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[摘　 要] 　 目的　 通过检测老年急性冠状动脉综合征(ＡＣＳ)患者膜联蛋白Ⅴ(ＡｎｎｅｘｉｎⅤ)的表达率ꎬ来探讨其与

心血管疾病危险因素、纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体及血小板聚集率(ＰＡＲ)的相关性ꎮ 方法　 选取 ２０１４ 年 １２ 月至 ２０１６
年 ５ 月在我院行冠状动脉造影者 １５６ 例ꎬ其中 ＡＣＳ ８８ 例ꎬ稳定型心绞痛(ＳＡＰ)３６ 例和冠状动脉造影正常(对照组)
３２ 例ꎮ 采用流式细胞仪检测 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率和血小板聚集率ꎬ同时采用免疫荧光法测定纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体ꎬ
并详细记录患者的年龄、吸烟史、高血压、糖尿病病史等ꎮ 比较不同组间 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率ꎬ分析其与心血管疾病危

险因素、纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体及 ＰＡＲ 的相关性ꎮ 结果　 ＡＣＳ 组 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率与 ＳＡＰ 组、对照组比较差异均有

统计学意义(Ｐ<０.０５ 或 Ｐ<０.０１)ꎬ而 ＳＡＰ 组与对照组比较差异无统计学意义(Ｐ ＝ ０.４８７)ꎻ当 ＲＯＣ 曲线下面积

(ＡＵＣ)为 ０.８７６ 时ꎬｃｕｔ￣ｏｆｆ 值为 ２９.３６％ꎬ诊断 ＡＣＳ 的敏感性及特异性分别为 ８０.１％、７９.９％ꎮ ＡＣＳ 患者 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表

达率与血浆纤维蛋白原( ｒ＝ ０.４６８ꎬＰ ＝ ０.０４７)、Ｄ￣二聚体( ｒ ＝ ０.４５１ꎬＰ ＝ ０.０４０)、ＰＡＲ( ｒ ＝ ０.５３１ꎬＰ ＝ ０.０１０)、吸烟( ｒ ＝
０ ５１０ꎬＰ＝ ０.００９)、高血压( ｒ＝ ０.５０６ꎬＰ＝ ０.０１２)、糖尿病( ｒ＝ ０.４９３ꎬＰ＝ ０.０２６)呈正相关ꎮ 结论　 老年 ＡＣＳ 患者血浆

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率与糖尿病、高血压、吸烟、纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体、ＰＡＲ 呈正相关ꎬ对预测 ＡＣＳ 的发生及临床风险有
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ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓꎬ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎꎬ ｓｍｏｋｉｎｇꎬ ＦＩＢꎬ Ｄ￣ｄｉｍｅｒ ａｎｄ ＰＡＲꎬ ｗｈｉｃｈ ｍａｙ ｂｅ ｈｅｌｐｆｕｌ ｔｏ ｐｒｅｄｉｃｔ ｔｈｅ
ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｉｓｋ ｏｆ ＡＣＳ.

　 　 急性冠状动脉综合征(ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ
ＡＣＳ)病理生理学基础是以冠状动脉内不稳定性斑块

出现破裂或糜烂从而诱发急性血栓形成ꎬ引起血管急

性完全或不完全闭塞的过程[１]ꎮ ＡＣＳ 的发生与冠状

动脉内斑块的不稳定性及继发性血栓的形成有着密

切的关系ꎬ但目前临床上检测心血管疾病不稳定性斑

块及血栓形成的方法有经食管超声心动图(ｔｒａｎｓ￣ｅ￣
ｓｏｐｈａｇｅａｌ ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙꎬＴＥＥ)、血管内超声(ｉｎｔｒａ￣
ｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄꎬＩＶＵＳ)、血管造影术(ｄｉｇｉｔａｌ ｓｕｂ￣
ｔｒａｃｔｉｏｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＤＳＡ)等ꎬ但这些检查往往是在血

栓形成之后才能发现ꎮ 血液方面的检查有血小板聚

集率(ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｒａｔｅꎬＰＡＲ)、高敏 Ｃ 反应蛋白

(ｈｉｇｈ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎꎬｈｓ￣ＣＲＰ)、凝血酶、
纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体等ꎬ但由于缺乏特异性且在血

