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  摘 要:目的 探讨急性冠脉综合征(ACS)患者氧化低密度脂蛋白受体-1(LOX-1)、纤维蛋白原(FIB)、血

浆纤溶酶原激活物抑制物-1(PAI-1)、抗凝血酶Ⅲ(AT-Ⅲ)表达与病情严重程度的相关性。方法 随机选取该

院2019年10月至2020年10月收治的117例ACS患者为观察组,同期选取117例体检健康者为对照组。检

测LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水平,分析其表达与病情严重程度的关系。结果 观察组血清LOX-1、FIB、PAI-
1水平高于对照组,血清AT-Ⅲ水平低于对照组(P<0.05);与轻度、中度病变患者比较,重度病变患者血清

LOX-1、FIB、PAI-1水平升高,AT-Ⅲ水平降低(P<0.05)。相关性分析结果显示,ACS患者LOX-1、FIB、PAI-
1水平与病情严重程度呈正相关,AT-Ⅲ水平与病情严重程度呈负相关(P<0.05)。LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ
为ACS发生的影响因素(P<0.05)。结论 LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水平变化与ACS的发生、发展相关,其

可有效评估疾病进展,有望成为ACS诊断及预后评估的生物标志物。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

correlation
 

between
 

the
 

expression
 

of
 

oxidized
 

low
 

density
 

lipopro-
tein

 

receptor-1
 

(LOX-1),fibrinogen
 

(FIB),plasma
 

plasminogen
 

activator
 

inhibitor-1
 

(PAI-1)
 

and
 

antithrom-
bin

 

Ⅲ
 

(AT-Ⅲ)
 

and
 

the
 

severity
 

of
 

acute
 

coronary
 

syndrome
 

(ACS).Methods A
 

total
 

of
 

117
 

ACS
 

patients
 

admitted
 

to
 

our
 

hospital
 

from
 

October
 

2019
 

to
 

October
 

2020
 

were
 

randomly
 

selected
 

as
 

the
 

observation
 

group,

and
 

117
 

healthy
 

individuals
 

who
 

underwent
 

physical
 

examination
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group
 

during
 

the
 

same
 

period.The
 

levels
 

of
 

LOX-1,FIB,PAI-1
 

and
 

AT-Ⅲ
 

were
 

detected,and
 

the
 

relationship
 

between
 

their
 

ex-
pression

 

and
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

disease
 

was
 

analyzed.Results The
 

serum
 

levels
 

of
 

LOX-1,FIB
 

and
 

PAI-1
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

serum
 

AT-Ⅲ
 

level
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

patients
 

with
 

mild
 

and
 

moderate
 

lesions,the
 

levels
 

of
 

se-
rum

 

LOX-1,FIB
 

and
 

PAI-1
 

in
 

patients
 

with
 

severe
 

lesions
 

were
 

increased,and
 

the
 

level
 

of
 

AT-Ⅲ
 

was
 

de-
creased

 

(P<0.05).The
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

levels
 

of
 

LOX-1,FIB,and
 

PAI-1
 

in
 

ACS
 

patients
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

disease,and
 

the
 

level
 

of
 

AT-Ⅲ
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

disease
 

(P<0.05).LOX-1,FIB,PAI-1
 

and
 

AT-Ⅲ
 

were
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

ACS
 

(P<0.05).Conclusion The
 

changes
 

of
 

LOX-1,FIB,PAI-1
 

and
 

AT-Ⅲ
 

levels
 

are
 

related
 

to
 

the
 

occurrence
 

and
 

development
 

of
 

ACS.They
 

can
 

be
 

used
 

to
 

assess
 

the
 

disease
 

progression
 

effectively
 

and
 

are
 

expected
 

to
 

be
 

biomarkers
 

for
 

the
 

diagnosis
 

and
 

prognosis
 

of
 

ACS.
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  由冠状动脉血管受阻、不稳定斑块破裂并形成血

