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PAI-1、MPV/PLT与脑梗死患者梗死病灶面积及脑动脉狭窄的关系
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  摘 要:目的 探讨纤溶酶原激活抑制物-1(PAI-1)、平均血小板体积与血小板计数比值(MPV/PLT)与脑

梗死患者梗死病灶面积及脑动脉狭窄的关系。方法 选取2022年1月至2024年1月该院收治的136例脑梗

死患者设为观察组,另选取同期于该院行体检的136例健康者为对照组。同时,136例脑梗死患者根据梗死病

灶面积分为小梗死组、中梗死组与大梗死组,根据脑动脉狭窄程度分为轻度狭窄组、中度狭窄组、重度狭窄组、
闭塞组。采用酶联免疫吸附试验测定PAI-1水平,采用全自动血液分析仪检测平均血小板体积(MPV)、血小板

计数(PLT),计算 MPV/PLT。比较各组间PAI-1、MPV/PLT差异;采用受试者工作特征(ROC)曲线分析

PAI-1、MPV/PLT对脑梗死的诊断价值;采用Spearman相关分析PAI-1、MPV/PLT与脑梗死患者梗死病灶

面积及脑动脉狭窄程度的相关性。结果 观察组血清PAI-1及 MPV/PLT均较对照组更高(P<0.05)。ROC
曲线分析结果显示,PAI-1、MPV/PLT单独诊断脑梗死的曲线下面积(AUC)分别为0.820(95%CI:0.768~
0.873)、0.754(95%CI:0.695~0.814),二者联合诊断的AUC为0.896(95%CI:0.853~0.938)。大梗死组血

清PAI-1及 MPV/PLT均较中梗死组、小梗死组更高(P<0.05),且中梗死组上述指标水平均较小梗死组更高

(P<0.05)。闭塞组血清PAI-1及MPV/PLT均较重度狭窄组、中度狭窄组、轻度狭窄组更高(P<0.05),且重

度狭窄组上述指标水平均较中度狭窄组、轻度狭窄组更高(P<0.05),中度狭窄组上述指标水平均较轻度狭窄

组更高(P<0.05)。Spearman相关分析显示,PAI-1、MPV/PLT与脑梗死患者梗死病灶面积和脑动脉狭窄程

度均呈正相关(P<0.05)。结论 脑梗死患者PAI-1、MPV/PLT异常表达,且与梗死病灶面积及脑动脉狭窄

程度存在明显相关性,在疾病早期诊治及病情评估中具有重要潜在价值。
关键词:纤溶酶原激活抑制物-1; 平均血小板体积; 血小板计数; 梗死病灶面积; 脑动脉狭窄

DOI:10.3969/j.issn.1673-4130.2025.08.017 中图法分类号:R446.1
文章编号:1673-4130(2025)08-0987-06 文献标志码:A

Relationship
 

between
 

PAI-1,MPV/PLT
 

with
 

infarct
 

size
 

and
 

cerebral
 

artery
stenosis

 

in
 

patients
 

with
 

cerebral
 

infarction
LI

 

Jie,ZHONG
 

Zian△

Department
 

of
 

Neurology,Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Hubei
 

University
 

of
 

Arts
 

and
 

Science/Xiangyang
 

Central
 

Hospital,Xiangyang,Hubei
 

441021,China
Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

plasminogen
 

activator
 

inhibitor-1
 

(PAI-1)
 

and
 

mean
 

platelet
 

volume/platelet
 

count
 

ratio
 

(MPV/PLT)
 

with
 

infarct
 

size
 

and
 

cerebral
 

artery
 

stenosis
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

cerebral
 

infarction.Methods A
 

total
 

of
 

136
 

patients
 

with
 

cerebral
 

infarction
 

admitted
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2022
 

to
 

January
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

observation
 

group,and
 

another
 

136
 

healthy
 

individuals
 

who
 

underwent
 

health
 

check-ups
 

were
 

concurrently
 

selected
 

as
 

control
 

group.136
 

patients
 

with
 

cerebral
 

in-
farction

 

