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阻塞性睡眠呼吸暂停低通气患者血清纤溶酶原激活物抑制剂 1
水平与颈动脉内膜中膜厚度及斑块稳定性的关系

陈 丹1, 罗 冬2

(宝鸡市中心医院 1. 耳鼻咽喉头颈外科,2. 神经内科,陕西省宝鸡市 721008)

[摘　 要] 　 [目的] 　 探索阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征(OSAHS)患者血清纤溶酶原激活物抑制剂 1(PAI-
1)水平与颈动脉内膜中膜厚度(CIMT)及斑块稳定性的相关性。 [方法] 　 收集宝鸡市中心医院 2019 年 7 月—
2021 年 1 月行多导睡眠监测(PSG)的 167 例患者,基于睡眠呼吸暂停低通气指数(AHI)分为对照组(46 例)、轻度

OSAHS 组(15 例)、中度 OSAHS 组(39 例)和重度 OSAHS 组(67 例),比较各组一般临床资料、PSG 相关指标、血生

物化学指标、血清 PAI-1 水平和 CIMT 的差异。 分析 OSAHS 患者血清 PAI-1 水平与 CIMT 和动脉硬化斑块稳定性

的关系,根据 CIMT 及颈动脉斑块形态和超声学特征将 OSAHS 患者分为单纯 OSAHS 组(37 例)、OSAHS 稳定性斑

块组(46 例)和 OSAHS 不稳定性斑块组(38 例),比较各组患者 PAI-1 水平,多因素 Logistic 回归分析探索 OSAHS
患者颈动脉斑块稳定性的危险因素。 [结果] 　 对照组、轻度 OSAHS 组、中度 OSAHS 组和重度 OSAHS 组之间性

别、体质指数(BMI)、高血压病、吸烟史、AHI、氧减指数(ODI)、氧饱和度低于 90% 的时间占睡眠期的百分比

(Ts90% )、睡眠最低指脉氧饱和度(L-SaO2)、CIMT、血清 PAI-1 水平差异有统计学意义(均 P<0. 05)。 Pearson 相关

性分析提示 OSAHS 患者 CIMT 与血清 PAI-1 水平呈正相关( r=0. 675,P<0. 001),单纯 OSAHS 组的 PAI-1 水平为对

照组的 1. 20 倍,OSAHS 稳定性斑块组的 PAI-1 水平为对照组的 1. 79 倍,OSAHS 不稳定性斑块组的 PAI-1 水平为

对照组的 2. 01 倍,差异有统计学意义(均 P<0. 05)。 多元线性回归提示校准混杂因素影响后,CIMT 与 AHI(B =
0. 019,P=0. 001)、血清 PAI-1 水平(B = 0. 012,P<0. 001)、血低密度脂蛋白胆固醇(LDLC)浓度(B = 0. 081,P =
0. 028)独立相关。 多因素 Logistic 回归分析结果显示校准混杂因素后,高血压 (OR = 4. 121,95%CI:2. 034 ~
18. 117)、糖尿病(OR= 1. 570,95%CI:1. 158 ~ 3. 645)、血清 PAI-1 水平(OR= 1. 091,95%CI:1. 039 ~ 1. 145)、中度

OSAHS(OR=1. 277,95%CI:1. 162 ~ 3. 730)、重度 OSAHS(OR=5. 834,95%CI:1. 085 ~ 31. 370)是 OSAHS 患者颈动

脉斑块不稳定性的独立危险因素(P<0. 05)。 [结论] 　 血清 PAI-1 水平随 OSAHS 患者病情程度加重逐渐增高,与
OSAHS 患者 CIMT 呈正相关,可能是 OSAHS 患者颈动脉斑块不稳定性的独立危险因素。
[关键词] 　 纤溶酶原激活物抑制剂 1;　 阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征;　 颈动脉内膜中膜厚度;　 动脉粥样

硬化斑块

[中图分类号] 　 R5 [文献标识码] 　 A

Correlation between serum plasminogen activator inhibitor-1 level and carotidintima-
media thickness, plaque stability in patients with obstructive sleep apnea hypopnea
syndrome
CHEN Dan1, LUO Dong2

