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摘要：目的　研究可溶性血管黏附蛋白１（ｓＶＡＰ１）与动脉硬度指标（踝臂动脉脉搏波传导速度ｂａＰＷＶ）的相关性。方法　对
５７９例健康体检者进行一般资料的采集，采用自动生化分析仪测定血糖、血脂、尿酸等生化指标，ｓＶＡＰ１浓度采用酶联免疫吸
附法（ＥＬＩＳＡ）测定。应用动脉硬化检测仪测ｂａＰＷＶ。结果　①ｂａＰＷＶ与年龄、收缩压、舒张压、体质量指数、空腹血糖、三酰
甘油、胆固醇、低密度脂蛋白、Ｃ反应蛋白、肾小球滤过率、高血压、糖尿病存在相关性（ｒ＝０．５６１、０．５３９、０．２９、０．１８６、０．２０１、
０．１１４、０．１５５、０．１１１、０．２０２、－０．１７４、０．３８２、０．１７４，Ｐ＜０．０５）；ｓＶＡＰ１与年龄、体质量指数、空腹血糖、三酰甘油、低密度脂
蛋白、高密度脂蛋白、糖尿病具有相关性（ｒ＝０．２７３、－０．１７６、０．１７９、－０．１３０、０．１１０、０．１２９、０．１４１，Ｐ＜０．０５），且 ｓＶＡＰ１
与ｂａＰＷＶ的Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析，两者相关性（ｒ＝０．１３４，Ｐ＜０．００１）。②ｓＶＡＰ１与ｂａＰＷＶ在多重线性回归分析无相关性（β＝
－０．００２，Ｐ＞０．０５），但将年龄分为三组后，在５５岁以上人群中，ｓＶＡＰ１与平均ｂａＰＷＶ及最大ｂａＰＷＶ均具有明显的相关性（β
＝０．０５２、０．０５，Ｐ＜０．０５），而且在控制了年龄、性别、体质量指数、血糖、三酰甘油、胆固醇、高密度脂蛋白、低密度脂蛋白、糖尿
病后仍具有明显的独立相关性（β＝０．０４９、０．０４８，Ｐ＜０．０５）。结论　ｓＶＡＰ１与年龄具有明显的相关性，随着年龄的增加，
ｓＶＡＰ１升高，在５５岁以上的一般人群中ｓＶＡＰ１与ｂａＰＷＶ存在明显的独立相关性。
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　　ＶＡＰ１是一种双功能蛋白，以可溶性和膜结合
型两种形式存在，在内皮细胞、平滑肌细胞、脂肪细

胞等细胞中均有表达。它是由 ＭａｒｋｏＳａｌｍｉ［１］首先
发现，内皮ＶＡＰ１可以参与炎症反应，同时具有氨

基脲敏感胺氧化酶ＳＳＡＯ酶活性，ＳＳＡＯ的的终产物
可促进动脉硬化的发展。目前的研究已经证实

ＶＡＰ１在急性和慢性高血糖或糖尿病病人［２］、慢性

肾脏病［３］、吸烟人群［４］中水平是升高的，与蛋白尿
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水平［３］呈正相关。这些研究与动脉硬化危险因素

密切相关，但目前关于两者的研究在国内外较少，

笔者选择评估动脉硬化度的非侵入性方法踝臂动
脉脉搏波传导速度（ｂａＰＷＶ），来研究 ｓＶＡＰ１与动
脉硬化的关系。

１　资料与方法
１．１　研究对象　选取２０１３—２０１４年空军总医院健
康体检中心的５７９例体检者，年龄（５６．６２±８．０２）
岁，年龄范围为３４～８６岁，男性３６１例，年龄（４９．６３
±７．５４）岁，年龄范围为３３～７８岁，女性２１５例，年
龄（５２．３±８．０２）岁，年龄范围为３８～８６岁。
１．２　排除标准　排除了影响 ｓＶＡＰ１的因素：炎症
性肝疾病、终末期肾病、炎症性皮肤疾病（如银屑病

