverse cardiovascular
events,MACE)的发生有关[4],但 sTWEAK 与 STEMI
患者介入术后院内不良心血管事件的关系尚不十

分清楚。 为此,本研究以接受 PCI 治疗的急性

STEMI 患者为对象,具体分析了血清 sTWEAK 对介

入术后院内心血管不良事件的预测价值。

1　 资料和方法

1. 1　 研究对象

选择 2017 年 5 月至 2019 年 5 月期间在我院诊

断为急性 STEMI 并接受急诊 PCI 治疗的患者。 入

组标准: (1 ) 首次诊断急性 STEMI,符合指南中

STEMI 的诊断标准[5];(2)发病 12 h 内接受 PCI 治

疗;(3)病史资料完整;(4)术后均接受阿司匹林及

氯吡格雷抗血小板、他汀类药物降脂治疗。 排除标

准:(1)既往有心肌梗死、脑梗死病史;(2)入院前已

接受溶栓治疗;(3)合并恶性肿瘤、自身免疫性疾

病、肝肾功能不全、血液系统疾病。 最终 100 例符合

上述入组标准及排除标准的患者纳入研究,年龄

39 ~ 64 岁、平均(52. 59±9. 93)岁,男性 73 例,女性

27 例。
1. 2　 临床资料收集

回顾入组患者的病历资料,登记以下临床资

料:性别、年龄、吸烟史、饮酒史、既往病史、既往服

用药物情况、心率、收缩压、舒张压、体质指数(body
mass index,BMI)、发病至 PCI 时间;入院时实验室

检查指标,包括血红蛋白(hemoglobin,Hb)、白细胞

计数(white blood cell,WBC)、血小板计数(platelet,
PLT)、总胆固醇( total cholesterol,TC)、低密度脂蛋

白胆固醇( low density lipoprotein cholesterol,LDLC)、
高密度脂蛋白胆固醇(high density lipoprotein choles-
terol,HDLC)、随机血糖(blood glucose,BG)、高敏 C
反 应 蛋 白 ( hypersensitive C-reactive protein, hs-
CRP);治疗过程中磷酸肌酸激酶同工酶( creatine
kinase-MB,CK-MB)峰值;PCI 治疗情况,包括发病

至 PCI 时间、“门球”(door to bollone,D2B)时间、病
变血管数目、病变血管长度、是否使用替罗非班、是
否血栓抽吸、治疗后 TIMI 分级。
1. 3　 血清 sTWEAK 含量测定

入院后即刻采集肘静脉血 2 mL,注入含有促凝

胶的生化采血管内,3 000 r / min 离心 10 min 后收集

上层血清,采用上海酶联公司生产的酶联免疫吸附

试剂盒检测 sTWEAK 含量,操作均严格按照试剂盒

的说明书进行。
1. 4　 院内心血管不良事件评价

回顾入组患者的病历资料,根据病历判断是否

发生院内心血管不良事件,具体心血管不良事件包

括死亡、心肌梗死、室性心律失常、脑血管意外。
1. 5　 统计学方法

采用 SPSS 22. 0 软件录入数据,计量资料以 x±s
表示,方差齐性用 Levene F 检验,2 组间比较采用 t
检验;计数资料采用率表示,2 组间比较采用卡方检
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验;多因素分析采用 Logistic 回归分析;sTWEAK 预

测心血管不良事件采用受试者工作特征曲线

( receiver operating characteristic curve,ROC) 分析。
P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 介入术后心血管不良事件的发生情况