(1. Department of Otorhinolaryngology, 2. Department of Neurology, Baoji Municipal Central Hospital, Baoji, Shaanxi
721008, China)
[ABSTRACT]　 　 Aim　 To investigate the serum plasminogen activator inhibitor-1 (PAI-1) level in patients with ob-
structive sleep apnea hypopnea syndrome (OSAHS) and its correlation with carotid intima-media thickness(CIMT) and
plaque stability. 　 　 Methods　 167 patients who underwent polysomnography (PSG) in Baoji Municipal Central Hospital
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from July 2019 to January 2021 were enrolled and divided into control group (n=46), mild OSAHS group (n=15), mod-
erate OSAHS group (n=39), and severe OSAHS group (n=67) according to sleep apnea-hypopnea index (AHI). 　 Clin-
ical data, PSG-related indexes, blood biochemical indicators, serum PAI-1 level, and CIMT were compared in the three
groups. 　 The relationship between CIMT and serum PAI-1 concentration in OSAHS patients was analyzed. 　 According to
CIMT, carotid plaque morphology, and ultrasonographic features, OSAHS patients were divided into simple OSAHS group
(n=37), OSAHS stable plaque group (n=46), and OSAHS unstable plaque group (n=38). 　 PAI-1 level in each group
was compared. 　 Multivariate Logistic regression analysis was used to explore the risk factors of carotid plaque stability in
OSAHS patients. 　 　 Results　 There were statistically significant differences between the four groups regarding sex, body
mass index (BMI), hypertension, smoking history, AHI, oxygen depletion index (ODI), oxygen saturation less than 90%
of the time in sleeping time (Ts90% ), the lowest nocturnal oxygen saturation (L-SaO2 ), CIMT and serum PAI-1 level
(P<0. 05). 　 Pearson correlation analysis showed that CIMT was positively correlated with PAI-1 level in OSAHS patients
( r=0. 675,P<0. 001). 　 The level of PAI-1 in the simple OSAHS group was 1. 20 times, in the OSAHS stable plaque
group was 1. 79 times, and in the OSAHS unstable plaque group was 2. 01 times that of the control group, and the differ-
ence had statistical significance (all P<0. 05). 　 Multiple linear regression suggested that CIMT was independently associ-
ated with AHI (B=0. 019, P=0. 001), PAI-1 (B=0. 012, P<0. 001), and low density lipoprotein cholesterol (LDLC)
(B=0. 081, P=0. 028) after calibrating confounders. 　 Multivariate Logistic regression analysis showed that after calibra-
ting confounders, hypertension (OR = 4. 121, 95%CI: 2. 034 ~ 18. 117), diabetes ( OR = 1. 570, 95%CI: 1. 158 ~
3. 645), PAI-1 level ( OR = 1. 091, 95%CI: 1. 039 ~ 1. 145), moderate OSAHS ( OR = 1. 277, 95%CI: 1. 162 ~
3. 730), severe OSAHS (OR=5. 834, 95%CI: 1. 085 ~ 31. 370) were independent risk factors for unstable carotid plaque
in patients with OSAHS (P<0. 05). 　 　 Conclusion　 The level of PAI-1 might increase gradually accompanied by the se-
verity of OSAHS and the level of PAI-1 might be positively correlated with CIMT. 　 PAI-1 might be an independent risk
factor for unstable arterial plaque in OSAHS.
[KEY WORDS] 　 plasminogen activator inhibitor-1; 　 obstructive sleep apnea hypopnea syndrome; 　 carotid intima-
media thickness;　 atherosclerotic plaque

　 　 阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征(obstructive
sleep apnea hypopnea syndrome,OSAHS)是一种常见