和湿疹）、炎症性神经系统疾病（如多发性硬化症和

阿尔茨海默症）、炎症相关的眼部疾病（如色素性视

网膜炎、年龄相关性黄斑变性）、充血性心力衰竭。

１．３　一般资料　所有研究对象被要求在健康体检
前的１２ｈ进食易消化食物，避免剧烈运动、暴饮暴
食、饮用咖啡、酒精。测量身高和体质量，计算体质

量指数（ＢＭＩ）；血压的测量，体检者取仰卧位，测量
两次间隔５ｍｉｎ的血压值；询问慢性病患病史（高血
压病史、糖尿病病史、脑梗死病史、动脉硬化病史），

家族史、吸烟史、饮酒史等，每天或每周吸烟、饮酒

至少６个月以上者可认为有吸烟、饮酒史，每天服
用降压药物或测得血压≥１４０／９０ｍｍＨｇ则为高血
压，注射胰岛素或服用降糖药物或空腹血糖≥７
ｍｍｏｌ／Ｌ为糖尿病；抽取静脉血在我院临床化验实
验室中心化验血糖、总胆固醇、三酰甘油、低密度脂

蛋白、高密度脂蛋白、血肌酐、血尿素氮、血尿酸等

生化指标。动脉硬化检测仪测定动脉僵硬度指标

ｂａＰＷＶ，取两侧的平均值为最后分析数据。向参与
者提供书面知情同意，对于不识字者提供口头知情

同意，本项研究经空军总医院机构伦理审查委员会

同意。

１．４　ｓＶＡＰ１的测量　根据试剂盒说明（ＭｅｄＳｙｓ
ｔｅｍＤｉａｇｎｏｓｔｉｃＧｍｂＨ，Ｖｉｅｎｎａ，Ａｕｓｔｒｉａ）用 ＥＬＩＳＡ测
定ｓＶＡＰ１的浓度，单位 ｎｇ／ｍＬ。将分析血清样品
用缓冲液稀释１∶１００，然后转移到微孔板涂抗ｓＶＡＰ
１抗体。添加与生物素结合的小鼠抗体后，将该板
在室温下孵育２ｈ并以３００轮／分钟摇动。孵育后，
将链霉亲和素辣根过氧化物酶添加到每个孔内和以

３００轮／分钟摇动１ｈ。最后，使用４５０型酶标仪及
６２０ｎｍ波长读取每个样品在４５０ｎｍ处的吸光度。
１．５　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行
分析，计量资料用 ｘ±ｓ表示，多组间比较采用方差

分析，组间两两比较采用 ＳＮＫ分析方法。采用
Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析 ｓＶＡＰ１及 ｂａＰＷＶ与动脉硬化危
险因素的相关性，以ｂａＰＷＶ为因变量，ｓＶＡＰ１及其
它因素为自变量，采用多重线性逐步回归方法分析

ｂａＰＷＶ及ｓＶＡＰ１的关系，Ｐ＜０．０５表示差异有统
计学意义。

２　结果
２．１　ｓＶＡＰ１及ｂａＰＷＶ与临床特征的相关性分析
结果　ｂａＰＷＶ与年龄、收缩压、舒张压、体质量指
数、空腹血糖、三酰甘油、胆固醇、低密度脂蛋白、Ｃ
反应蛋白、肾小球滤过率、高血压、糖尿病存在相关

性（ｒ＝０．５６１、０．５３９、０．２９、０．１８６、０．２０１、０．１１４、
０．１５５、０．１１１、０．２０２、－０．１７４、０．３８２、０．１７４，Ｐ＜
０．０５）；ｓＶＡＰ１与年龄、体质量指数、空腹血糖、三酰
甘油、低密度脂蛋白、高密度脂蛋白、糖尿病具有相

关性（ｒ＝０．２７３、－０．１７６、０．１７９、－０．１３０、０．１１０、
０．１２９、０．１４１，Ｐ＜０．０５）。见表１。在控制了体质量
指数、空腹血糖、三酰甘油、高密度脂蛋白、低密度