were
 

divided
 

into
 

small
 

infarction
 

group,medium
 

infarction
 

group,and
 

large
 

infarction
 

group
 

based
 

on
 

the
 

infarct
 

size.They
 

were
 

also
 

divided
 

into
 

mild
 

stenosis
 

group,moderate
 

stenosis
 

group,severe
 

stenosis
 

group,and
 

occlusion
 

group
 

based
 

on
 

cerebral
 

artery
 

stenosis
 

degree.PAI-1
 

level
 

was
 

determined
 

using
 

enzyme-
linked

 

immunosorbent
 

assay.Mean
 

platelet
 

volume
 

and
 

platelet
 

count
 

ratio
 

were
 

analyzed
 

by
 

fully
 

automated
 

hematology
 

analyzer,and
 

MPV/PLT
 

was
 

calculated.PAI-1
 

and
 

MPV/PLT
 

were
 

compared
 

among
 

groups.
Then

 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

plotted
 

to
 

evaluate
 

the
 

value
 

of
 

PAI-1
 

and
 

MPV/PLT
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

cerebral
 

infraction,and
 

the
 

correlation
 

of
 

PAI-1
 

and
 

MPV/PLT
 

with
 

infarct
 

size
 

and
 

cere-
bral

 

artery
 

stenosis
 

degree
 

in
 

patients
 

with
 

cerebral
 

infarction
 

was
 

verified
 

using
 

Spearman
 

correlation
 

analy-
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sis.Results PAI-1
 

and
 

MPV/PLT
 

were
 

elevated
 

in
 

observation
 

group
 

compared
 

to
 

control
 

group
 

(P<0.05).
ROC

 

curve
 

analysis
 

yielded
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

single
 

detection
 

of
 

PAI-1
 

and
 

MPV/PLT
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

cerebral
 

infarction
 

was
 

0.820
 

(95%CI:0.768-0.873)
 

and
 

0.754
 

(95%CI:0.695-
0.814),while

 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

two
 

reached
 

an
 

AUC
 

of
 

0.896
 

(95%CI:0.853-0.938).The
 

ser-
um

 

PAI-1
 

level
 

and
 

MPV/PLT
 

in
 

the
 

large
 

infarction
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

medium
 

infarction
 

group
 

and
 

small
 

infarction
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

levels
 

of
 

the
 

above
 

indicators
 

in
 

the
 

medium
 

infarction
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

small
 

infarction
 

group
 

(P<0.05).The
 

serum
 

PAI-1
 

level
 

and
 

MPV/PLT
 

in
 

the
 

occlusion
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

severe
 

stenosis
 

group,moderate
 

stenosis
 

group
 

and
 

mild
 

stenosis
 

group
 

(P<0.05),the
 

levels
 

of
 

the
 

above
 

indicators
 

in
 

the
 

severe
 

stenosis
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

moderate
 

stenosis
 

group
 

and
 

mild
 

stenosis
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

levels
 

of
 

the
 

above
 

indicators
 

in
 

the
 

moderate
 

stenosis
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

mild
 

stenosis
 

group
 

(P<0.05).Spearman
 

corre-
lation

 

analysis
 

yielded
 

that
 

PAI-1
 

and
 

MPV/PLT
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

infarct
 

size
 

and
 

cerebral
 

ar-
tery

 

degree
 

stenosis
 

in
 

patients
 

with
 

cerebral
 

infarction(P<0.05).Conclusion Patients
 

with
 

cerebral
 

infarc-
tion

 

have
 

abnormally
 

elevated
 

PAI-1
 

and
 

MPV/PLT,and
 

the
 

two
 

indicators
 

are
 

closely
 

correlated
 

with
 

infarct
 

size
 

and
 

cerebral
 

artery
 

stenosis,which
 

have
 

significant
 

potential
 

value
 

in
 

early
 

diagnosis,treatment,and
 

dis-
ease

 

assessment
 

of
 

diseases.
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  脑梗死发病率较高,70%~80%为急性脑梗死,
其致残率、致死率均较高,严重威胁我国居民生命健