的睡眠障碍疾病,尤其多见于男性、中老年及肥胖

群体[1]。 其最主要的特点是睡眠过程中周期性的

上气道塌陷造成呼吸停止或通气量减少导致低氧

血症、高碳酸血症和觉醒[2]。 OSAHS 继发的病理生

理改变主要有缺氧诱导系统性炎症反应、氧化应

激、代谢异常和血流动力学变化[3-5],与高血压、冠
心病及脑卒中等心脑血管疾病的发生及预后有密

切关系[6-7]。 动脉粥样硬化斑块破裂或血管损伤启

动凝血级联反应、原位血栓形成造成血管阻塞是导

致心肌梗死或缺血性脑卒中的重要原因[8]。 纤溶酶

原激活物抑制剂 1(plasminogen activator inhibitor-1,
PAI-1)是纤维蛋白溶解途径的重要抑制剂,生理条

件下,PAI-1 可以与组织型纤溶酶原激活物( tissue-
type plasminogen activator,t-PA)和尿激酶型纤溶酶

原激活物(urine-type plasminogen activator,u-PA)结
合并抑制纤溶酶的形成。 然而 PAI-1 水平升高可导

致血管内纤维蛋白聚集促进动脉硬化和血管内血

栓形成,与肿瘤、心肌梗死、糖尿病和代谢综合征等

各种病理状况相关[9-11]。 关于 PAI-1 与 OSAHS 及

动脉粥样硬化斑块关系的研究鲜有报道,本文主要

探究 OSAHS 患者血清 PAI-1 水平及其与颈动脉内

膜中膜厚度(carotid intima-media thickness,CIMT)的
关系以及对 OSAHS 患者合并不稳定性斑块的临床

预测价值。

1　 资料和方法

1. 1　 研究对象

连续纳入 2019 年 7 月—2021 年 1 月在宝鸡市

中心医院耳鼻咽喉科就诊并进行多导睡眠监测

(polysomnography,PSG)的 167 例患者。 入组标准:
①年龄大于 18 岁;②根据中国 OSAHS 诊治指南[12]

有进行 PSG 检查指征的可疑 OSAHS 患者;③有完

整详细病史及相关临床资料并能配合完善相关生

物化学及颈部血管超声检查;④所有患者监测前

2 周均未服用抗血小板聚集药物、抗凝血药及影响

纤溶活性药物,监测前 12 h 内禁服安眠药,禁饮酒、
茶及咖啡。 排除标准:①妊娠、已知的恶性肿瘤或

感染性疾病;②既往或目前有血液系统疾病及诱发

血栓形成的其他疾病(心房颤动、风湿性心脏瓣膜

病、冠状动脉粥样硬化性心脏病、充血性心功能衰

竭、脑血管病等);③慢性阻塞性肺病或哮喘等呼吸
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系统疾病;④严重的肝、肾功能障碍;⑤合并有不安

腿综合征、发作性睡病及其他睡眠障碍疾病。 纳入

患者均书面知情同意,本研究通过宝鸡市中心医院

医学伦理委员会批准。
1. 2　 临床资料收集

回顾性收集所有患者的人口学特征资料包括

年龄、性别、体质指数(body mass index,BMI)[BMI=
体质量 ( kg) / 身高2 (m2 )]、血管危险因素 (吸烟

史[13]、高血压[14]、糖尿病[15] 等符合诊断标准)。 记

录患者入院次日空腹抽血化验的实验室指标:甘油

三酯 ( triglyceride, TG) (采用比色法)、总胆固醇

( total cholesterol,TC)(采用酶比色法)、低密度脂蛋

白胆固醇( low density lipoprotein cholesterol,LDLC)
和高密度脂蛋白胆固醇(high density lipoprotein cho-
lesterol,HDLC)(采用直接法-表面活性清除法)、空
腹血糖( fasting blood glucose,FBG) (采用比色法),
以上指标均采用罗氏 Cobas8000(c702)全自动生物

