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【摘　 要】 　 目的　 分析血小板源性 miR-126
 

的功能基因多态性 rs4636297 与急性冠状动脉综合征( ACS)患者氯吡格雷抗血

小板反应性及疗效的相关性。 方法　 连续募集
 

2015
 

年 11 月至
 

2017
 

年 2 月在解放军总医院第一医学中心心血管内科住院期

间接受氯吡格雷联合阿司匹林双联抗血小板治疗,同时在稳定抗栓治疗第 3 天接受血小板反应性检测的 ACS 患者。 提取患

者外周全血 DNA 并进行 miR-126 的功能基因多态性 rs4636297 的基因检测。 对所有患者进行 1 年随访,主要监测缺血事件发

生情况。 采用 SPSS
 

22. 0 统计软件进行数据分析。 通过 logistic 回归分析与氯吡格雷抗血小板反应性以及 1 年内主要缺血终

点事件相关的独立影响因素。 结果　 入选 364 例经氯吡格雷和阿司匹林双联抗血小板治疗的
 

ACS
 

患者,根据血小板反应性

检测结果,193
 

例入选血小板高反应性(HTPR)组,171
 

例入选血小板低反应性( LTPR)组。 经多因素校正分析后,HTPR
 

组携

带 rs4636297
 

A 等位基因的比例仍明显高于 LTPR 组(OR = 1. 85,95%CI:1. 16 �2. 96;P
 

= 0. 010);通过 1 年随访观察发现,
A 等位基因携带者发生主要缺血终点事件的风险明显高于非携带者(OR= 4. 09,95%CI:1. 25 �13. 35;P= 0. 020)。 结论　 血小

板源性 miR-126 的功能基因多态性 rs4636297 可能影响 ACS 患者氯吡格雷抗血小板治疗的反应性及疗效。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

analyze
 

the
 

correlation
 

of
 

genetic
 

polymorphism
 

of
 

miR-126
 

rs4636297
 

derived
 

from
 

platelet
 

with
 

anti-
platelet

 

reactivity
 

of
 

clopidogrel
 

and
 

clinical
 

outcome
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

coronary
 

syndrome
 

( ACS).
 

Methods　 Consecutive
 

ACS
 

patients
 

who
 

were
 

treated
 

with
 

clopidogrel
 

and
 

aspirin
 

and
 

underwent
 

platelet
 

reactivity
 

test
 

in
 

3 d
 

after
 

stable
 

antithrombotic
 

therapy
 

in
 

Department
 

of
 

Cardiology,
 

First
 

Medical
 

Center,
 

Chinese
 

PLA
 

General
 

Hospital
 

from
 

November
 

2015
 

to
 

February
 

2017
 

were
 

recruited
 

in
 

the
 

study.
 

Their
 

peripheral
 

blood
 

samples
 

were
 

harvested
 

to
 

extract
 

DNA
 

to
 

detect
 

the
 

polymorphism
 

of
 

miR-126
 

rs4636297.
 

All
 

patients
 

were
 

followed
 

up
 

for
 

primary
 

ischemic
 

events
 

within
 

1
 

year
 

from
 

discharging.
 

SPSS
 

statistics
 

22. 0
 

was
 

used
 

for
 

data
 

analysis.
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

study
 

the
 

independent
 

influencing
 

factors
 

related
 

to
 

antiplatelet
 

reactivity
 

of
 

clopidogrel
 

and
 

primary
 

ischemic
 

events
 

within
 

1
 

year.
 

Results　 A
 

total
 

of
 

364
 

patients
 

were
 

enrolled
 

finally,
 

and
 

193
 

of
 

them
 

were
 

assigned
 

into
 

high
 

on-treatment
 

platelet
 

reactivity
 

(HTPR)
 

group
 

and
 

the
 

other
 

171
 

into
 

the
 

low
 

on-treatment
 

platelet
 

reactivity
 

(LTPR)
 

group
 

according
 

to
 

the
 

results
 

of
 

platelet
 

reactivity
 

test.
 

After
 

adjustment,
 

multivariate
 

analysis
 

indicated
 

that
 

the
 

proportion
 

of
 

rs4636297
 

A
 

allele
 

was
 

significantly
 

larger
 

in
 

the
 

HTPR
 

group
 

than
 

the
 

LTPR
 

group
 

(OR= 1. 85,
 

95%CI:
 

1. 16-2. 96;
 

P= 0. 010).
 