栓引发的心肌急性缺血性临床综合征称为急性冠脉

综合征(ACS)[1]。ACS以心肌梗死、心源性猝死、不
稳定性心绞痛为主要发病形式,对心血管疾病患者生

存率产生影响,威胁患者生命健康及生活质量[2]。流

行病学研究显示,ACS发病率呈逐年上升趋势,且发

病人群有年轻化趋势,因此,早期诊断ACS对提高治

疗效果、改善预后具有重要意义[3]。研究提示,ACS
在其发生、发展中涉及炎性反应、细胞凋亡,而炎性反

应可促进动脉管壁粥样硬化过程,从而导致心肌供血

不足。由此提示,对其相关因子水平进行检测,可有

效评估 ACS病情发展[4-5]。基于此,本研究探讨了

ACS患者血清氧化低密度脂蛋白受体-1(LOX-1)、纤
维蛋白原(FIB)、血浆纤溶酶原激活物抑制物-1(PAI-
1)、抗凝血酶Ⅲ(AT-Ⅲ)水平变化情况,对其水平及与

病情严重程度的相关性进行分析,旨在为 ACS病情

的准确判断提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 随机选取本院2019年10月至2020
年10月收治的117例ACS患者为观察组,其中男67
例,女50例;年龄40~69岁,平均(54.5±12.3)岁。
选取同期117例体检健康者为对照组,其中男63例,

54例;年龄39~70岁,平均(54.5±13.2)岁。根据

SYNTAX评分[6]标准将 ACS患者分为轻度病变组

37例、中度病变组42例、重度病变组38例。观察组

和对照组一般资料比较,差异无统计学意义(P>
0.05),具有可比性。本研究经本院医学伦理委员会

批准,患者或家属自愿参本研究且均签署知情同意

书。纳入标准:符合《急性冠脉综合征急诊快速诊疗

指南》中 ACS诊断标准[7]。排除标准:肝、肾等脏器

功能障碍者;合并有心肌病、结构性心脏病者;外周血

管疾病、炎症性疾病、甲状腺疾病者;慢性心力衰竭

者;合并恶性肿瘤者;半年内存在重大外伤、手术史

者;半年内存在心肌梗死、心力衰竭、经皮冠状动脉形

成术、冠状动脉旁路移植术史者;合并免疫性疾病、急
慢性感染性疾病者;对比剂过敏者。

1.2 仪器与试剂 LOX-1试剂盒及相匹配抗体(美
国ADL公司);FIB试剂盒及相匹配抗体(成都壹科

医疗器械有限公司);CA-7000全自动凝血分析仪(日
本希森美康株式会社);PAL-1试剂盒及相匹配抗体

(福建太阳生物技术公司);AT-Ⅲ试剂盒(德国Sie-
mens公司)。

1.3 方法

1.3.1 LOX-1、PAI-1、AT-Ⅲ水平检测 抽取所有

研究对象空腹静脉血6
 

mL于抗凝试管中,以3
 

000
 

r/min离心处理10
 

min,分离上清液,-20
 

℃下低温

保存待检。双抗体夹心法测定LOX-1、PAI-1、AT-Ⅲ
水平,常温下标记酶标板,制备标准品,稀释样品,试
剂盒每孔内加入100

 

μL待测血清、标准品,37
 

℃恒温

箱内湿育2
 

h,重复洗涤反应板,按1∶100加入100
 

μL抗体工作液,二次湿育45
 

min,洗涤反应板,每孔

内加入 LOX-1、PAI-1、AT-Ⅲ溶液100
 

μL,湿育45
 

min,加入100
 

μL终止液终止反应。于450
 

nm波长

测定吸光度值,颜色深浅与水平呈正比。

1.3.2 FIB水平检测 采用散射比浊法检测FIB水

平,观察待测血清标本凝固的过程中发生的散射光变

化情况,在光探检测器为90°的单色光源中向血清标

本中加凝血激活剂,标本凝块散射光强度随之增加,
完全凝固后,根据光探测器的变化,描出凝固曲线,检
测FIB水平。

1.4 统计学处理 采用SPSS19.0软件对数据进行

处理和分析。采用Kolmogorov-Smirnov检验数据是

否呈正态分布,呈正态分布的计量资料以x±s表示,
多组间比较采用方差分析,两组间比较采用t检验;
计数资料以例数和百分率表示,组间比较采用χ2 检

验,以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组血清 LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水平比