化学分析仪检测。
1. 3　 PSG 监测

使用 SW-SM2000C 多导睡眠诊断分析系统(美
国凯迪泰医疗科技有限公司) 行夜间睡眠监测

(22:00—次日 6:00),监测内容包括:口鼻气流情

况、胸腹呼吸运动、指脉氧饱和度、经皮二氧化碳分

压、脑电图、眼肌电图。 根据美国睡眠医学学会相

关定义[16],呼吸暂停为一次无气流时间>10 s,低通

气为气流较基线水平降低 50%且持续时间>10 s,或
气流较基线水平下降 < 50% 但血氧饱和度下降

>4% 。 在总睡眠记录时间内,每小时发生的呼吸暂

停或低通气事件数量定义为呼吸暂停低通气指数

(apnea hypopnea index,AHI)。 总记录时间内每小

时血氧饱和度下降>4%的次数为氧减指数(oxygen-
desaturation index,ODI)。 血氧饱和度<90% 的时间

占总记录时间的百分比为 Ts90% ( time duration wi-
thoxygen saturation less than 90% )。 记录过程中最

低血氧饱和度( lowest SaO2,L-SaO2)。 根据 AHI 结

果将纳入患者分为对照组(AHI<5 次 / h)46 例,轻
度 OSAHS 组(AHI 5 ~ 15 次 / h)15 例,中度 OSAHS
组(AHI 16 ~ 30 次 / h)39 例,重度 OSAHS 组(AHI>
30 次 / h)67 例[12]。
1. 4　 颈动脉内膜中膜厚度测定

采用 Philips 公司的 EPIQ 7C 型彩色多普勒超

声诊断仪进行颈动脉超声检查,探头频率设定为

7 ~ 10 MHz。 患者采取头侧位或头伸侧位,探头由

纵、横两个切面沿颈动脉由下向上探查,测定双侧

颈总动脉分叉处近端和远端各 1 ~ 1. 5 cm 处的管腔

外膜和中膜交界处到内膜面间的垂直距离为 CIMT
值,记录 CIMT 最大值。 颈动脉粥样硬化斑块的判

断标准为 CIMT≥1. 5 mm 或超出邻近颈动脉内膜中

膜厚度 0. 5 cm 以上[17],根据斑块形态及超声学特

征将斑块分为稳定性或不稳定性斑块。 强回声光

滑定为稳定性斑块,低回声或不规则低回声暗区,
有提示斑块内出血或斑块溃疡血流信号,CIMT≥
2 mm 为不稳定性斑块,当同时存在稳定性斑块和不

稳定性斑块视为不稳定性斑块。 根据斑块形态特

点将 OSAHS 患者分为单纯 OSAHS 组 (37 例)、
OSAHS 稳定性斑块组(46 例)和 OSAHS 不稳定性

斑块组(38 例)。
1. 5　 血清 PAI-1 水平测定

采集所有入组患者晨起空腹外周静脉血 4 mL,
3 000 r / min 低温离心 20 min,取上清液 1 mL 置于

-80 ℃保存备用。 人 PAI-1 商用试剂盒购于上海远

慕生物科技有限公司(货号:YM-1215B),采用酶联

免疫吸附测定法(enzyme-linked immunosorbent assay,
ELISA)检测血清中 PAI-1 水平,所有实验操作步骤

严格遵守产品说明及指导。
1. 6　 统计学处理方法

采用 SPSS 23. 0 软件用于统计分析。 计量资料

进行 Kolmogorov-Smirnov 正态性检验,符合正态分

布则以 x±s 表示,多组间比较采用单因素方差分析,
组间两两多重比较采用 LSD-t 检验、Waller-Duncan
检验;计数资料以例数和百分比表示,组间比较采

用 χ2 检验,采用 Pearson 相关性分析 OSAHS 患者

CIMT 与血清 PAI-1 水平的相关性;多元线性回归分

析影响 OSAHS 患者 CIMT 的因素,对纳入的连续变

量进行共线性诊断,容差度 ( tolerance) 取值范围

0 ~ 1,若容差度大于 0. 1 或方差膨胀因子( variance
inflation factor,VIF)越接近 1,则多重共线性可能性

小,当 VIF<10 时认为不存在多重共线性[18];采用二

分类 Logistic 回归模型分析影响 OSAHS 患者颈动脉

斑块稳定性的因素。 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 各组患者一般临床资料、PSG 指标、PAI-1 水