栓形成过程中变异性较大致使敏感性不高ꎬ不能准确

地判断人体不稳定性斑块及血栓情况ꎮ 因此临床上

迫切寻求一种新的标记物ꎬ能够早期识别心血管系统

急性并发症的发生ꎬ其中膜联蛋白Ⅴ(ＡｎｎｅｘｉｎⅤ)成为

了该领域研究的热点[２]ꎮ
ＡｎｎｅｘｉｎⅤ 是钙离子依赖的磷脂结合蛋白

Ａｎｎｅｘｉｎ 家族成员之一ꎬ当血管内不稳定性斑块破

裂会刺激血小板ꎬ使其细胞膜表面的磷酯酰丝氨酸

(ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｓｅｒｉｎｅꎬＰＳ)从细胞膜内侧翻转到细胞

膜外侧ꎬ导致 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ与磷脂之间的亲和度下降ꎬ
从而促进血栓形成[３]ꎮ 尽管目前 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ在血栓

学研究中日益受到重视ꎬ但是其与心血管疾病的临

床研究尚不够深入ꎬ本研究旨在检测老年 ＡＣＳ 患者

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率ꎬ并探讨其与心血管疾病危险因

素、纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体及 ＰＡＲ 的相关性ꎬ以评估

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ对 ＡＣＳ 发生及风险程度的预测价值ꎮ

１　 资料和方法

１.１　 研究对象

选取 ２０１４ 年 １２ 月至 ２０１６ 年 ５ 月在我院行冠

状动脉造影检查的老年患者 １５６ 例ꎬ男 ８７ 例ꎬ女 ６９
例ꎬ年龄 ６０~７８ 岁ꎬ平均 ６９.８７±７.８０ 岁ꎮ ３２ 例患者

冠状动脉造影检查正常ꎻ１２４ 例经冠状动脉造影检

查确诊为冠心病ꎬ其中 ＡＣＳ 患者 ８８ 例ꎬ稳定型心绞

痛(ｓｔａｂｌｅ ａｎｇｉｎａ ｐｅｃｔｏｒｉｓꎬＳＡＰ)患者 ３６ꎮ 排除标准:
①合并心房颤动、心脏瓣膜病、慢性阻塞性肺疾病、

白血病、多发性骨髓瘤、感染性疾病、自身免疫性疾

病、周围血管病、恶性肿瘤等影响 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达水

平者ꎻ②活动性肝病患者(血清转氨酶持续升高或

超过正常值的 ３ 倍)、严重的肾功能损伤者(肌酐清

除率<３０ ｍＬ / ｍｉｎ)ꎻ③近 １ 个月内有新发脑血管疾

病(如脑血栓形成、脑出血等)者ꎻ④近期有创伤、骨
折或接受外科手术后患者ꎻ⑤近期有接受过肝素治

疗或长期口服华法林及避孕药者ꎻ⑥不同意参加试

验者或未签署知情同意书者ꎮ
１.２　 一般情况收集

所有患者入院时收集的指标包括年龄、性别、吸
烟史、糖尿病病史、高血压病病史、既往史、用药史等

相关疾病史ꎬ并测定总胆固醇( ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬＴＣ)、
甘油三酯( ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬＴＧ)、低密度脂蛋白胆固醇

(ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬＬＤＬＣ)、高密度脂

蛋白 胆 固 醇 ( ｈｉｇｈ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ
ＨＤＬＣ)、肌 酐 ( ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅꎬ Ｃｒ)、 空 腹 血 糖 ( ｆａｓｔｉｎｇ
ｐｌａｓｍａ ｇｌｕｃｏｓｅꎬＦＰＧ)、糖化血红蛋白 ( ｈａｅｍｏｇｌｏｂｉｎ
Ａ１ｃꎬＨｂＡ１ｃ)、体质指数(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬＢＭＩ)、ｈｓ￣
ＣＲＰ、纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体、ＰＡＲ 等生物化学指标ꎮ
１.３　 冠状动脉造影检查