康[1]。引起脑梗死发病的因素较多,有研究指出,内
皮功能障碍、血小板功能障碍与脑梗死发生发展关系

密切[2-3]。纤溶酶原激活抑制物-1(PAI-1)是广泛存

在于肝脏、心脏、肾脏等器官组织中的一种促纤维化

蛋白,可抑制纤维蛋白及胶原蛋白的清除,其与血栓

形成及心脑血管疾病有关[4-5]。在脑梗死发生发展过

程中,血小板功能障碍可导致血栓快速形成,阻塞血

管,这个过程中增加了血小板消耗,富含颗粒的血小

板大量进入外周血,导致血小板参数如平均血小板体

积(MPV)、血小板计数(PLT)、MPV/PLT改变[6]。
近年来,有研究证实PAI-1、MPV/PLT与心脑血管疾

病严重程度有关,但关于二者与脑梗死患者梗死病灶

面积及脑动脉狭窄程度的关系尚未完全明确[7]。故

本研究以2022年1月至2024年1月本院收治的136
例脑梗死患者及同期136例体检健康者为研究对象,
分析探讨PAI-1、MPV/PLT的变化及其与脑梗死患

者梗死病灶面积及脑动脉狭窄的关系。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年1月至2024年1月本

院收治的136例脑梗死患者设为观察组。纳入标准:
(1)符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南2018》[8]中
脑梗死诊断标准;(2)经临床头颅 CT、磁共振成像

(MRI)等检查证实为脑梗死;(3)年龄18~80岁;(4)
首次发病,发病至入院时间≤72

 

h;(5)病情稳定、精
神及认知正常;(6)临床相关资料均完整。排除标准:

(1)出血性脑病;(2)入组前1个月内接受过抗凝药物

等治疗可对本研究结果产生影响;(3)合并重要脏器

(肝脏、肾脏等)功能不全;(4)合并感染性疾病、免疫

或血液系统疾病;(5)合并恶性肿瘤或严重并发症。
另选取136例本院同期体检健康者为对照组,年龄

18~80岁,均身体健康,未患重大疾病、慢性疾病及感

染性疾病等,相关资料均完整。本研究获得本院医学

伦理委员会许可。受试者均知情同意。
观察组中男79例,女57例;年龄32~76岁,平

均(62.79±6.94)岁;体重指数19~27
 

kg/m2,平均

(23.68±1.57)kg/m2;饮酒史56例;吸烟史49例;合
并糖尿病41例;合并高血压38例。对照组中男86
例,女50例;年龄31~74岁,平均(60.52±6.71)岁;
体重指数19~27

 

kg/m2,平均(23.59±1.64)kg/m2;
饮酒史52例;吸烟史51例;合并糖尿病3例;合并高

血压34例。两组一般资料比较差异均无统计学意义

(P>0.05),具有可比性。

1.2 方法

1.2.1 检测方法 观察组于入院后次日清晨,对照

组于健康体检时,两组均抽取空腹前臂静脉血3
 

mL
 

2
支。1支置入离心机,离心半径10

 

cm,速度2
 

000
 

r/min,离心10
 

min后静置5
 

min收集上清液,利用酶

联免疫吸附试验(试剂盒为南京卡米洛生物工程有限

公司)检测PAI-1水平;1支利用全自动血液分析仪

(执信医疗山东公司,XS1000i型)测定 MPV、PLT,计
算 MPV/PLT。具体步骤严格按照说明书完成。

1.2.2 分组方法 观察组所有患者在入院3
 

d内完
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善头部 MRI[9]、头颈部CT脑血管造影(CTA)[9]、数
字减影血管造影(DSA)[10]检查,由2名经验丰富的影