平和 CIMT 比较

共纳入 167 例患者,根据 AHI 结果将纳入患者

分为对照组 46 例、轻度 OSAHS 组 15 例、 中度

OSAHS 组 39 例和重度 OSAHS 组 67 例,四组患者

的性别、吸烟史、高血压病、BMI、血清 PAI-1 水平、
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CIMT、AHI、ODI、Ts90% 、L-SaO2 比较差异有统计学

意义(均 P<0. 05)。 重度 OSAHS 组、中度 OSAHS
组和轻度 OSAHS 组男性占比分别是对照组的 1. 35
倍、1. 27 倍和 1. 23 倍(P 值均<0. 05),BMI 分别是

对照组的 1. 21 倍、1. 11 倍和 1. 14 倍 ( P 值均 <
0. 05),吸烟者比例分别是对照组的 2. 06 倍、1. 99
倍和 1. 88 倍(P 值均<0. 05),PAI-1 水平分别是对

照组的 1. 89 倍、1. 46 倍和 1. 28 倍(P 值均<0. 05),

CIMT 分别是对照组的 1. 84 倍、1. 32 倍和 1. 25 倍

(P 值均<0. 05),AHI 分别是对照组的 23. 77 倍、
8. 35 倍和 4. 84 倍(P 值均<0. 05),ODI 分别是对照

组的 18. 30 倍、7. 02 倍和 4. 64 倍(P 值均<0. 05),
L-SaO2 分别是对照组的 0. 91 倍、0. 96 倍和 0. 96 倍

(P 值均<0. 05),Ts90% 分别是对照组的 13. 84 倍、
3. 12 倍和 3. 05 倍(P 值均<0. 05;表 1)。

表 1. 各组患者一般临床资料、PSG 指标、PAI-1水平和 CIMT 比较

Table 1. Comparison of general clinical data, PSG index, PAI-1 and CIMT of patients in the three groups

项目
对照组
(n=46)

轻度 OSAHS 组
(n=15)

中度 OSAHS 组
(n=39)

重度 OSAHS 组
(n=67) F / χ2 值 P 值

年龄 /岁 53. 91±10. 83 57. 73±11. 33 54. 48±10. 88 57. 13±10. 41 1. 06 0. 367

男性 / [例(% )] 25(54. 3) 10(66. 7) a 27(69. 2) a 49(73. 1) ab 4. 15 0. 042

BMI / (kg / m2) 24. 37±2. 88 27. 80±2. 51a 27. 12±3. 12a 29. 43±2. 95abc 27. 22 <0. 001

吸烟史 / [例(% )] 13(28. 3) 8(53. 3) a 22(56. 4) a 39(58. 2) a 11. 07 0. 011

高血压 / [例(% )] 10(21. 7) 6(40. 0) a 15(38. 5) a 29(43. 3) a 4. 41 0. 036

糖尿病 / [例(% )] 8(17. 4) 4(26. 7) 11(28. 2) 19(28. 4) 2. 38 0. 498

FBG / (mmol / L) 5. 12±0. 83 5. 22±0. 76 5. 43±0. 89 5. 55±1. 07 5. 15 0. 107

TG / (mmol / L) 1. 72±0. 62 1. 87±0. 67 2. 12±0. 65 2. 03±0. 89 2. 38 0. 072

TC / (mmol / L) 4. 86±0. 83 5. 15±0. 80 5. 20±0. 87 5. 27±1. 01 1. 98 0. 119

LDLC / (mmol / L) 2. 84±0. 82 2. 90±0. 90 3. 03±0. 91 3. 11±0. 84 0. 97 0. 410

HDLC / (mmol / L) 1. 22±0. 27 1. 15±0. 34 1. 17±0. 31 1. 12±0. 24 1. 09 0. 353

PAI-1 / (μg / L) 27. 15±8. 09 34. 80±11. 62a 39. 62±12. 93a 51. 43±14. 33abc 42. 07 <0. 001

AHI / (次 / h) 2. 52±0. 86 12. 20±1. 26a 21. 13±4. 10ab 59. 91±18. 57abc 236. 96 <0. 001

ODI / (次 / h) 3. 72±0. 83 17. 26±1. 20a 26. 10±4. 10ab 68. 09±19. 71abc 260. 16 <0. 001