依据 ２０１２ 年中华医学会心血管病学分会发布

的«中国经皮冠状动脉介入治疗指南» [４]ꎬ所有入组

患者 取 右 侧 桡 动 脉 或 股 动 脉 为 手 术 入 路ꎬ 以

ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ 法穿刺桡动脉或股动脉血管ꎬ穿刺成功后

置入动脉鞘管并注入肝素 ３０００ 单位进行抗凝ꎬ分别

对左、右冠状动脉行造影术ꎮ 手术操作在西门子血

管造影机下进行ꎬ支架均采用雷帕霉素药物洗脱支

架ꎬ手术操作均由两位介入治疗经验丰富的高年资

医师完成ꎮ
１.４　 实验相关指标测定

各组患者于入院时即从肘正中静脉抽取静脉

血 ５ ｍＬꎬ加入枸橼酸钠溶液抗凝ꎬ在 ４℃离心机下以

８００ ｒ / ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎꎬ取富含血小板血浆 １０ μＬ 置

于－８０℃冰箱中保存ꎮ 同期采用流式细胞仪(美国

Ｂｅｃｋｍａｎ Ｃｏｕｌｔｅｒ 公司ꎬ试剂分别选用 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ￣异
硫氰酸荧光素和多聚甲醛)测定 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率

和 ＰＡＲꎬ采用免疫荧光法测定纤维蛋白原和 Ｄ￣二聚

体水平ꎮ
１.５　 统计学分析

符合正态分布的计量资料用 ｘ±ｓ 表示ꎬ符合正

８８３ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２５ꎬＮｏ ４ꎬ２０１７



态分布多组间比较采用单因素方差分析ꎬ组间两两

比较采用 ＬＳＤ￣ｔ 检验ꎻ偏态分布数据以中位数表示ꎬ
偏态分布资料多组间比较用 Ｋｒｕｓｋａｌ Ｗａｌｌｉｓ 检验ꎬ两
组间比较用 Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ 检验ꎻ计数资料比较采用
χ２ 检验ꎬ分析指标间的相关性采用直线相关分析

(符合双变量正态分布采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析ꎬ不符

合采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析)ꎬ以 Ｐ<０.０５ 为差异具

有统计学意义ꎮ

２　 结　 果

２.１　 临床基本资料比较

ＡＣＳ 组与 ＳＡＰ 组、对照组在年龄、性别、ＢＭＩ 方
面均无统计学差异(Ｐ>０.０５)ꎻＡＣＳ 组吸烟史、糖尿

病和高血压比例高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻＳＡＰ 组糖尿

病、高血压比例高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻＡＣＳ 组吸烟

比例高于 ＳＡＰ 组(Ｐ<０.０５ 表 １)ꎮ

表 １. 三组患者临床资料比较

Ｔａｂｌｅ １. Ｃｏｍｐａｒｉｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ

项　 目 ＡＣＳ 组(ｎ＝ ８８) ＳＡＰ 组(ｎ＝ ３６) 对照组(ｎ＝ ３２)

年龄(岁) ７０.７８±８.０５ ６９.１３±７.８４ ６８.２０±７.７０

男 /女(例) ４８ / ４０ ２１ / １５ １８ / １４

吸烟史[例(％)] ６１(６９.３２) ａｂ １７(４７.２２) １２(３７.５０)

糖尿病[例(％)] ２４(２７.２７) ａ ８(２２.２２) ａ ２(６.２５)

高血压[例(％)] ５８(６５.９１) ａ ２０(５５.５６) ａ １０(３１.２５)

ＢＭＩ(ｋｇ / ｍ２) ２５.３４±１.９６ ２４.８４±２.００ ２４.２０±２.１０

ａ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与对照组比较ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与 ＳＡＰ 组比较ꎮ

２.２　 生物化学指标比较

ＡＣＳ 组 ｈｓ￣ＣＲＰ、ＬＤＬＣ、纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体、
ＰＡＲ 水平高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎬＡＣＳ 组 Ｄ￣二聚体、
ｈｓ￣ＣＲＰ、ＰＡＲ 水平高于 ＳＡＰ 组(Ｐ<０.０５)ꎬ而 ＳＡＰ 组

各指标与对照组比较差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ

ＡＣＳ 组 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率与 ＳＡＰ 组、对照组比较差异

均有统计学意义(Ｆ ＝ １０. ５３４ꎬＰ 值分别为 ０. ０２４、
０ ０００)ꎬ而 ＳＡＰ 组 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率与对照组比较差

异无统计学意义(Ｆ＝１０.５３４ꎬＰ＝０.４８７ꎻ表 ２ 和图 １)ꎮ

表 ２. 三组患者生物化学指标比较
Ｔａｂｌｅ ２. Ｃｏｍｐａｒｉｏｎ ｏｆ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｄｉｃａｔｏｒ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ

项目 ＡＣＳ 组(ｎ＝ ８８) ＳＡＰ 组(ｎ＝ ３６) 对照组(ｎ＝ ３２)

ＴＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ４.１９±１.１７ ４.１３±１.０８ ４.０４±１.１１