In
 

the
 

1-year
 

follow-up
 

observation,
 

the
 

risk
 

of
 

primary
 

ischemic
 

events
 

was
 

obviously
 

higher
 

in
 

the
 

A
 

allele
 

carriers
 

than
 

the
 

non-carriers
 

(OR= 4. 09,
 

95%CI:
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1. 25-13. 35;
 

P = 0. 020).
 

Conclusion 　 The
 

functional
 

gene
 

polymorphism
 

rs4636297
 

of
 

platelet-derived
 

miR-126
 

may
 

affect
 

the
 

response
 

and
 

outcome
 

of
 

clopidogrel
 

antiplatelet
 

therapy
 

in
 

ACS
 

patients.
【Key

 

words】　 acute
 

coronary
 

syndrome;
 

clopidogrel;
 

microribonucleic
 

acid-126;
 

functional
 

gene
 

polymorphism;
 

platelet
 

reactivity
This

 

work
 

was
 

supported
 

by
 

the
 

General
 

Program
 

of
 

National
 

Natural
 

Science
 

Foundation
 

of
 

China
 

(81870262)
 

and
 

the
 

Key
 

Project
 

of
 

Health
 

Bureau
 

of
 

Logistics
 

Support
 

Department
 

of
 

Central
 

Military
 

Commission
 

(BWS17J026).
Corresponding

 

author:
 

YIN
 

Tong,E-mail:
 

yin1tong1@ 163. com

　 　 急性冠状动脉综合征(acute
 

coronary
 

syndrome,
ACS)是严重危害人类健康的常见心血管疾病之一,
尽管过去 10 年 ACS 的死亡率已大大降低,且冠心

病的年死亡率下降了 34. 4%,但经历复发事件的患

者死亡风险仍较高[1] 。 血小板 P2Y12 受体拮抗剂

联合阿司匹林双联抗血小板治疗( dual
 

antiplatelet
 

therapy,DAPT)仍是目前公认的 ACS 标准治疗和预

防经皮冠状动脉介入术(percutaneous
 

coronary
 

inter-
vention,PCI)术后支架内血栓形成的金标准[2] 。 氯

吡格雷作为一种 P2Y12 受体拮抗剂,可以单独使用

或与阿司匹林联合使用以预防缺血性事件并改善

ACS 患者预后,并已在全球范围内广泛使用了 10 多

年[3] 。 尽管氯吡格雷抗血小板治疗在许多患者中

是安全有效的,但个体间的治疗反应存在很大差

异[4] 。 研究证实,造成 P2Y12 受体拮抗剂抗血小板

反应性的个体差异因素包括疾病状态,合并用药和

药物剂量[5,6] ,以及药物基因组学因素(CYP2C19 基

因多态性) [7] 。 然而,已知的这些因素尚不足以解

释血小板反应性的个体差异。
研究显示,血小板的活性受到许多微小核糖核酸

(microribonucleic
 

acid,miRNA)的影响,这些 miRNA
调控血小板内信使 RNA(messenger

 

ribonucleic
 

acid,
 

mRNA) 的表达[8] 。 Kaudewitz 等[9] 研究发现,血浆

中微小核糖核酸 - 126 ( microribonucleic
 

acid-126,
miR-126)与 ACS 患者的血小板功能及正常人群中

血小板活化标记物具有相关性。 我们前期研究发

现,血小板源性 miR-126 能够预测氯吡格雷的抗血

小板反应性[10] 。 功能分析证实,miR-126 的功能单

核苷酸多态性(single
 

nucleotide
 

polymorphism,SNP;
dbSNP:rs4636297),能够阻断 miR-126 的加工成熟,
从而抑制 miR-126 的表达[11] 。 因此, 我们推测

miR-126 的功能 SNPrs4636297 可能影响氯吡格雷

抗血小板反应性和疗效。 鉴于此,本研究旨在分析

miR-126 的功能基因多态性 rs4636297 与 ACS 患者

中氯吡格雷抗血小板反应性及疗效的相关性。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 连续募集 2015 年 11 月至 2017 年 2 月在解放

军总医院心血管内科住院期间接受 DAPT,同时在

氯吡格雷治疗第 3 天进行血小板功能检测的 ACS
患者,对所有患者均进行血小板功能检测。 入选标

准:(1) 年龄≥18 岁; ( 2) 按照美国心脏联合会 /
美国心脏病学会诊断标准[12] 诊断为 ACS 的患者;
(3)服用氯吡格雷及阿司匹林治疗;(4)自愿参加本