L-SaO2 / % 90. 26±1. 84 86. 40±1. 76a 86. 51±3. 46a 81. 82±3. 68abc 70. 21 <0. 001

Ts90% / % 1. 17±0. 44c 3. 57±0. 97a 3. 65±1. 14a 16. 20±2. 90abc 78. 26 <0. 001

CIMT / mm 1. 06±0. 16 1. 33±0. 39a 1. 40±0. 46a 1. 95±0. 34abc 116. 17 <0. 001

　 　 注:a 为 P<0. 05,与对照组比较;b 为 P<0. 05,与轻度 OSAHS 组比较;c 为 P<0. 05,与中度 OSAHS 组比较。

2. 2　 OSAHS 患者血清 PAI-1 水平与 CIMT 及斑块

稳定性相关

OSAHS 患者 CIMT 与血清 PAI-1 水平呈正相关

( r = 0. 675,P < 0. 001;图 1A)。 单纯 OSAHS 组的

PAI-1 水平为对照组的 1. 20 倍,OSAHS 合并稳定性

斑块组的 PAI-1 水平为对照组的 1. 79 倍,OSAHS
合并不稳定性斑块组的 PAI-1 水平为对照组的

2. 01 倍,差异有统计学意义(均 P<0. 05;图 1B)。
2. 3　 影响 OSAHS 患者 CIMT 的多重线性回归分析

采用逐步输入法以 CIMT 为因变量,以 PAI-1、

Ts90% 、 L-SaO2、 ODI、 AHI、 HDLC、 LDLC、 TC、 TG、
FBG、BMI、年龄等因素为自变量进行多重线性回归

分析。 校准混杂因素影响后, CIMT 与 AHI ( B =
0. 019,P = 0. 001)、 PAI-1 (B = 0. 012,P < 0. 001)、
LDLC(B = 0. 081,P = 0. 028)独立相关。 回归模型

为:Y = 0. 733 +0. 012 ×PAI-1+0. 019 ×AHI +0. 081 ×
LDLC;回归模型总体有统计学意义(F = 37. 977,P<
0. 001)。 该模型调整后的 R2 为 0. 747,即该回归模

型可解释 CIMT 的 74. 7% (表 2)。
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图 1. OSAHS 患者血清 PAI-1水平与 CIMT 相关性及各组患者血清 PAI-1水平比较

Figure 1. Correlation between serum PAI-1 levels and CIMT in OSAHS patients and comparison of
serum PAI-1 levels among different groups of patients