在入组的 100 例患者中,共 14 例患者在介入术

后发生心血管不良事件,介入术后心血管不良事件

的发生率为 14% 。
2. 2　 介入术后心血管不良事件的单因素分析

介入术后发生心血管不良事件与未发生心血

管不良事件患者性别、年龄、吸烟史、饮酒史、高血

压病史、高脂血症病史、入院前使用 β 受体阻滞剂

及他汀类药物、心率、收缩压、舒张压、 BMI、 Hb、
PLT、TC、LDLC、HDLC、D2B 时间、病变血管长度的

比较,差异均无统计学意义(P>0. 05);与介入术后

未发生心血管不良事件患者比较,术后发生心血管

不良事件患者的糖尿病率、WBC、BG、hs-CRP、CK-
MB 峰值、多支血管病变比例、sTWEAK 含量均增

加,发病至 PCI 时间延长,使用替罗非班比例、血栓

抽吸比例、治疗后 TIMI 分级均降低,差异有统计学

意义(P<0. 05;表 1)。
2. 3　 介入术后心血管不良事件的 Logistic 回归分析

以介入术后心血管不良事件为应变量,以单因

素分析中有统计学差异的因素作为自变量进行 Lo-
gistic 回归分析,结果显示:WBC、BG、hs-CRP、发病

至 PCI 时间、血管病变数目、治疗后 TIMI 分级与介

入术后心血管不良事件的发生无关(P>0. 05),糖尿

病、CK-MB 峰值、sTWEAK、使用替罗非班、血栓抽吸

是介入术后心血管不良事件的影响因素(P<0. 05;
表 2)。
2. 4　 入院时血清 sTWEAK 对介入术后心血管不良

事件的预测价值

入院时血清 sTWEAK 预测介入术后心血管不

良事 件 的 ROC 曲 线 下 面 积 为 0. 6853 ( 95% CI
0. 5435 ~ 0. 8271);根据约登指数最大值确定最佳截

点为:68. 5 ng / L,该截点预测介入术后心血管不良事

件的灵敏度为 62. 35%,特异性为 71. 43%(图 1)。

3　 讨　 论

经皮冠状动脉介入术是目前治疗急性 STEMI
的首选方式,及时再通梗死的冠状动脉能够使心肌

表 1. 介入术后心血管不良事件的单因素分析

Table 1. Univariate analysis of cardiovascular adverse events
after intervention

因素
发生心血管
不良事件
(n=14)

未发生心血管
不良事件
(n=86)

t / χ2 P

年龄(岁) 53. 11±10. 28 52. 21±9. 14 0. 336 0. 738

男性[例(% )] 8(57. 14) 65(75. 58) 2. 077 0. 150

吸烟史[例(% )] 7(50. 00) 37(43. 02) 0. 238 0. 626

饮酒史[例(% )] 5(35. 71) 41(47. 67) 0. 693 0. 405

既往病史[例(%)]

　 高血压病史 8(57. 14) 39(45. 35) 0. 672 0. 412

　 高脂血史 9(64. 29) 48(55. 81) 0. 363 0. 553

　 糖尿病史 8(57. 14) 24(27. 90) 4. 729 0. 030

既往服药情况
[例(% )]