次临床试验并签署知情同意书。 排除标准:(1)应

用影响血小板活性或功能的药物(如非甾体类抗炎

药、阿片类药物等)的患者;(2)患有影响血小板功

能或活性的疾病(如急、慢性炎症,肝、肾功能障碍,
近期有出血倾向,潜在出血危险或血液系统疾病)
的患者;(3)禁用抗血小板药物的患者。

ACS 患者中氯吡格雷的治疗原则为:对于 PCI
或者急性心肌梗死 ( acute

 

myocardial
 

infarction,
AMI)的患者,接受氯吡格雷联合阿司匹林双联抗血

小板负荷剂量治疗(氯吡格雷 600 mg / d 和阿司匹林

300 mg / d)后,进行稳定治疗剂量(氯吡格雷 75 mg / d
和阿司匹林 100 mg / d)的治疗;对于非 PCI 或非 AMI
的患者,接受氯吡格雷联合阿司匹林的稳定剂量双联

抗血小板治疗。 本研究符合赫尔辛基宣言,并通过了

解放军总医院医学伦理委员会的论证和批准。
1. 2　 血小板功能检测及分组方法

　 　 采集 ACS 患者 3 ml 外周全血,
 

通过血栓弹力

图( thromboelastography,TEG) 检测血小板反应性。
TEG 检测采用乐普科技有限公司的西芬斯 TEG 分

析仪及配套试剂。 根据二磷酸腺苷 ( adenosine
 

diphosphate,ADP)诱导的血小板纤维蛋白凝块强度

指标(ADP-induced
 

platelet-fibrin
 

clot
 

strength,MAADP )
和 ADP 诱导的血小板抑制率( ADP 抑制率),进行

抗血小板反应性呈极端值的病例筛选。
极端值的病例筛查分组标准: TEG

 

MAADP >
47 mm,

 

ADP
 

抑制率<30%的患者入血小板反应性

呈极端高反应性(high
 

on-treatment
 

platelet
 

reactivity,
HTPR)为 HTPR 组;TEG

 

MAADP <31 mm,
 

ADP
 

抑制

率>90%的患者入血小板反应性呈极端低反应性(low
 

on-treatment
 

platelet
 

reactivity,LTPR)为 LTPR 组。
1. 3　 全血 DNA 的 SNP 分型

　 　 采用全血基因组
 

DNA
 

提取系统 ( Solarbio,
 

D1850)提取 DNA,置于-20 ℃ 冰箱保存备用。 采用
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SnapShot 法[13]检测候选 SNP 位点,通过多重聚合酶

链式反应( polymerase
 

chain
 

reaction,
 

PCR)扩增,检
测 miR-126(rs4636297)、CYP2C19

 ∗2
 

(rs4244285)、
CYP2C19

 ∗3(rs4986893)3 个 SNPs 位点。 检测位点

的引物序列分别为: rs4636297 上游 5 ’ ACACT-
TCAAACTCGTACCGTGAG3 ’, 下 游

 

5 ’ CACGCT-
GAGGGAGGTCAA3’;rs4244285 上游 5’

 

GAGCTTG-
GCATATTGTATCTATACCTT3’,下游 5’

 

CGATTCTT-
GGTGTTCTTTTACTTTCTC

 

3’;
 

rs4986893 上游 5 ’
 

TCAGCAATTTCTTAACTTGATGGA
 

3’,下游 5’
 

TTC-
AGGGCTTGGTCAATATAGA

 

3’。 测序采用美国 ABI
公司的 3730XL 基因测序仪、SnapShot 试剂盒及配套

试剂,PCR 采用北京东胜创新生物科技有限公司的

东胜龙黑金刚 EDC-810
 

PCR 仪及配套试剂。
1. 4　 缺血终点事件及随访

　 　 缺血终点事件包括心源性死亡、非致死性心肌

梗死、非致死性脑卒中、紧急血运重建及支架内血栓

形成。 随访时间 1 年,由专人负责,详细记录患者主

要缺血事件发生的症状,统一填写随访表格。 上述

随访均由专门经过培训的医师在门诊或经电话随访

完成,缺血终点事件的判断由临床药物试验中心终

点事件判断专家组确定。
1. 5　 统计学处理

　 　 采用 SPSS
 

22. 0 统计软件进行数据分析。 对符

合正态分布的计量资料以均数±标准差( x±s)表示,采
用独立样本 t 检验进行比较; 计数资料用例数

(百分率)表示,采用 χ2 检验。 通过 logistic 回归分析

与氯吡格雷抗血小板反应性以及 1 年内终点事件相

关的独立影响因素。 P 
0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 患者临床基线资料及 SNP 分布