脂蛋白、糖尿病等因素后偏相关分析结果显示，

ｓＶＡＰ１与 ｂａＰＷＶ仍具有相关性（ｒ＝０．２３３，Ｐ＜
０．００１），见图１。

表１　ｂａＰＷＶ及ｓＶＡＰ１与临床特征的相关性的
相关性分析结果

因素
ｂａＰＷＶ

ｒ值 Ｐ值

ｓＶＡＰ１

ｒ值 Ｐ值

年龄 ０．５６１ ＜０．００１ ０．２７３ ０．００１

收缩压 ０．５３９ ＜０．００１ ０．００１ ０．９９５

舒张压 ０．２９０ ＜０．００１ －０．０９８ ０．０９１

体质量指数 ０．１８６ ＜０．００１ －０．１７６ ＜０．００１

空腹血糖 ０．２０１ ＜０．００１ ０．１７９ ＜０．００１

三酰甘油 ０．１１４ ０．００６ －０．１３０ ０．００２

胆固醇 ０．１５５ ＜０．００１ ０．０７１ ０．０８９

低密度脂蛋白 ０．１１１ ０．００８ ０．１１０ ０．００８

高密度脂蛋白 －０．００５ ０．９０８ ０．１２９ ０．００２

载脂蛋白Ａ ０．０３７ ０．４１４ －０．００５ ０．９１２

载脂蛋白Ｂ ０．２２０ ＜０．００１ ０．０３７ ０．４１１

Ｃ反应蛋白 ０．２０２ ０．２０２ －０．０５６ ０．２３７

肾小球滤过率 －０．１７４ ＜０．００１ ０．０４６ ０．２６７

ｓＶＡＰ１ ０．１３４ ０．００１ — —

高血压 ０．３８２ ０．００１ －０．０２８ ０．５００

糖尿病 ０．１７４ ０．００１ ０．００１ ０．００１

２．２　年龄分组后三组间 ｓＶＡＰ１比较　将年龄分
为≤４５岁、＞４５～５５岁、≥５５岁三组，三组间
ｓＶＡＰ１水平差异有统计学意义［（３０６．８４±７．１５）
比（３４１．６１±１０６．２）比（３７４．８３±９８．２７），Ｐ＜
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０．００１］，随着年龄的增加水平增加，见表２。ｓＶＡＰ１
与ｂａＰＷＶ在多重线性回归分析无相关性（ｂ＝
－０．００２，Ｐ＞０．０５），但将年龄分为三组后，在５５岁
以上人群中，ｓＶＡＰ１与平均 ｂａＰＷＶ及最大 ｂａＰＷＶ
均具有明显的相关性（β＝０．０５２、０．０５，Ｐ＜０．０５），
而且在控制了年龄、性别、体质量指数、血糖、三酰

甘油、胆固醇、高密度脂蛋白、低密度脂蛋白、糖尿

病后仍具有明显的独立相关性（β＝０．０４９、０．０４８，Ｐ
＜０．０５），见表３。

表２　年龄分组后三组间ｓＶＡＰ１比较９

组别 例数 ＳＶＡＰ１浓度／（ｎｇ／ｍＬ，ｘ±ｓ） Ｆ值 Ｐ值

≤４５岁 １６３ ３０６．８４±７．１５

＞４５～＜５５岁 ２７０ ３４１．６１±１０６．２

≥５５岁 １４６ ３７４．８３±９８．２７

１７．９７１＜０．００１

图１　ｓＶＡＰ１和年龄间的相关性

３　讨论
ｓＶＡＰ１作为一个非经典内皮黏附分子［５］，可通

过调控转录因子、趋化因子和其他黏附分子来调节

炎症微环境，参与白细胞的滚动［６］，黏附和迁移至

炎症环境，各种趋化因子、细胞因子和酶的分泌，损

伤血管内皮，导致动脉硬化，是其致动脉硬化的重

要机制。而且它也是一种氨基脲敏感胺氧化酶

（ＳＳＡＯ），这种酶［７］可催化伯胺生成醛、过氧化氢、

和氨，其中过氧化氢是氧化应激的来源并可促进动

脉硬化病变，而醛基和氨则有助于自由基的产生、

氧化低密度脂蛋白胆固醇和寡糖的修饰，最终导致

蛋白质变性、晚期糖基化终末产物（ＡＧＥｓ）的形成、
血管内皮细胞的损伤，在一项动物研究［８］中发现小

鼠内皮ＶＡＰ１过度表达得出血清 ＡＧＥｓ浓度增加，
白细胞结合力增强，肝脏氧化还原敏感的蛋白表达

上调，并加速动脉硬化。这些是动脉硬化病变的主

要机制之一。同时内皮中 ｓＶＡＰ１也可借助于
ＳＳＡＯ酶活性通过与淋巴细胞，粒细胞和单核细胞
的结合参与炎症反应。ｓＶＡＰ１在动脉硬化的形成
过程中可能发挥一定作用，或许是动脉硬化的一种