表 2. 影响 OSAHS 患者 CIMT 的多重线性回归分析

Table 2. Multiple linear regression analysis of CIMT in OSAHS patients

变量 B 标准误 95%CI t P VIF

PAI-1 0. 012 0. 002 0. 009 ~ 0. 016 7. 423 <0. 001 1. 813

Ts90% 0. 004 0. 007 -0. 009 ~ 0. 017 0. 590 0. 556 4. 408

L-SaO2 -0. 004 0. 006 -0. 016 ~ 0. 008 -0. 582 0. 561 2. 275

ODI 0. 002 0. 006 -0. 012 ~ 0. 010 0. 033 0. 973 4. 509

AHI 0. 019 0. 006 0. 007 ~ 0. 030 3. 237 0. 001 4. 854

HDLC -0. 066 0. 034 -0. 134 ~ 0. 002 -1. 930 0. 055 2. 573

LDLC 0. 081 0. 070 0. 057 ~ 0. 219 2. 221 0. 028 1. 055

TC 0. 033 0. 032 -0. 031 ~ 0. 097 1. 016 0. 311 2. 583

TG 0. 015 0. 025 -0. 034 ~ 0. 064 0. 599 0. 550 1. 119

FBG 0. 029 0. 020 -0. 010 ~ 0. 069 1. 464 0. 145 1. 057

BMI 0. 001 0. 006 -0. 014 ~ 0. 012 0. 149 0. 882 1. 518

年龄 0. 001 0. 002 -0. 002 ~ 0. 005 0. 843 0. 401 1. 070

常量 0. 733 0. 619 -0. 491 ~ 1. 957 1. 183 0. 239 —
　 　 注:“—”表示无法获取。

2. 4　 OSAHS 患者斑块稳定性的多因素 Logistic 回
归分析

以 OSAHS 患者颈动脉斑块是否为不稳定性斑

块作为因变量(稳定性斑块=0,不稳定性斑块= 1),
以性别(男性 = 1,女性 = 0)、吸烟史(吸烟 = 1,不吸

烟=0)、合并高血压(合并 = 1,不合并 = 0)、合并糖

尿病(合并=1,不合并= 0)、OSAHS 严重程度[轻度

(AHI 5 ~ 15 次 / h)= 1,中度(AHI 16 ~ 30 次 / h)= 2,
重度(AHI>30 次 / h)= 3]、年龄、BMI、FBG、TC、TG、
LDLC、HDLC、PAI-1 等因素为自变量进行 Logistic

回归分析,结果提示高血压(OR = 4. 121,95%CI:
2. 034 ~ 18. 117 )、 糖尿病 ( OR = 1. 570, 95%CI:
1. 158 ~ 3. 645)、PAI-1 水平 (OR = 1. 091,95%CI:
1. 039 ~ 1. 145)是 OSAHS 患者颈动脉斑块不稳定性

的独立危险因素(P<0. 05)。 以轻度 OSAHS 为参

考,中度 OSAHS 患者合并不稳定性斑块是轻度

OSAHS 患者的 1. 277 倍(OR=1. 277,95%CI:1. 162 ~
3. 730),重度 OSAHS 患者合并不稳定性斑块是轻度

OSAHS 患者的 5. 834 倍(OR=5. 834,95%CI:1. 085 ~
31. 370)(P<0. 05;表 3)。
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表 3. OSAHS 患者斑块稳定性的多因素 Logistic 回归分析

Table 3. Multivariate Logistic regression analysis of plaque stability in OSAHS patients