　 β 受体阻滞剂 4(28. 57) 25(29. 07) 0. 001 0. 970

　 他汀类药物 9(64. 29) 58(67. 44) 0. 054 0. 816

心率(次 /分) 82. 29±13. 49 80. 11±14. 72 0. 519 0. 605

收缩压(mmHg) 121. 39±24. 58 117. 78±30. 28 0. 423 0. 673

舒张压(mmHg) 75. 11±15. 58 69. 48±16. 27 1. 207 0. 230

BMI(kg / m2) 23. 18±6. 58 22. 93±7. 15 0. 123 0. 903

发病至 PCI 时间
(h) 7. 59±1. 35 7. 82±1. 24 0. 636 0. 526

D2B 时间(min) 82. 31±14. 85 79. 19±12. 85 0. 824 0. 412

Hb(g / L) 131. 25±25. 48 122. 78±24. 25 1. 204 0. 232

WBC(×109 / L) 10. 19±2. 48 8. 11±1. 75 3. 873 0. 001

PLT(×109 / L) 221. 25±56. 96 209. 95±54. 84 0. 711 0. 479

TC(mmol / L) 4. 85±0. 95 4. 46±0. 91 1. 478 0. 142

LDLC(mmol / L) 2. 78±0. 62 2. 46±0. 85 1. 349 0. 180

HDLC(mmol / L) 1. 03±0. 24 1. 11±0. 35 0. 823 0. 413

BG(mmol / L) 7. 69±1. 32 6. 65±0. 93 3. 643 0. 001

hs-CRP(mg / L) 11. 48±2. 58 7. 75±1. 56 7. 480 0. 000

CK-MB 峰值
(U / L) 277. 69±74. 65 215. 24±46. 57 4. 233 0. 000

sTWEAK(ng / L) 79. 43±22. 60 64. 76±20. 55 2. 443 0. 016

PCI 治疗情况

　 多支病变
[例(% )] 8(57. 14) 24(27. 91) 4. 729 0. 030

　 病变血管长度
(mm) 20. 84±6. 68 18. 95±5. 57 1. 145 0. 255

　 使用替罗非班
[例(% )] 3(21. 43) 43(50. 00) 3. 957 0. 047

　 血栓抽吸
[例(% )] 4(28. 57) 49(56. 98) 3. 900 0. 048

　 TIMI 3 级
[例(% )] 5(35. 71) 64(74. 42) 8. 432 0. 004
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表 2. 介入术后心血管不良事件的 Logistic 回归分析

Table 2. Logistic regression analysis of cardiovascular ad-
verse events after intervention

因素 β OR 95%CI
Wald
χ2 P

糖尿病 0. 372 1. 447 1. 102 ~ 2. 285 5. 582 0. 011
发病至 PCI 时间 0. 229 1. 241 0. 909 ~ 2. 331 0. 748 0. 243
WBC 0. 228 1. 219 0. 918 ~ 2. 811 1. 184 0. 128
BG 0. 309 1. 302 0. 937 ~ 2. 758 1. 332 0. 096
hs-CRP 0. 175 1. 214 0. 821 ~ 1. 947 0. 992 0. 204
CK-MB 峰值 0. 475 1. 338 1. 157 ~ 2. 427 6. 686 0. 007
sTWEAK 0. 326 1. 409 1. 201 ~ 2. 328 7. 458 0. 003
多支病变 0. 154 1. 039 0. 687 ~ 1. 866 0. 733 0. 258
使用替罗非班 -0. 258 0. 737 0. 629 ~ 0. 938 4. 755 0. 020
血栓抽吸 -0. 351 0. 794 0. 645 ~ 0. 947 4. 227 0. 031

图 1. 入院时血清 sTWEAK 预测介入术后心血管不良事件

的 ROC 曲线

Figure 1. ROC curve of serum sTWEAK at admission on
predicting cardiovascular adverse events after intervention