像科医师及1名神经内科医师对结果进行独立阅片

及评定,包括梗死病灶面积、脑动脉狭窄情况,出现分

歧时由3名医师进行综合讨论得出最终结果。梗死

病灶面积[11]:梗死病灶面积<10
 

cm3 为小梗死组(52
例),梗死病灶面积10~50

 

cm3 为中梗死组(43例),
梗死病灶面积>50

 

cm3 为大梗死组(41例)。脑动脉

狭窄程度:北美症状颈内动脉内膜切除协作组直径测

量法标准[12]进行评价,狭窄程度(%)=(1-狭窄处最

小残腔直径/狭窄远端动脉正常管腔直径)×100%。
对于单侧同时存在多处狭窄的颅内动脉,取最窄处计

为血管的狭窄程度;狭窄程度<50%为轻度狭窄组

(39例),狭窄程度50~<70%为中度狭窄组(61例),
狭窄程度70~<100%为重度狭窄组(22例),狭窄程

度为100%为闭塞组(14例)。

1.3 观察指标 (1)比较观察组、对照组血清PAI-1
及MPV/PLT。(2)分析PAI-1、MPV/PLT对脑梗死

的诊断价值。(3)比较不同梗死病灶面积的脑梗死患

者血清PAI-1及 MPV/PLT。(4)比较不同脑动脉狭

窄程度的脑梗死患者血清PAI-1及 MPV/PLT。(5)
分析PAI-1、MPV/PLT与脑梗死患者梗死病灶面积

及脑动脉狭窄程度的相关性。

1.4 统计学处理 采用SPSS24.0完成数据分析及

处理,符合正态分布的计量资料以x±s表示,组间比

较行t检验,多组间比较采用F 检验;计数资料以频

数或百分率表示,组间比较行χ2 检验;绘制受试者工

作特征(ROC)曲线,以曲线下面积(AUC)分析PAI-

1、MPV/PLT对脑梗死的诊断价值,AUC>0.9为诊

断价值较高,0.7<AUC≤0.9为中等诊断价值,

0.5<AUC≤0.7为低等诊断价值,AUC≤0.5为无

诊断价值;采用Spearman相关分析 PAI-1、MPV/

PLT与脑梗死患者梗死病灶面积及脑动脉狭窄程度

的相关性,r≥0.8时,可认为两变量高度相关;0.5≤
r<0.8,可认为两变量中度相关;0.3≤r<0.5,可认

为两变量低度相关;r<0.3,可认为两变量基本不相

关。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 观察组与对照组血清PAI-1及 MPV/PLT对

比 观察组血清PAI-1、MPV/PLT均较对照组更高

(P<0.05)。见表1。

2.2 PAI-1、MPV/PLT对脑梗死的诊断价值 ROC
曲线分析结果显示,PAI-1、MPV/PLT单独诊断脑梗

死的AUC分别为0.820(95%CI:0.768~0.873)、

0.754(95%CI:0.695~0.814),灵 敏 度 分 别 为

83.8%、79.4%,特异度分别为79.4%、74.3%,二者

联合诊断的AUC为0.896(95%CI:0.853~0.938),
灵敏度为88.2%,特异度为89.0%。见表2。

表1  观察组与对照组血清PAI-1及 MPV/PLT

   对比(x±s)

组别 n PAI-1(μg/L) MPV/PLT

观察组 136 139.44±21.67 0.049±0.012

对照组 136 71.58±13.45 0.022±0.006

t 31.029 23.469

P <0.001 <0.001

表2  PAI-1、MPV/PLT对脑梗死的诊断价值

项目 AUC(95%CI) 最佳截断值 约登指数 SE P 灵敏度(%) 特异度(%)

PAI-1 0.820(0.768~0.873) 102.17
 

μg/L 0.632 0.027 <0.001 83.8 79.4

MPV/PLT 0.754(0.695~0.814) 0.033 0.537 0.030 <0.001 79.4 74.3

二者联合 0.896(0.853~0.938) - 0.772 0.022 <0.001 88.2 89.0

  注:-表示无数据。

2.3 不同梗死病灶面积的脑梗死患者血清PAI-1及

MPV/PLT对比 大梗死组血清 PAI-1及 MPV/

PLT均较中梗死组、小梗死组更高(P<0.05),且中

梗死组上述指标水平均较小梗死组更高(P<0.05)。
见表3。

2.4 不同脑动脉狭窄程度的脑梗死患者血清PAI-1
及 MPV/PLT 对比 闭塞组血清 PAI-1及 MPV/

PLT均较重度狭窄组、中度狭窄组、轻度狭窄组更高

(P<0.05),且重度狭窄组上述指标水平均较中度狭

窄组、轻度狭窄组更高(P<0.05),中度狭窄组上述指

标水平均较轻度狭窄组更高(P<0.05)。见表4。
表3  不同梗死病灶面积的脑梗死患者血清PAI-1及

   MPV/PLT对比(x±s)