变量 β 值 标准误 Wald χ2 值 OR 95%CI P

PAI-1 0. 087 0. 025 12. 377 1. 091 1. 039 ~ 1. 145 <0. 001

年龄 0. 050 0. 027 3. 399 1. 051 0. 997 ~ 1. 108 0. 065

BMI 0. 057 0. 101 0. 320 1. 059 0. 869 ~ 1. 291 0. 572

吸烟史 0. 669 0. 795 2. 450 2. 116 0. 468 ~ 16. 869 0. 118

高血压 0. 788 0. 627 4. 222 4. 121 2. 034 ~ 18. 117 0. 040

糖尿病 0. 562 0. 654 3. 961 1. 570 1. 158 ~ 3. 645 0. 046

FBG 0. 476 0. 285 2. 793 1. 610 0. 921 ~ 2. 814 0. 095

TC 0. 654 0. 371 3. 102 1. 923 0. 929 ~ 3. 981 0. 078

TG 0. 246 0. 409 0. 361 1. 279 0. 573 ~ 2. 854 0. 548

LDLC 0. 673 0. 343 3. 003 1. 959 0. 930 ~ 3. 839 0. 080

HDLC -1. 639 1. 048 2. 445 0. 194 0. 025 ~ 1. 515 0. 118

OSAHS 严重程度

　 轻度a

　 中度 0. 253 0. 401 4. 223 1. 277 1. 162 ~ 3. 730 0. 040

　 重度 1. 764 0. 858 9. 241 5. 834 1. 085 ~ 31. 370 0. 010
　 　 注:a 表示以轻度 OSAHS 为参考。

3　 讨　 论

多项研究表明 OSAHS 是脑血管病重要的独立

危险因素,但其导致脑血管病的具体机制仍不明

确[19-20]。 颈动脉粥样硬化是脑血管病的重要病理

基础,CIMT 增厚是动脉粥样硬化的早期标志,增厚

的颈动脉内膜中膜进一步发展形成纤维斑块,纤维

斑块内继发破裂、出血、血栓形成、钙化等最终导致

动脉管腔狭窄[21]。 与 Hao 等[22] 研究结果一致,本
文发现 OSAHS 患者 CIMT 明显高于对照组,且

CIMT 与 OSAHS 严重程度有关,提示颈动脉粥样硬

化是 OSAHS 容易并发急性脑血管病的重要原因。
本研究发现 OSAHS 患者血清 PAI-1 水平高于

对照组,OSAHS 合并颈动脉粥样硬化患者血清 PAI-
1 水平高于单纯 OSAHS 患者,且血清 PAI-1 与

OSAHS 患者 CIMT 呈正相关,PAI-1 水平是 OSAHS
患者颈动脉粥样硬化斑块不稳定性的独立危险因

素。 以上结果表明 PAI-1 可能在 OSAHS 并发颈动

脉粥样硬化过程中发挥重要作用。 PAI-1 是相对分

子质量为 50 kD 的单链糖蛋白,是丝氨酸蛋白酶抑

制剂超家族的成员[23],可与组织型纤溶酶原激活物

(tissuetype plasminogen activator,t-PA)、尿激酶型纤

溶酶原激活物(urokinase type plasminogen activator,
u-PA)结合形成无活性的复合物,循环中 PAI-1 浓

度的增加会通过抑制 t-PA 的作用来阻碍纤维蛋白

溶解,因此血液纤维蛋白清除下降而处于高凝状

态[24],同时纤维蛋白黏附于血管壁,通过刺激平滑

肌细胞增殖而促进动脉粥样硬化斑块的生长。 有

研究发现在动脉粥样硬化斑块的泡沫细胞中存在

大量 PAI-1 和被吞噬的血小板,这提示游离的 PAI-1
和血小板被吞噬细胞一起转运到动脉内膜的斑块

中共同参与动脉粥样硬化过程,高浓度的 PAI-1 可

抑制 t-PA、u-PA 从应激的内皮细胞释放[25]。 相关

研究发现涉及缺氧的受试者(即登山者)容易并发

高凝状态和血栓栓塞事件[26],这提示低氧破坏血管

内壁抗凝与促凝平衡。 而 OSAHS 患者夜间出现周

期性低氧血症,可促进血浆促凝分子水平升高和血

小板活性,在低氧条件下,PAI-1 水平升高是抑制纤

维蛋白溶解系统的重要因素[26-27]。 因此我们推测

OSAHS 患者周期性呼吸暂停可能使患者长期处于

慢性缺氧状态,诱导血浆中 PAI-1 水平增高[27],导
致促凝及纤溶系统平衡破坏,血管内壁纤维蛋白原

不易被清除引起血管平滑肌增生从而导致颈动脉

内膜中膜增厚及粥样斑块形成。
有报道,OSAHS 患者容易合并高血压、糖尿病、

血脂异常、肥胖等[28-30]。 我们的研究亦发现重度

OSAHS 患者合并高血压多于对照组,其甘油三酯、
总胆固醇水平亦显著高于对照组;尽管 OSAHS 组合
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并糖尿病患者未显著多于对照组(可能与样本量少

有关),但其空腹血糖水平显著高于对照组,因此仍

提示血糖异常可能与 OSAHS 相关。 多元 Logistic 回

归分析校准混杂因素后发现,除高血压、糖尿病等

常见的危险因素外,PAI-1 水平、OSAHS 严重程度也

是 OSAHS 患者颈动脉斑块不稳定性的独立预测因

素,多元线性回归分析结果校准混杂因素影响后,
CIMT 与 AHI、血清 PAI-1、LDLC 水平独立相关。 提

示血清 PAI-1 水平作为新的血清学指标对于预测

OSAHS 患者颈动脉斑块不稳定性具有潜在的临床

价值。
综上所述, 本研究提示血清 PAI-1 水平随

OSAHS 病情严重程度进展而升高,与 CIMT 正相关,
PAI-1 水平是 OSAHS 患者颈动脉斑块不稳定性的

独立危险因素。 但本研究仍存在一些不足,如纳入

研究对象数量较少,属于单中心回顾性研究,无法

确定 PAI-1 与 OSAHS 患者颈动脉斑块的因果关系,
因此该实验结论仍需大样本前瞻性研究进一步

验证。
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