　 　 连续募集了 1
 

134 例符合入选标准的 ACS 患

者。 根据 TEG 检测筛查获得的 HTPR 组患者 193
例和 LTPR 组患者 171 例。 入选患者中,男女比例

为 2. 5 ∶ 1 (男性
 

260 例,女性 104 例),平均年龄

(64. 87±10. 73)岁。 2 组患者总胆固醇和 ACS 分型

的水平比较,差异有统计学意义(P<0. 05);2 组患

者年龄、性别、体质量指数、血压、病史、合并用药及

实验室检验等基线资料均无明显差异(表 1)。

表 1　 2 组患者的基线资料比较

Table
 

1　 Comparison
 

of
 

baseline
 

data
 

between
 

two
 

groups

Item Total(n= 364) HTPR
 

group(n= 193) LTPR
 

group(n
 

= 171) P
  

value
Demographic

 

characteristics
　 Age(years,

 

x±s) 64. 87±10. 73 65. 53±11. 47 64. 12±9. 80 0. 213
　 Male

 

[n(%)] 260(71. 43) 132(68. 39) 128(74. 85) 0. 173
　 BMI(kg / m2 ,

 

x±s) 25. 71±3. 30　 25. 65±3. 30　 25. 79±3. 31 0. 694
　 HR

 

(beats / min,
 

x±s) 72. 47±16. 73 71. 31±18. 95 73. 73±13. 80 0. 181
　 SDP(mmHg,

 

x±s) 133. 82±25. 51　 134. 32±24. 03　 133. 25±27. 04 0. 698
　 DBP(mmHg,

 

x±s) 72. 99±11. 95 72. 66±11. 95 73. 34±14. 76 0. 645
　 Smoking[n(%)] 149(40. 93) 85(44. 04) 64(37. 43) 0. 200
Medical

 

histories[n(%)]
　 Diabetes

 

mellitus 139(38. 19) 75(38. 86) 64(37. 43) 0. 779
　 Hypertension 249(68. 41) 139(72. 02) 110(64. 33) 0. 115
　 Hyperlipidemia 112(30. 77) 59(30. 57) 53(30. 99) 0. 930
Clinical

 

setting[n(%)]
　 UA 310(85. 16) 152(78. 76) 158(92. 40) <0. 001
　 STEMI 25(6. 87) 9(9. 84) 6(3. 51) 0. 017
　 NSTEMI 29(7. 97) 22(11. 40) 7(4. 09) 0. 017
Laboratory

 

examination( x±s)
　 Platelet

 

count( ×109 / L) 227. 18±80. 00　 232. 45±86. 15　 220. 92±71. 86 0. 180
　 TC(mmol / L) 3. 85±1. 10 3. 97±1. 16 3. 72±1. 03 0. 045
　 OX-LDL(mmol / L) 2. 37±0. 91 2. 46±0. 92 2. 27±0. 89 0. 052
　 HDL(mmol / L) 1. 06±0. 29 1. 07±0. 29 1. 04±0. 30 0. 472
　 TG(mmol / L) 1. 54±0. 89 1. 59±0. 97 1. 49±0. 79 0. 278
Medications[n(%)]
　 Beta

 

blockers 254(69. 78) 133(68. 91) 121(70. 76) 0. 532
　 ACEI 57(15. 66) 31(16. 06) 26(15. 20) 0. 429
　 CCB 127(34. 89) 68(35. 23) 59(34. 50) 0. 948
　 Statins 324(89. 01) 170(88. 08) 154(90. 06) 0. 166
　 PPI 78(21. 43) 45(23. 32) 33(19. 30) 0. 456

HTPR:
 

high
 

on-treatment
 

platelet
 

reactivity;
 

LTPR:
 

low
 

on-treatment
 

platelet
 

reactivity;
 

BMI:
 

body
 

mass
 

index;
 

HR:
 

heart
 

rate;SDP:
 

systolic
 

blood
 

pressure;
 

DBP:
 

diastolic
 

blood
 

pressure;
 