组别 n PAI-1(μg/L) MPV/PLT

小梗死组 52 115.67±24.35 0.041±0.007

中梗死组 43 141.13±22.61 0.050±0.011

大梗死组 41 161.52±23.49 0.056±0.009

F 44.170 32.730

P <0.001 <0.001
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表4  不同脑动脉狭窄程度的脑梗死患者血清PAI-1及

   MPV/PLT对比(x±s)

组别 n PAI-1(μg/L) MPV/PLT

轻度狭窄组 39 106.42±20.39 0.037±0.008

中度狭窄组 61 127.35±25.14 0.045±0.010

重度狭窄组 22 153.67±22.37 0.053±0.012

闭塞组 14 170.32±24.13 0.061±0.011

F
 

35.050 25.100

P <0.001 <0.001

2.5 PAI-1、MPV/PLT与脑梗死患者梗死病灶面积

及脑动脉狭窄程度的相关性分析 经Spearman相关

分析,PAI-1、MPV/PLT与脑梗死患者梗死病灶面积

均呈正相关(r=0.530、0.522,P<0.05),PAI-1、
MPV/PLT与脑梗死患者脑动脉狭窄程度均呈正相

关(r=0.464、0.481,P<0.05)。
3 讨  论

脑梗死是一种由多种原因导致的脑部血液循环

障碍,进而出现脑组织缺氧、缺血性软化或者坏死的

脑血管疾病,在我国脑血管疾病中占60%~80%[13]。
脑梗死发病急骤,病情变化快,发病机制较为复杂,至
今对此尚无定论,若未及时得到有效诊治,则可危及

患者生命。因此,早期准确评估脑梗死患者病情,予
以准确及时的治疗,对于挽救患者生命尤为重要。既

往研究表明,脑梗死的发生发展与动脉栓塞、动脉粥

样硬化、血液凝血机制等多种因素有着密切关系[14]。
近年来,越来越多生物标志物被发现在脑梗死患者体

内呈异常表达,且随着病情严重程度而出现波动,对
脑梗死早期诊治及病情评估具有积极意义,因此成为

研究热点[15-16]。
PAI-1、组织型纤溶酶原激活剂(t-PA)是纤溶系

统中的重要组成部分,二者在纤溶系统中处于相互制

约、相互控制的动态平衡状态,起着重要的调节作

用[17]。t-PA能通过激活机体血凝块中的纤溶酶原而

促使纤溶酶产生,进而促进纤维蛋白水解,致血块溶

解,最终保证机体血流通畅[18]。而PAI-1能通过抑制

t-PA的活性而促使致纤溶酶活性降低,其水平异常升

高,与t-PA之间的平衡被破坏,可导致血管内皮功能

障碍,增加血栓风险[19]。本研究结果显示,与健康者

比较,脑梗死患者血清PAI-1水平升高。分析认为,
脑梗死患者不仅血管内皮功能受损,且凝血纤溶系统

被破坏,导致PAI-1大量流入血液中,促使机体血液

呈高凝状态,增加血栓风险。另外,ROC曲线分析结

果显示,PAI-1单独诊断脑梗死的 AUC 为0.820
(95%CI:0.768~0.873),说明血清PAI-1可作为脑

梗死早期诊断的有效生物标志物,PAI-1水平越高,血
栓风险越大,进而增大动脉粥样硬化风险,斑块破裂

而致脑梗死。MPV/PLT是由 MPV、PLT计算得出,

MPV与血小板体积大小有关,可反映血小板功能,血
小板体积越大,代谢越活跃,更容易发生聚集;PLT与

血小板生成情况有关[20]。脑梗死患者血栓形成过程

中血栓会持续激活、聚集,血小板消耗增加,进而PLT
降低,同时骨髓巨核细胞中新产生大体积、酶活性更

强、富含颗粒的血小板并大量释放,导致 MPV升高,
因此 MPV/PLT呈高表达,导致血液高凝,加速血栓

形成[21]。本研究结果显示,脑梗死患者 MPV/PLT
高于健康者,且ROC曲线分析结果显示,MPV/PLT
单独诊断脑梗死的AUC为0.754(95%CI:0.695~
0.814),提示脑梗死发生发展与血小板功能异常有