较 观察组血清 LOX-1、FIB、PAI-1水平高于对照

组,血清AT-Ⅲ水平低于对照组,差异有统计学意义

(P<0.05)。见表1。
表1  两组血清LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水平比较(x±s)

组别 n
LOX-1
(ng/mL)

FIB
(g/L)

PAI-1
(U/L)

AT-Ⅲ
(mmol/L)

对照组 117 1.99±0.78 2.22±0.11 7.60±2.22 94.26±4.13

观察组 117 4.15±0.68 2.76±0.5413.15±2.58 85.55±9.25

t 7.262 10.600 10.310 9.300

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.2 不同病情严重程度患者血清LOX-1、FIB、PAI-
1、AT-Ⅲ水平比较 与轻度病变组比较,中、重度病变

组患者血清LOX-1、FIB、PAI-1水平升高,AT-Ⅲ水

平降低(P<0.05);与中度病变组比较,重度病变组患

者血清LOX-1、FIB、PAI-1水平升高,AT-Ⅲ水平降

低(P<0.05)。见表2。

2.3 LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水平与病情严重程

度的相关性分析 结果显示 ACS患者LOX-1、FIB、

PAI-1水平与病情严重程度呈正相关,AT-Ⅲ水平与
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病情严重程度呈负相关(P<0.05)。见表3。
表2  不同病情严重程度患者血清LOX-1、FIB、PAI-1、

   AT-Ⅲ水平比较(x±s)

组别 n
LOX-1
(ng/mL)

FIB
(g/L)

PAI-1
(U/L)

AT-Ⅲ
(mmol/L)

轻度病变组 37 3.81±1.22 2.62±0.11 11.35±2.45 88.18±4.29

中度病变组 42 4.55±1.67a 2.81±0.33a 15.33±2.01a85.70±4.33a

重度病变组 38 5.15±2.01ab 3.03±0.50ab17.15±2.58ab81.25±2.58ab

F 15.312 8.126 10.234 11.348

P <0.001 0.002 0.001 0.001

  注:与轻度病变组比较,aP<0.05;与中度病变组比较,bP<0.05。

表3  LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水平与病情

   严重程度相关性分析

指标 r P

LOX-1 0.639 <0.001

FIB 0.584 <0.001

PAI-1 0.712 <0.001

AT-Ⅲ -0.633 <0.001

2.4 影响ACS发生的多因素Logistic回归分析 将

ACS发生(轻度=0,中 重 度=1)作 为 因 变 量,将
LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水平作为自变量,赋值升