UA:
 

unstable
 

angina;
 

STEMI:
 

ST-segment
 

elevation
 

myocardial
 

infarction;
 

NSTEMI:
 

non-ST-segment
 

elevation
 

myocardial
 

infarction;
 

TC:
 

total
 

cholesterol;
 

OX-LDL:
 

oxidized
 

low-density
 

lipoprotein;
 

HDL:
 

high-density
 

lipoprotein;
 

TG:
 

triglyceride;
 

ACEI:
 

angiotensin-
converting

 

enzyme
 

inhibitor;
 

CCB:
 

calcium
 

channel
 

blocker;
 

PPI:
 

proton
 

pump
 

inhibitor.
 

1 mmHg = 0. 133 kPa.
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　 　 本研究共选择 3 个基因位点进行 SNP 检测,分
别为 miR-126

 

rs4636297,CYP2C19
 ∗2(rs4244285),

 

CYP2C19
 ∗3(rs4986893)。 在 364 例患者中,miR-126

 

rs4636297
 

AG 等位基因携带者 104 例 ( 28. 57%),
AA 等 位 基 因 携 带 者 8 例 ( 2. 20%), miR-126

 

rs4636297 最 小 A 等 位 基 因 频 率 为 16. 48%;
CYP2C19

 ∗2(rs4244285)
 

AG 等位基因携带者 139 例

(38. 19%),AA 等位基因携带者 45 例 ( 12. 36%),
CYP2C19

 ∗2 ( rs4244285) 最小 A 等位基因频率为

31. 46%;CYP2C19
 ∗3 ( rs4986893)

 

AG 等位基因

携带者 36 例(9. 89%),未发现 AA 等位基因携带

者,CYP2C19
 ∗3( rs4986893)最小 A 等位基因频率

为 4. 95%。
2. 2　 与氯吡格雷抗血小板反应性的相关性分析

　 　 通过校正性别、年龄、高脂血症、高血压、糖尿病

多种因素后证实,CYP2C19 功能缺失性等位基因是

氯吡格雷抗血小板反应性的独立影响因素 ( P <
0. 05);miR-126

 

rs4636297
 

A 等位基因也是氯吡格

雷抗血小板反应性降低的独立影响因素(P<0. 05;
表 2)。
2. 3　 与临床终点事件的相关性分析

　 　 通过校正年龄、性别、CYP2C19 功能缺失性

等位基因、高血压、糖尿病及高脂血症等因素后,
CYP2C19 功能缺失性等位基因主要缺血事件的发

生风险 2 组患者无明显差异;而 rs4636297
 

A 等位基

因是 1 年内口服氯吡格雷患者发生主要缺血终点事

件的独立危险因素
 

(P<0. 05;表 3)。

3　 讨　 论

　 　 血小板表面的 P2Y12 受体在血小板活化以及

血栓的生长和稳定中起着核心作用[14] ,P2Y12 受体

拮抗剂是 ACS 抗栓治疗的一线用药。 P2Y12 受体

拮抗剂氯吡格雷抗血小板反应性具有个体差异,已
知的临床环境和药物基因组学因素并不足以解释

P2Y12 受体拮抗剂抗血小板反应性差异。 已有研

究证实,多种 miRNA 的表达可能与血小板反应性相

关[15,
 

16] ,其中 miR-126-3p 在巨核细胞中的过表达

被证实与血小板活化水平升高有关[17] ,且被证实能

够通过抑制 P2Y12 受体的表达参与血小板功能的

调节[9] 。 前期研究发现,miR-126 的功能单核苷酸

多态性 rs4636297 能够通过阻断 miR-126 的加工成

熟,抑制 miR-126 的表达,进而可能影响血小板反应

性[11] 。 本研究在此基础上进一步证实,rs4636297
 

A
等位 基 因 能 够 独 立 于 已 知 的 药 物 基 因 因 素

(CYP2C19 功能缺失性等位基因)和临床环境因素,
与高血小板反应性密切相关,并且还是经氯吡格雷

抗血小板治疗的 ACS 患者 1 年内主要缺血终点事

件发 生 的 独 立 危 险 因 素。 鉴 于 此, 我 们 认 为

rs4636297 可能成为评估 ACS 患者抗血小板治疗反

应性和预后的生物标志物。

表 2　 logistic
 

回归分析 rs4636297 与氯吡格雷抗血小板反应性关系

Table
 

2　 Logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

relationship
 

between
 

rs4636297
 

and
 

clopidogrel
 

antiplatelet
 

reactivity

Variable HTPR(n= 193) LTPR(n= 171) OR 95%CI P
 

value∗

Age(years,
 

x±s) 65. 53±11. 47 64. 12±9. 80 1. 01 0. 99-1. 03 0. 297
Male[n(%)] 132(68. 39) 128(74. 85) 1. 21 0. 75-1. 94 0. 439
rs4636297

