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·临床研究·

老年冠心病人血小板表面活性物质的改变

张丽萍 叶平 郑延松 段留法 范英鲜 唐朝枢 戴智云 李葭灰

【摘要】 目的探讨老年稳定性及不稳定性心绞痛患者血小板表面活性物质膜糖蛋白Ⅱb／m a(PCA-1)及P-

选择素(CD62p)的变化。方法采用流式细胞术(FCM)，以单克隆抗体分子作为分子探针，检测健康老年人及老年

稳定性及不稳定性心绞痛患者血小板膜上PAC-I及CD62p的表达量。结果 稳定性及不稳定性心绞痛组血小板

表面PAGl表达的阳性百分率及平均荧光强度明显高于对照组，尤其是不稳定性心绞痛组。不稳定性心绞痛组血

小板表面CD62p表达的阳性百分率及平均荧光强度明显高于对照组，而稳定性心绞痛组与对照组比较无明显差异。

结论老年稳定性及不稳定性心绞痛患者血小板表面活性物质的表达量明显增加，说明血小板明显被激活，对临床

上抗血小板药物的应用有指导作用。
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[Abstract] Objective To investigate the changes of active platelet markers and their significance in old pa—

tients with unstable and stable angina． Methods The glycoprotein II b／nla(PAC-I)and P-selectin(CD62p)were

used as molecular markers of activated platelets，which were analyzed by flow cytometric 3-color immunofluorescence．

Results PAC-1 expression of platelet membrane surface in old patients with unstable and stable angina was higher

than that in healthy individuals，especially in patients with unstable angina．Expression of CD62p on platelet mem—

brane surface in patients with unstable angina was higher than that in patients with stable angina and control group．

Conclusions The results suggest that PAC-1 and CD62p may be regarded as sensitive and specific molecular markers

in activated platelets．There is platelet activation in old patients with unstable and stable angina，which has important

significance for the antiplatelet therapy in these patients．
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冠心病病人的冠状动脉病变处存在多种激活血

小板的因素，如暴露的胶原、动脉管道狭窄导致的高

切变力及粥样硬化斑的易变性。所以血流经病变处

时血小板被激活，活化血小板的质膜糖蛋白(glyco—

protein，GP)会发生显著变化，原来存在于颗粒膜上．

的GP在质膜上大量表达，成为活化血小板的分子
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标志物。本研究用流式细胞术(flow eytometry，

FCM)特异性地检测血小板膜糖蛋白Ⅱb／In a

(PAC-1)及P-选择素(CD62p)的变化，并探讨其临

床意义。

1资料与方法

1．1 病例及分组 正常对照组15例(男10例，女

5例)，为体检正常，无心脑血管病的健康老年(>60

岁)志愿者，平均年龄(65．8士3．6)岁。稳定性心绞

痛组20例(男14例，女6例)，为解放军总医院门诊

及住院的老年稳定性心绞痛患者(>60岁)，无并发

症，平均年龄(66．3土4．2)岁。不稳定性心绞痛组
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20例(男15例，女5例)，老年不稳定性心绞痛患者

(>60岁)，无并发症，平均年龄(67．5土3．2)岁。

1．2诊断及排除标准 稳定性心绞痛的诊断标准

为劳力性心绞痛持续3个月以上或运动试验阳性。

不稳定性心绞痛的诊断标准为初发劳力型心绞痛、

恶化劳力型心绞痛及静息性心绞痛。无心肌坏死的

心肌酶谱改变，同时伴有心电图上ST段压低或T

波的改变。肿瘤及血液病患者除外。

1．3方法 采用FCM特异性地检测血小板膜糖

蛋白Ⅱb／m a(PCA一1)及P一选择素(CD62p)[1]。

1．4数据统计 以中位数或均数士标准差(x士s)