新型的危险因素。

从目前的临床研究中我们可以发现，ｓＶＡＰ１与
年龄［９］、三酰甘油［１０］、体质量指数［１１］、糖尿病［３］、吸

烟［４］等动脉硬化危险因素均一定关联，同样的在我

们的研究中发现 ｓＶＡＰ１与体质量指数、三酰甘油
呈负相关（ｒ＝－０．１７６、－０．１３０，Ｐ＜０．０５），与糖尿
病也具有密切的相关性，这与最近的几项研究结果

一致，在一项非糖尿病［１２］病人中通过改变血清

ｓＶＡＰ１的浓度，其与颈动脉内中膜厚度独立相关，
此研究说明了血清 ｓＶＡＰ１的急性改变是高血糖引
起动脉硬化一种新型的标志物，颈动脉内中膜厚度

是动脉硬化指数。Ａａｌｔｏ等［９，１３］的两项研究中证实

ＶＡＰ１早期动脉硬化有相关性，有研究中还发现
ＶＡＰ１可预测心血管事件和动脉硬化的全因死亡
率。在我国的一项综述研究［１４］中，通过抑制ＶＡＰ１／
ＳＳＡＯ，可减轻炎性反应，减缓甚至阻断 ＡＳ的进展。
ＶＡＰ１与动脉硬化危险因素、心血管事件相关性的研
究结果，更加证实了ＶＡＰ１与动脉硬化的关联性。

在本研究中选择一种重要的评估动脉硬化度

无创方法ｂａＰＷＶ，它可反应动脉弹性及硬度，是评
估动脉硬化的经典指标，其值越大，动脉弹性越差，

而年龄也是血管弹性改变的重要原因，随着年龄的

增加，血管弹性逐渐减退，僵硬度增加，一项研究［１６］

表３　ｓＶＡＰ１与ｂａＰＷＶ的多重线性分析结果

因素
平均ｂａＰＷＶ

β值 ＳＥ ｔ值 Ｐ值

最大ｂａＰＷＶ

β值 ＳＥ ｔ值 Ｐ值
模型１
　≤４５岁 ０．００６ ０．０３７ ０．１６５ ０．８６９ ０．００７ ０．０３５ ０．１８７ ０．８５２
　＞４５～＜５５岁 －０．０６０ ０．０２８ －２．１５１ ０．０３２ －０．０６１ ０．０２７ －２．２６８ ０．０２４
　≥５５岁 ０．０５２ ０．０２０ ２．５７２ ０．０１１ ０．０５０ ０．０１９ ２．６１２ ０．０１０
模型２
　≤４５岁 －０．００９ ０．０４０ －０．２２８ ０．７３６ －０．００１ ０．０３９ －０．２７７ ０．７８２
　＞４５～＜５５岁 －０．０４４ ０．０２９ －１．５５４ ０．１２１ －０．０４４ ０．０２７ －１．６０６ ０．１０９
　≥５５岁 ０．０４９ ０．０２２ ２．２２０ ０．０２８ ０．０４８ ０．０２１ ２．３１９ ０．０２２

　　注：模型１：未校正；模型２：校正了年龄、性别、体质量指数、血糖、三酰甘油、胆固醇、高密度脂蛋白、低密度脂蛋白、糖尿病因素
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发现随着年龄的增长，ｂａＰＷＶ呈现一定的线性曲
线，同时发现 ｂａＰＷＶ可能是老年人动脉硬化度较
敏感的一项指标。在我们的研究中发现年龄、