ＴＧ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ２.１５±０.４８ ２.０８±０.７２ １.９５±０.５３

ＬＤＬＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ２.８２±０.６５ａ ２.５９±０.７７ ２.４８±０.６１

ＨＤＬＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) １.０９±０.２１ １.１１±０.２３ １.１８±０.１９

Ｃｒ(μｍｏｌ / Ｌ) ６９.９４±９.７５ ６６.５５±１０.２１ ６５.７７±９.８８

ＦＰＧ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ５.９４±１.４７ ５.８７±１.５８ ５.７１±１.６０

ＨｂＡ１ｃ(％) ６.２１±１.３１ ６.０８±１.２７ ５.７６±０.６３

ｈｓ￣ＣＲＰ(ｍｇ / Ｌ) ７.４(５.２ꎬ１０.１) ａｂ １.６(０.７ꎬ２.８) ０.８(０.３ꎬ１.１)

纤维蛋白原(ｇ / Ｌ) ５.５５±１.３５ａ ４.０７±１.０２ ３.８６±０.７２

Ｄ￣二聚体(μｇ / Ｌ) ８７１(２９９ꎬ１４００) ａｂ ４５１(１８７ꎬ７６３) ３２９(１２６ꎬ５３７)

ＰＡＲ(％) ６５.３１±１３.２６ａｂ ４７.１１±１０.２９ ４２.０６±１０.５３

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ(％) ３２.１０±１９.７３ａｂ ６.３６±３.５１ ２.５４±０.８２

ａ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与对照组比较ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与 ＳＡＰ 组比较ꎮ
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图 １. 流式细胞仪检测 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达　 　 Ａ 为 ＡＣＳ 组ꎬＢ 为 ＳＡＰ 组ꎬＣ 为对照组ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ １. Ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ

２.３　 ＡＣＳ 患者血浆 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达水平的 ＲＯＣ 曲

线分析

根据 ＡＣＳ 患者 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达水平进行分析ꎬ
确定好测定值的上下限、组距以及截断点( ｃｕｔ￣ｏｆｆ
ｐｏｉｎｔ)ꎬ并以敏感性为纵坐标代表真阳性率ꎬ以特异

性为横坐标代表假阳性率ꎬ绘制 ＲＯＣ 曲线ꎬ结果显

示ꎬ当 ＲＯＣ 曲线下面积(ＡＵＣ)为 ０.８７６ 时ꎬｃｕｔ￣ｏｆｆ
值为 ２９.３６％ꎬ诊断 ＡＣＳ 的特异性为 ７９ ９％ꎬ敏感性

为 ８０.１％ꎬ说明 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ预测 ＡＣＳ 的发生及风险

有一定的临床价值(图 ２)ꎮ
２.４　 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率与心血管疾病危险因素的相关性

血浆 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率与年龄、性别、ＭＢＩ、ＴＣ、
ＴＧ、ｈｓ￣ＣＲＰ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、Ｃｒ、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 指标均

无明显相关性ꎬ而与血浆纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体、

ＰＡＲ、吸烟史、高血压、糖尿病呈正相关(表 ３)ꎮ

图 ２. ＲＯＣ 曲线图

Ｆｉｇｕｒｅ ２. ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ
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表 ３. ＡＣＳ 患者 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率与心血管疾病危险因素的

相关性

Ｔａｂｌｅ ３. Ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｒａｔｅ ｏｆ Ａｎ￣
ｎｅｘｉｎ Ｖ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ＡＣＳ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓ

项　 目 ｒ Ｐ 值

年龄(岁) ０.１６７ ０.１４９
男性 ０.６６０
高血压 ０.５０６ ０.０１２
糖尿病 ０.４９３ ０.０２６
吸烟史 ０.５１０ ０.００９
ＭＢＩ(ｋｇ / ｍ２) ０.６６７
ＴＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ０.４４５
ＴＧ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ０.６８３
ＬＤＬＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ０.１５１ ０.１９８
ＨＤＬＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) －０.０５７ ０.５３６
Ｃｒ(μｍｏｌ / Ｌ) ０.９９７
ＦＰＧ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ０.２４５
ＨｂＡ１ｃ ０.７６０
ｈｓ￣ＣＲＰ(ｍｇ / Ｌ) ０.２２６ ０.３６７
ＰＡＲ ０.５３１ ０.０１０
纤维蛋白原(ｇ / Ｌ) ０.４６８ ０.０４７
Ｄ￣二聚体(μｇ / Ｌ) ０.４５１ ０.０４０