高设为1,正常设为0,纳入二分类多因素Logistic回

归模型分析,结果显示,LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水

平为ACS发生的影响因素(P<0.05)。见表4。
表4  影响ACS发生的多因素Logistic回归分析

变量 回归系数 标准误 Wald P OR 95%CI

LOX-1 1.542 0.511 7.001 <0.001 0.763 0.710~0.831

FIB 1.578 0.546 6.853 <0.001 0.761 0.736~0.844

PAI-1 1.553 0.584 7.147 <0.001 0.752 0.717~0.886

AT-Ⅲ 1.616 0.535 7.216 <0.001 1.777 1.742~1.918

3 讨  论

近年来,ACS发病率呈逐年上升趋势,且发病人

群趋于年轻化,对人们的健康造成严重影响[8]。研究

表明,血管炎症与凝血系统密切相关,而凝血因子可

抑制动脉粥样硬化,但通过炎症因子预测 ACS的灵

敏度较低,故寻求更加准确的生物学标志物对评估

ACS具有重要作用[9]。

LOX-1是动脉粥样硬化形成、发展中的重要作用

因子,可通过细胞凋亡、脂质沉积等参与动脉粥样硬

化的发生[10]。LOX-1参与动脉粥样硬化全部过程,
且其水平随危险因素的增多而升高[11]。在早期ACS
中LOX-1水平异常升高,比心脏其他指标灵敏度更

高,由此认为其可作为心血管疾病的重要预测指

标[12]。孙秀全等[13]报道,在 ACS早期阶段 LOX-1

可作为诊断指标。李如意等[14]在研究中证实,LOX-1
与血栓形成存在重要关联,可能成为防治 ACS的新

途径,具有较高的临床价值。本研究发现,ACS患者

血清LOX-1水平高于体检健康者,且随病情加重

LOX-1水平升高。结果提示LOX-1可有效评估ACS
病情,是早期诊断ACS的有效指标,与上述研究内容

相符,但因标本纳入量、研究内容不同,研究结果可能

存在偏倚,具有一定局限性。
本研究结果显示,FIB、PAI-1在 ACS患者外周

血中呈异常高表达,且与 ACS疾病进展存在一定相

关性。血栓的形成是导致 ACS发生的关键因素,所
以在早期诊断中对血栓形成的指标检测尤为重要[15]。

FIB作为凝血因子,在血栓形成中扮演重要角色。研

究表明,FIB可介导血小板聚集,促进心脑血管疾病及

动脉粥样硬化的发生[16-17]。本研究结果显示,ACS患

者血清FIB水平明显高于体检健康者,且随病情加重

FIB水平升高。提示FIB水平可有效评估ACS病情

发展,对降低患者病死率及改善预后具有重要意义,
与吴炎等[18]研究结果相符。而PAI-1作为纤溶系统

主要抑制因子,可对纤溶原激活物、尿激酶型纤溶原

激活物具有抑制效果[19]。研究表明,PAI-1水平变化

在ACS血管炎症、斑块的稳定中发挥重要作用,并与

疾病进展存在一定联系[20-21]。本研究发现体检健康

者PAL-1水平低于ACS患者,且PAL-1水平随病情

严重程度变化而变化,且PAL-1水平可对ACS患者

冠状动脉病变程度做出反应,具有重要预后判断价

值。凝血纤溶活性、炎症因子等与血管内皮功能紊乱

具有密切关系。本研究结果显示,高表达PAI-1可促

进ACS疾病进展,并与疾病严重程度呈正相关,通过

对其水平检测可有效评估 ACS疾病进展,对提高临

床疗效和改善预后具有重要意义。

AT-Ⅲ作为重要抗凝因子。正常情况下其占抗凝

活性的50%,当其活性降低时提示机体存有血栓风

险[22]。相关学者指出,AT-Ⅲ消耗增加或减少可导致

机体处于高凝状态,而高凝状态是动脉粥样硬化、血
栓形成的主要病理生理因素[23]。本研究结果显示,

ACS患者AT-Ⅲ水平低于体检健康者,且与病情进展

有关,由此提示,AT-Ⅲ可有效评估 ACS患者血栓形

成情况,帮助临床医生对病情做出准确判断。
综上所述,ACS患者血清 LOX-1、FIB、PAI-1、

AT-Ⅲ水平的检测结果可为病情准确判断提供重要依

据,有助于临床医生了解患者病变程度,对预后进行

准确判断。但本研究中因样本纳入量较少,观察时间

有限,未对ACS患者LOX-1、FIB、PAI-1、AT-Ⅲ水平

与预后的关系进行深入研究,导致研究结果可能存在

偏倚,需进一步增加样本量进行多中心研究证实。
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