获得血流灌注,减轻心肌缺血缺氧损害。 尽管如

此,PCI 治疗后责任血管远端灌注不良、心肌缺血再

灌注损伤等因素会造成急性 STEMI 患者介入治疗

后心肌损伤加重,进而增加术后再发心肌梗死、恶
性心律失常、脑血管意外等心血管不良事件的发

生,直接影响 PCI 治疗效果,也影响患者的长期预

后。 近年来,PCI 术后心血管不良事件受到了临床

学者越来越多的关注,探寻有效的血清标志物来识

别可能发生术后心血管不良事件的高危人群是该

领域的研究热点。 本文主要针对急性 STEMI 患者

介入术后院内心血管不良事件开展了研究。
炎症反应激活是贯穿心脑血管疾病各个环节

的重要病理变化,炎症细胞的浸润及多种炎症细胞

因子的释放与粥样斑块形成及破裂、血栓形成、心
肌细胞及内皮细胞损伤、支架植入后再内皮化障碍

等均有密切关系[6-8],国内外多项研究报道了炎症

标志物对 PCI 术后心血管不良事件的预测价

值[9-11]。 sTWEAK 属于肿瘤坏死因子超家族,广泛

表达于心血管系统中的多种细胞,分泌进入血液循

环后可作用于内皮细胞、心肌细胞、平滑肌细胞,与
细胞膜上的受体 Fn14 结合后促进炎症细胞激活及

浸润,刺激平滑肌细胞增生。 已有相关研究报道,
急性 STEMI 患者血清中 sTWEAK 的含量明显增

多[4]。 本研究在既往其他研究的基础上分析了急

性 STEMI 患者血清 sTWEAK 与术后院内心血管不

良事件的关系,与未发生心血管不良事件的患者比

较,发生心血管不良事件的患者入院时的血清

sTWEAK 含量明显升高,提示 sTWEAK 的升高与介

入术后心血管不良事件的发生有关,sTWEAK 升高

可能通过激活炎症反应来参与术后心血管不良事

件的发生,但具体的机制仍有待未来通过基础实验

研究来证实。
目前关于 PCI 术后心血管不良事件的多项研究

证实,患者自身合并症、血脂血糖、心肌梗死病情、
PCI 治疗情况均是术后心血管不良事件的影响因

素[12-15]。 本研究的单因素分析的结果与既往其他

研究的结果吻合,我们的结果显示:术后发生心血

管不良事件患者的糖尿病率、WBC、BG、 hs-CRP、
CK-MB 峰值、多支血管病变比例均增加,发病至 PCI
时间延长,使用替罗非班比例、血栓抽吸比例、治疗

后 TIMI 分级均降低,其中糖尿病是公认的心脑血管

疾病独立危险因素,能够通过多个环节增加疾病的

发生风险;WBC、hs-CRP 均是反映炎症反应的指标,
其含量升高提示炎症反应的激活与术后心血管不

良事件的发生有关,与 sTWEAK 的分析结果一致。
相关的动物实验也表明,重组 TWEAK 直接影响小

鼠主动脉内皮舒张功能并增加 hs-CRP 的分泌,提
示 TWEAK 直接参与炎症反应的调控[16],与本研究

观察到 sTWEAK、hs-CRP 的变化趋势吻合。 CK-MB
峰值增加、多支血管病变、发病至 PCI 时间延长均反

应了 STEMI 的病情加重,说明病情加重与术后心血

管不良事件的发生有关;使用替罗非班及血栓抽吸

的比例、治疗后 TIMI 分级的降低,说明 PCI 治疗对

冠状动脉的再通效果也是术后心血管不良事件的

可能影响因素。
在单因素分析的基础上,本研究还通过 Logistic

回归分析对介入术后心血管不良事件的影响因素

进行了探究,经多因素分析后,糖尿病、CK-MB 峰

值、sTWEAK、使用替罗非班、血栓抽吸被证实是介

入术后心血管不良事件的影响因素。 合并糖尿病

的患者,容易并发大血管及微血管病变,进而影响

PCI 术后的血流灌注并造成术后心血管不良事件的

发生[17];使用替罗非班、血栓抽吸已经被证实能够
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改善 PCI 术后的血流灌注,防治微血栓的形成,进而

减少术后心血管不良事件的发生[18-20]。 sTWEAK
是新发现的炎症标志物,在多因素分析中被证实是

影响因素,而另 2 种特异性较弱的炎症标志物

WBC、hs-CRP 被排除,由此不仅说明炎症反应与介

入术后心血管不良事件的关系,还证实 sTWEAK 可

能在预测介入术后心血管不良事件中较 WBC、hs-
CRP 更具价值。

景占聪等[21]的心血管相关研究证实,sTWEAK
对慢性心力衰竭患者近期 MACE 具有预测价值;段
霄燕等[22]的相关研究证实,血清 sTWEAK 对急性心

肌梗死的发病具有预测价值。 为了验证 sTWEAK
对急性 STEMI 患者急诊介入术后心血管不良事件

的预测价值,本研究通过 ROC 曲线进行分析,结果

显示:入院时血清 sTWEAK 预测介入术后心血管不

良事件的最佳截点为 68. 5 ng / L,根据这一截点预测

的灵敏度和特异性均较强,分别达到了 62. 35%
和 71. 43% 。

综上 所 述, 急 性 STEMI 患 者 入 院 时 血 清

sTWEAK 增高,糖尿病、CK-MB 峰值、sTWEAK、使用

替罗非班、血栓抽吸均是介入术后心血管不良事件

的影响因素;入院时血清 sTWEAK 对介入术后院内

心血管不良事件具有预测价值,预测的最佳截点为

68. 5 ng / L, 灵敏度和特异性分别达到 62. 35%
和 71. 43% 。
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