３　 讨　 论

近几年在对 ＡＣＳ 研究愈加深入的同时ꎬ心血管

疾病标记物方面的研究也有了长足的进步ꎬ能够在

一定程度上反映 ＡＣＳ 疾病过程的各个阶段ꎬ但临床

上仍存在局限性ꎮ 目前临床上无论是血管内超声、
冠状动脉造影等有创影像学检查ꎬ还是 ＣＴ、ＭＲＩ、凝
血指标等无创检查ꎬ都存在特异性和敏感性差的缺

点ꎬ不能在早期检测到不稳定性斑块及血栓的形

成ꎮ 为了早期能更敏感地预测心血管危险事件的

发生ꎬＡｎｎｅｘｉｎⅤ成为了近年来发现的较热门的且较

有前景的血栓标记物ꎮ
ＡｎｎｅｘｉｎⅤ是钙离子依赖性磷脂结合蛋白超家族中

的一员ꎬ其与 ＰＳ 有高度的亲和力ꎮ 正常人血浆中

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ含量为 ０~６ μｇ / Ｌꎬ主要分布于细胞内ꎮ 当血

管内不稳定斑块破裂引起血小板活化时ꎬ细胞内的 ＰＳ
会暴露至细胞外侧面ꎬ此时带阴离子的磷脂与

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ结合ꎬ抑制磷脂依赖性凝血酶原酶复合物形

成ꎬ从而 阻 断 磷 脂 抗 体 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ的 识 别ꎬ导 致

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ与磷脂之间的亲和力下降ꎬ加速凝血过程及

血栓形成[５]ꎮ 近年来研究表明ꎬＡｎｎｅｘｉｎⅤ的生物活性

与细胞分化及凋亡、炎症反应及血栓形成等过程密切

相关[６￣８]ꎮ Ｄｕｍｏｎｔ 等[９]应用荧光标记小鼠 ＡｎｎｅｘｉｎⅤꎬ

３０ ｍｉｎ 后结扎冠状动脉造成心肌缺血ꎬ３０ ｍｉｎ 后解除

结扎ꎬ使心肌细胞缺血再灌注ꎮ 通过流式细胞仪检测

到 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ与心肌梗死小鼠心肌细胞凋亡外翻的 ＰＳ
发生结合ꎬ从而证实ＡｎｎｅｘｉｎⅤ与参与了心肌梗死过程ꎮ
至于ＡＣＳ 如何引起ＡｎｎｅｘｉｎⅤ的升高ꎬ与ＡＣＳ 复杂的发

病机制相关ꎬ其中最主要的病理生理学可能是不稳定

性斑块的破裂导致局部血流动力学改变ꎬ产生高切变

可激活血小板ꎬ引起继发性血栓形成ꎮ Ｍａｌｌａｔ 等[１０] 收

集了 ４２ 例冠心病患者ꎬ其中 ＳＡＰ 患者 １３ 例ꎬＡＣＳ 患者

２９例ꎬ非冠心病患者 １５ 例为对照组ꎬ利用 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ与

微粒表面 ＰＳ 结合的特性来分析各组患者血浆中

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ的表达水平ꎬ结果发现 ＡＣＳ 患者 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表

达水平明显高于 ＳＡＰ 组及非冠心病组ꎬ这表明体内

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率升高对 ＡＣＳ 的发生有一定的预测价

值ꎮ 本研究发现 ＡＣＳ 患者血浆 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率明显

高于 ＳＡＰ 组和对照组ꎬ但 ＳＡＰ 组与对照组之间并无统

计学差异ꎬ这可能与 ＡＣＳ 和 ＳＡＰ 急性发作时病理生理

学不同有关ꎮ 相比 ＡＣＳ 而言ꎬＳＡＰ 病理基础是冠状动

脉粥样硬化斑块相对稳定ꎬ血流动力学较为稳定ꎬ无继

发性血栓形成ꎬ因而 ＳＡＰ 组患者体内 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达水

平远低于 ＡＣＳ 组ꎮ
有学者通过对 ２１７ 例急性心肌梗死患者血浆 Ａｎ￣

ｎｅｘｉｎⅤ表达水平进行研究ꎬ结果发现ꎬＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达水

平与 Ｄ￣二聚体、纤维蛋白原、血糖、血脂等无明显相关

性ꎬ而与年龄、吸烟史、糖尿病、高血压、Ｃｒ 水平呈弱相

关性[１１]ꎬ这与本试验结果不完全一致ꎮ 本研究结果发

现ꎬ老年 ＡＣＳ 患者血浆 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达水平与年龄、性
别、ＭＢＩ、ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、Ｃｒ、ｈｓ￣ＣＲＰ、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ
指标均无明显相关性ꎬ而与纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体、
ＰＡＲ、吸烟史、高血压、糖尿病呈正相关ꎮ 众所周知ꎬ高
龄、肥胖、血脂异常、男性、高血压、糖尿病等危险因素