 

A
 

[n(%)] 72(37. 31) 40(23. 39) 1. 85 1. 16-2. 96 0. 010
CYP2C19

 

LOF[n(%)] 121(62. 69) 87(50. 88) 1. 66 1. 08-2. 55 0. 021
Hypertension[n(%)] 136(70. 46) 110(64. 33) 1. 40 0. 88-2. 22 0. 154
Diabetes

 

mellitus[n(%)] 71(36. 79) 63(36. 84) 1. 00 0. 64-1. 55 0. 987
Hyperlipidemia[n(%)] 55(28. 50) 52(30. 41) 0. 99 0. 62-1. 58 0. 975

HTPR:
 

high
 

on-treatment
 

platelet
 

reactivity;
 

LTPR:
 

low
 

on-treatment
 

platelet
 

reactivity;
 

LOF:
 

loss
 

of
 

function.
 ∗ Adjusted

 

for
 

variables
 

such
 

as
 

age,
 

male,
 

CYP2C19
 

LOF
 

,hypertension,
 

diabetes
 

mellitus
 

and
 

hyperlipidemia.

表 3　 logistic
 

回归分析各基因分型与缺血终点事件关系

Table
 

3　 Logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

relationship
 

between
 

genotyping
 

and
 

ischemic
 

events

Variable Ischemic
 

events
 

(n= 14) Non-ischemic
 

events(n= 350) OR 95%CI P
 

value∗

Age(years,
 

x±s) 74. 07±11. 76 64. 51±10. 51 1. 08 1. 02-1. 14 0. 007
Male

 

[n(%)] 10(71. 43) 250(71. 43) 1. 18 0. 32-4. 34 0. 800
rs4636297

 

A[n(%)] 9(64. 29) 103(29. 43) 4. 09 1. 25-13. 35 0. 020
CYP2C19

 

LOF[n(%)] 8(57. 14) 200(57. 14) 0. 77 0. 24-2. 46 0. 658
Hypertension

 

[n(%)] 12(85. 71) 237(67. 71) 2. 42 0. 50-11. 56 0. 270
Diabetes

 

mellitus[n(%)] 7(50. 00) 132(37. 71) 1. 54 0. 48-4. 91 0. 464
Hyperlipidemia[n(%)] 1(7. 14) 111(31. 71) 0. 15 0. 02-1. 24 0. 079

LOF:
 

loss
 

of
 

function.
 ∗ Adjusted

 

for
 

variables
 

such
 

as
 

age,
 

male,
 

CYP2C19
 

LOF,
 

hypertension,
 

diabetes
 

mellitus
 

and
 

hyperlipidemia.
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　 　 既往有研究显示,血小板 miR-126 能够作为生

物标志物预测 PCI 术后患者心血管不良事件的发

生[18] ,miR-126 也有可能参与预测患者发生心肌梗

死[19] 。 本研究进一步证实了 miR-126 的表达水平

还可能通过影响抗血小板药物的反应性影响 ACS
患者的临床转归。 后续通过对 miR-126

 

rs4636297
深入的生物功能机制分析可能进一步证实,干预血

小板源性
 

miR-126 的表达是否能够影响 P2Y12 受

体拮抗剂的抗血小板反应性,进而成为抗血小板治

疗的新靶点。
本研究有一定的局限性。 本研究为单中心观察

性研究,纳入病例数较少,且难以排除其他与 ACS 患

者临床转归相关的影响因素。 此外,本研究仅仅入选

了接受氯吡格雷抗血小板治疗的 ACS 患者,因此尚

难以明确 miR-126
 

rs4636297 对其他 P2Y12 受体拮抗

剂(如替格瑞洛等)抗血小板反应性的影响。 未来可

通过开展多中心大样本真实世界的临床研究,以及深

入的功能机制分析,进一步证实 miR-126
 

rs4636297
对抗血小板药物个体化选择和应用的价值。
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