关,早期检测 MPV/PLT有助于辅助临床诊治。不仅

如此,与PAI-1、MPV/PLT单独诊断比较,二者联合

诊断的AUC最高,提示联合检测PAI-1、MPV/PLT
临床价值最高,能为脑梗死诊断提供更加合理、可靠

的指导依据。
本研究在不同梗死病灶面积及脑动脉狭窄程度

的脑梗死患者中发现,随着梗死病灶面积增大,以及

脑动脉狭窄程度增加,脑梗死患者血清PAI-1水平及

MPV/PLT不断升高,且在Spearman相关分析中得

知,PAI-1、MPV/PLT与脑梗死患者梗死病灶面积及

脑动脉狭窄程度均呈正相关,与前期ZHAO 等[7]、
ZHENG等[21]研 究 观 点 相 符。张 安 兴[22]也 指 出,
PAI-1水平高低与血栓性疾病关系密切,且与脑梗死

病情严重程度存在相关性。PAI-1、MPV/PLT均是

与机体凝血功能有关的标志物,其水平升高代表机体

脑部血管内皮功能受损,血液处于高凝状态,血栓风

险升高,进一步促进动脉粥样硬化加重。因而随着脑

梗死患者梗死病灶面积及脑动脉狭窄程度增加,病情

逐渐加重,患者PAI-1、MPV/PLT升高。该结果为脑

梗死患者后期诊治、病情评估提供了有效参考依据。
本研究存在一定局限性,例如本研究为回顾性研

究、样本量相对较少,可能会导致研究结果存在一定

偏倚,缺乏代表性,今后需扩大研究样本量,进行前瞻

性研究,进一步深入探讨脑梗死患者PAI-1、MPV/
PLT与梗死病灶面积、脑动脉狭窄程度的关系,以验

证本研究结果。
综上所述,脑梗死患者血清PAI-1、MPV/PLT呈

异常表达,且与患者梗死病灶面积及脑动脉狭窄程度

之间存在一定相关性,临床中监测二者指标水平可为

疾病早期诊治及病情评估提供有力参考依据。
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ACE1通过改善H2O2诱导绒毛膜滋养层细胞铁死亡影响
妊娠稽留流产发生的机制研究

惠淑宁,董利琴△

西安医学院第一附属医院,陕西西安
 

710003

  摘 要:目的 探讨血管紧张素转换酶1(ACE1)通过改善过氧化氢(H2O2)诱导绒毛膜滋养层细胞铁死亡

影响妊娠稽留流产发生的机制。
 

方法 使用人绒毛膜滋养层细胞 HTR-8SVneo进行实验,建立 H2O2 诱导铁

死亡模型,转染ACE1表达载体(pcDNA3.1-ACE1)、ACE1抑制剂(ACE1-siRNA)至细胞,使用实时荧光定量

PCR(qPCR)验证转染效果。CCK-8检测各组细胞的细胞活力,DCFH-DA荧光探针法检测活性氧(ROS)水

平,Ferrozine法测定细胞中的游离铁离子(Fe2+)水平,TBARS法评估各组细胞的脂质过氧化产物丙二醛

(MDA)水平,蛋白印迹法(Western
 

blot)检验谷胱甘肽过氧化物酶4(GPX4)、铁蛋白重链1(FTH1)蛋白表达

水平。
 

结果 CCK-8检测结果显示,H2O2+ACE1处理组的细胞活力较H2O2 处理组增强(P<0.05);荧光探

针DCFH-DA结果显示,H2O2+ACE1处理组的ROS水平较 H2O2 处理组降低(P<0.05);Ferrozine法测定

细胞中的游离Fe2+ 水平结果显示,H2O2+ACE1处理组的游离Fe2+ 水平较 H2O2 处理组降低(P<0.05);
TBARS法评估脂质过氧化产物 MDA水平结果显示,H2O2+ACE1处理组的 MDA水平较 H2O2 处理组降低