被公认为是心血管疾病的独立因素ꎮ 本研究可能存在

选取样本量偏少、年龄差较小、本地居民饮食结构等因

素ꎬ致使研究结果与上述研究结果不一致ꎮ 但都证实

了老年 ＡＣＳ 患者血浆 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达水平与高血压、糖
尿病、吸烟史呈正相关ꎮ

ＡＣＳ 不仅与传统的冠状动脉危险因素有关ꎬ而且

还和新近提出的影响斑块及血栓形成的危险因素

(ＰＡＲ、纤维蛋白原、Ｄ￣二聚体等)密切相关ꎮ 其中血液

凝血、抗凝、纤溶功能紊乱以及血小板聚集是血栓形成

的关键因素ꎮ 血浆纤维蛋白原是肝脏细胞合成和分泌

的血浆糖蛋白ꎬ与血小板膜糖蛋白 ＧＰⅡｂ/Ⅲａ 结合激活

血小板ꎬ促进血小板之间聚集ꎬ同时能够吸附在红细胞

表面ꎬ增加红细胞之间的聚集ꎬ导致血液黏滞度增高ꎬ
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加速血栓形成[１２￣１３]ꎻ有研究证实ꎬ纤维蛋白原与 ＡＣＳ 发

生及危险程度密切相关[１４]ꎬ对 ＡＣＳ 早期危险分层及预

后评估具有参考依据ꎮ 血浆 Ｄ￣二聚体作为纤维蛋白降

解产物ꎬ在临床上是反映血栓形成的敏感指标ꎬ随着近

几年检测技术水平的提高ꎬＤ￣二聚体在动脉血栓性疾

病中应用价值逐步引起重视[１５￣１６]ꎮ Ｂａｒａｋｅｔｔ 等[１７]通过

临床试验表明ꎬ血浆 Ｄ￣二聚体水平增高与心肌细胞受

损程度呈正相关ꎮ 当机体在病理状态下(血管壁受损、
血小板激活、凝血机制亢进等)ꎬ会使循环系统中血液

流经冠状动脉时形成栓子ꎬ堵塞部分或全部血管腔导

致 ＡＣＳꎬ引起 Ｄ￣二聚体含量升高ꎮ 因此ꎬ本研究发现老

年 ＡＣＳ 患者血浆 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率与纤维蛋白原、Ｄ￣二
聚体水平呈正相关ꎬ在一定程度上提示 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ参与

了血液的凝血 /纤溶过程ꎬ是对体内不稳定性斑块破裂

引起继发性血栓形成过程的反应ꎮ 至于血小板聚集程

度与心血管疾病的相关性ꎬ多项临床试验已证实血小

板聚集贯穿于整个ＡＣＳ 过程中[１８￣２０]ꎮ 说明当血小板受

到一定刺激后ꎬＡｎｎｅｘｉｎⅤ与磷脂之间的亲和度下降ꎬ促
进了血栓形成ꎮ 也印证了老年 ＡＣＳ 患者血浆 Ａｎｎｅｘｉｎ
Ⅴ表达率与血小板聚集率呈正相关ꎮ

综上 所 述ꎬ 通 过 检 测 老 年 ＡＣＳ 患 者 血 浆

ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达率ꎬ对 ＡＣＳ 的发生及风险层次有一

定的临床参考价值ꎮ 但老年 ＡＣＳ 患者在住院期间

会给予不同治疗方案 (药物保守治疗、介入治疗

等)ꎬ因而本研究未在治疗后进行相关生物化学指

标检测ꎬ对于 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ表达水平变化趋势没有直观

的反映ꎮ 另外ꎬ由于本研究的样本量较少ꎬ结果尚

需要更大规模的临床研究及循证医学证据去进一

步验证ꎬ为 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ判断老年 ＡＣＳ 患者发生及风

险层次提供更多的依据ꎮ
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