表示，以Stata7．0统计软件处理数据。多组均数间

的比较采用One way ANOVA检验，多组间中位数

比较采用Kwallis检验，P<0．05为差异有统计学

意义。

2 结 果

2．1 3组血小板表面PAC-1和CD62p的测定结果

从表1可见，稳定性心绞痛及不稳定性心绞痛组

患者血小板膜PAC-1阳性百分率及平均荧光强度

(mean fluorescent intensity，MFI)明显增高，与正

常对照组比较差异极显著(P<0．01)，不稳定性心

绞痛组患者血小板膜PAC-1阳性百分率及MFI与

稳定性心绞痛组比差异极显著(P<0．01)。不稳定

性心绞痛组CD62p阳性百分率及MFI明显升高，

与正常对照组差异显著(P分别为<0．01及<

0．05)，而与稳定性心绞痛组比差异不显著。稳定性

心绞痛组与正常对照组相比差异不显著。

2．2 3组一般资料的比较 从表2可见三组在年

龄、活化部分凝血激酶时间(activated partial

thromboplastin time，APTT)、凝血酶原时间(pro-

thrombin time，PT)、凝血酶原时间活动度(PTa)、

国际标准化比值(international normalized ratio，

lNR)方面无显著性差异。稳定性心绞痛组及不稳

定性心绞痛组病人体重指数明显升高与对照组比较

有显著差异(P分别为<O．05及<O．01)。不稳定

性心绞痛组患者纤维蛋白原(fibrinogen，Fbg)与对

照组及稳定性心绞痛组比较P<O．01。

3讨 论

在正常血液循环中血小板处于静息状态，受到

生理及物理刺激因子作用时，血小板发生活化，伸出

伪足并释放胞内颗粒内容物，参与生理止血或病理

性血栓形成等。CD62p(P一选择素或GMP-140或

PADGEM)存在静止血小板的a颗粒膜上，刺激活

化时，从a颗粒释放，CD62p随a颗粒内容物的释放

而与质膜融合，成为血小板活化的标志f2]，导致中性

白细胞黏附于血小板，P．选择素导致了大量的多形

核白细胞、激活的内皮细胞及血小板相互反应[3]。

GP 11 b／m a[41是血小板上含量最多的膜蛋白，

GPⅡb／Ⅲa不但是Fbg的受体，而且能与纤维连接

蛋白，玻璃连接蛋白和VwF因子等黏附蛋白结合。

正常循环中的血小板不能与血浆Fbg结合，只有当

表1 3组血小板膜表面PAC-I和CD62p测定结果比较(中位数)

注：与正常对照组比较，。P<0．05；“P<O．01；与稳定性心绞痛组比△P<O．01

表2 3组一般资料比较(x士sl

注：与正常对照组比较，。P<O．05；。P<O．01；与稳定性心绞痛组比较，△P<O．01
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血小板被活化时才能暴露Fbg结合位点而与Fbg

结合，从而形成血小板一Fbg_血小板结合状态，即血

小板聚集，成为导致血小板性血栓形成的最后通路。

PAC-1E阳是早期血小板活化的标志物，抗体与活化

后血小板膜表面的GPⅡb／m a复合物Fbg结合位

点结合。CD62p是血小板活化后期的标志物[6]，能

特异性地与活化血小板结合。

本研究采用流式细胞仪检测血小板表面活化标

志物，需抗凝全血标本，且用量极少，影响血小板体

外活化因素较少(如离心等)，更接近生理状态，使血

小板与红细胞及白细胞在一起，比以往方法简单快

捷。该试验结果示，稳定性及不稳定性心绞痛组血

小板表面PAC-1表达的阳性百分率及平均荧光强

度明显高于对照组，说明该两组患者的血小板活化

明显，尤其是不稳定性心绞痛组。不稳定性心绞痛

组血小板表面CD62p表达的阳性百分率及平均荧

光强度明显高于对照组，而稳定性心绞痛组与对照

组比较无明显差异。Hu等[73报道稳定性心绞痛、

不稳定性心绞痛及心梗患者血中GMP-140明显高

于对照组，存在高凝状态，D二聚体、az抗纤溶酶、

促凝血酶F1+2及纤维蛋白肽A均增高。Vidal等[8]

报道了30例心绞痛患者血小板表面CD62p及

PAC-1的表达明显高于对照组，与本试验结果相

似，但他们分组不象我们细，血小板均在上机前处理

过(稀释及洗涤)，且未见老年病例的报道。近年来，

冠状动脉粥样硬化疾病被认为是冠状动脉血管壁的

慢性炎症病变，其发生发展中的细胞黏附机制日益

受到重视，内皮细胞、白细胞和血小板之间以及血管

内皮基质问相互黏附、相互作用而导致炎症反应和

促凝异常，血栓形成，从而促进冠状动脉粥样斑块的

形成和发展，P_选择素在其中起着重要的作用[9’1叫。

有证据提示P一选择素在动脉粥样形成的早期即起

作用，并发现动脉粥样斑块局部内皮细胞P-选择素

表达明显升高。本研究结果还提示，似乎慢性的心

肌缺血不引起血浆P一选择素水平的明显改变，急性

严重的心肌缺血才会导致血小板和(或)内皮细胞与

白细胞相互黏附，从而引起P-选择素明显升高。

Ridker等[11]报道，即使除外肥胖、高血压、糖尿病及

运动的影响血浆p选择素增多25％，心血管事件

(心梗、卒中、需冠状血管再通及死亡)增加28％。

可见血浆P一选择素能预见心脑血管事件，血小板表

面PAC-1及CD62p表达量能否预见心脑血管事件

值得研究。
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