(P<0.05);Western
 

blot结果显示,H2O2+ACE1处理组的GPX4和FTH1蛋白表达水平较 H2O2 处理组升

高(P<0.05)。结论 ACE1通过抑制 H2O2 诱导的铁死亡机制,改善了绒毛膜滋养层细胞的存活率,减少了

细胞凋亡和坏死,从而可能在预防和治疗妊娠稽留流产中发挥重要作用。
关键词:血管紧张素转换酶1; 过氧化氢; 绒毛膜滋养层细胞; 铁死亡; 妊娠稽留流产
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

mechanism
 

of
 

angiotensin-converting
 

enzyme
 

1(ACE1)
 

affecting
 

the
 

occurrence
 

of
 

missed
 

pregnancy
 

loss
 

by
 

improving
 

H2O2-induced
 

ferroptosis
 

in
 

chorionic
 

trophoblast
 

cells.
Methods Human

 

chorionic
 

trophoblast
 

cells
 

HTR-8SVneo
 

were
 

used
 

for
 

experiments,and
 

a
 

H2O2-induced
 

ferroptosis
 

model
 

was
 

established.The
 

cells
 

were
 

transfected
 

with
 

ACE1
 

expression
 

vector
 

(pcDNA3.1-
ACE1)

 

and
 

ACE1
 

inhibitor
 

(ACE1-siRNA),and
 

real
 

time
 

fluorescence
 

quantitative
 

PCR(qPCR)
 

was
 

used
 

to
 

verify
 

the
 

transfection
 

effect.CCK-8
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

cell
 

viability
 

of
 

cells
 

in
 

each
 

group,the
 

fluorescent
 

probe
 

DCFH-DA
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

reactive
 

oxygen
 

species
 

(ROS)
 

levels,the
 

Ferrozine
 

method
 

was
 

used
 

to
 

measure
 

the
 

level
 

of
 

free
 

Fe2+
 

in
 

cells,the
 

TBARS
 

method
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

levels
 

of
 

lipid
 

peroxidation
 

product
 

malondialdehyde
 

(MDA)
 

in
 

cells
 

in
 

each
 

group,and
 

Western
 

blot
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

protein
 

ex-
pression

 

levels
 

of
 

glutathione
 

peroxidase
 

4
 

(GPX4)
 

and
 

ferritin
 

heavy
 

chain
 

1
 

(FTH1).Results CCK-8
 

re-
sults

 

showed
 

that
 

the
 

cell
 

viability
 

of
 

the
 

H2O2+ACE1
 

treatment
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

H2O2 treatment
 

group
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

the
 

fluorescent
 

probe
 

DCFH-DA
 

showed
 

that
 

the
 

ROS
 

level
 

of
 

the
 

H2O2+ACE1
 

treatment
 

group
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

of
 

the
 

H2O2 treatment
 

group
 

(P<0.05).The
 

Ferrozine
 

method
 

measured
 

the
 

free
 

Fe2+
 

level
 

in
 

cells
 

and
 

the
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

level
 

of
 

free
 

Fe2+
 

in
 

the
 

H2O2+ACE1
 

treatment
 

group
 

was
 

decreased
 

when
 

compared
 

with
 

the
 

H2O2 treatment
 

group
 

(P<0.05).The
 

TBARS
 

method
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

MDA
 

levels
 

of
 

lipid
 

peroxidation
 

products,
 

and
 

the
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

MDA
 

levels
 

in
 

the
 

H2O2+ACE1
 

treatment
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

H2O2 treatment
 

group
 

(P<0.05);Western
 

blot
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

protein
 

expression
 

levels
 

of
 

GPX4
 

and
 

FTH1
 

in
 

the
 

H2O2+ACE1
 

treatment
 

group
 

were
 

significantly
 

increased
 

when
 

compared
 

with
 

the
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