ｓＶＡＰ１与ｂａＰＷＶ均具有相关性，在５５岁以上人群
中ｓＶＡＰ１与ｂａＰＷＶ具有独立的相关性，而在先前
的几项研究［３，１３，１７］已经证实，ＳＳＡＯ的酶活性和可溶
性血管黏附蛋白浓度与年龄呈正相关，大量的实验

和临床数据［１８］中显示这一关联性可能与炎症有关，

随着年龄的增长一些炎症因子（细胞因子、趋化因

子、黏附分子等）可能有轻微上调；而且也发现在人

类年龄与多种炎症独立相关（血管细胞黏附分子１、
细胞间黏附分子１、Ｅ选择素），ｓＶＡＰ１同样是一种
黏附分子，毋庸置疑其水平将随年龄而增加，在本

研究也证实了这一结论，年龄在５５岁以上人群其
ｓＶＡＰ１浓度最高，这说明当 ｓＶＡＰ１达到足够水平
时对老年人群动脉硬化有独立影响。

总结，就本研究而言，ｓＶＡＰ１对动脉硬化存在
影响，尤其在老年人群中与 ｂａＰＷＶ具有独立的相
关性，因为ｓＶＡＰ１酶和黏附能力的双重作用，以及
其与炎症性疾病的强关联，使 ｓＶＡＰ１成为药物发
现的一个有趣的治疗靶点。因此，同时监测老年人

群ｂａＰＷＶ和ｓＶＡＰ１水平，对血管动脉硬化的预防
可能起到一定作用，并且 ｓＶＡＰ１可能成为治疗动
脉硬化一个新的靶点。

参考文献

［１］　ＳＡＬＭＩＭ，ＪＡＬＫＡＮＥＮＳ．Ａ９０ｋｉｌｏｄａｌｔｏｎｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｍｏｌｅ

ｃｕｌｅｍｅｄｉａｔｉｎｇｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｂｉｎｄｉｎｇｉｎｈｕｍａｎｓ［Ｊ］．Ｓｃｉｅｎｃｅ，１９９２，

２５７：１４０７１４０９．

［２］　ＬＩＮＭＳ，ＬＩＨＹ，ＷＥＩＪＮ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｖａｓｃｕｌａｒａｄｈｅｓｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ１

ｉｓｈｉｇｈｅｒｉｎｓｕｂｊｅｃｔｓｗｉｔｈｅａｒｌｙｓｔａｇｅｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ

［Ｊ］．Ｃｌｉｎｂｉｏｃｈｅｍ，２００８，４１：１３６２１３６７．

［３］　ＬＩＨＹ，ＷＥＩＪＮ，ＬＩＮＭＳ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｖａｓｃｕｌａｒａｄｈｅｓｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ１

ｉｓｉｎｃｒｅａｓｅｄｉｎａｃｕｔｅａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣｈｉｍ

Ａｃｔａ，２００９，４０４：１４９１５３．

［４］　ＷＡＮＧＹＣ，ＬＩＨＹ，ＷＥＩＪＮ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｖａｓｃｕｌａｒａｄｈｅｓｉｏｎｐｒｏ

ｔｅｉｎ１ｌｅｖｅｌｉｓｈｉｇｈｅｒｉｎｓｍｏｋｅｒｓｔｈａｎｎｏｎｓｍｏｋｅｒｓ［Ｊ］．Ａｎｎａｌｓｏｆ

Ｈｕｍａｎｂｉｏｌｏｇｙ，２０１３，４０（５）：４１３４１８．

［５］　ＭＥＲＩＮＥＮＭ，ＩＲＪＡＬＡＨ，ＳＡＬＭＩＭ，ｅｔａｌ．Ｖａｓｃｕｌａｒａｄｈｅｓｉｏｎｐｒｏ

ｔｅｉｎ１ｉｓｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｂｏｔｈａｃｕｔｅａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｔｈｅ

ｍｏｕｓｅ［Ｊ］．ＡｍＪＰａｔｈｏｌ，２００５，１６６：７９３８００．

［６］　ＬＩＡＳＫＯＵＥ，ＫＡＲＩＫＯＳＫＩＭ，ＲＥＹＮＯＬＤＳＧＭ．Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｍｕ

ｃｏｓａｌａｄｄｒｅｓｓｉｎｃｅｌｌａｄｈｅｓｉｏｎｍｏｌｅｃｕｌｅ１ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｈｕｍａｎａｎｄ

ｍｉｃｅｂｙｖａｓｃｕｌａｒａｄｈｅｓｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ１ａｍｉｎｅｏｘｉｄａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．

Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙ，２０１１，５３：６６１６７２．

［７］　ＹＵＰＨ，ＷＲＩＧＨＴＳ，ＦＡＮＥＨ，ｅｔａｌ．Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌａｎｄｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ

ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｏｆｓｅｍｉｃａｒｂａｚｉｄｅｓｅｎｓｉｔｉｖｅａｍｉｎｅｏｘｉｄａｓｅ［Ｊ］．ｂｉｏｃｈｉｍ

ｂｉｏｐｈｙｓＡｃｔａ，２００３，１６４７：１９３１９９．

［８］　ＳＴＯＬＥＮＣＭ，ＭＡＤＡＮＡＴＲ，ＭＡＲＴＩＬ，ｅｔａｌ．Ｓｅｍｉｃａｒｂａｚｉｄｅｓｅｎｓｉ

ｔｉｖｅａｍｉｎｅｏｘｉｄａｓｅｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｈａｓｄｕａｌｃｏｎｓｅｑｕｅｎｃｅｓ：ｉｎｓｕｌｉｎ

ｍｉｍｉｃｒｙａｎｄｄｉａｂｅｔｅｓｌｉｋｅｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＦＡＳＥｂＪ，２００４，１８：

７０２７０４．

［９］　ＡＡＬＴＯＫ，ＭＡＫＳＩＭＯＷＭ，ＪＵＯＮＡＬＡＭ．Ｓｏｌｕｂｌｅｖａｓｃｕｌａｒａｄｈｅ

ｓｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ１ｃｏｒｒｅｌａｔｅｓｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓａｎｄｅａｒｌｙ

ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，Ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，ａｎｄ

Ｖａｓｃｕｌａｒｂｉｏｌｏｇｙ，２０１２，３２（２）：５２３５３２．

［１０］ＮＵＮＥＳＳＦ，ＦＩＧＵＥＩＲＥＤＯＩＶ，ＳＯＡＲＥＳＰＪ．Ｓｅｍｉｃａｒｂａｚｉｄｅｓｅｎｓｉ

ｔｉｖｅａｍｉｎｅｏｘｉｄａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙａｎｄｔｏｔａｌｎｉｔｒｉｔｅａｎｄｎｉｔｒａｔｅｃｏｎｃｅｎｔｒａ

ｔｉｏｎｓｉｎｓｅｒｕｍ：ｎｏｖｅｌｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｍａｒｋｅｒｓｆｏｒｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ？

［Ｊ］．ＡｃｔａＤｉａｂｅｔｏｌ，２００９，４６：１３５１４０．

［１１］ＫＡＲＡＤＩＩ，ＭＥＳＺＡＲＯＳＺ，ＣＳＡＮＹＩＡ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｓｅｍｉｃａｒｂａｚ

ｉｄｅｓｅｎｓｉｔｉｖｅａｍｉｎｅｏｘｉｄａｓｅ（ＳＳＡＯ）ａｃｔｉｖｉｔｙｉｓａｎｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ

ｍａｒｋｅｒｏｆｃａｒｏｔｉｄａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣｈｉｍＡｃｔａ，２００２，３２３：

１３９１４６．

［１２］ＬＩＨＹ，ＬＩＮＭＳ，ＷＥＩＪＮ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｎｇｅｏｆｓｅｒｕｍｖａｓｃｕｌａｒａｄｈｅｓｉｏｎ

ｐｒｏｔｅｉｎ１ａｆｔｅｒｇｌｕｃｏｓｅｌｏａｄｉｎｇｃｏｒｒｅｌａｔｅｓｔｏｃａｒｏｔｉｄｉｎｔｉｍａｍｅｄｉａｌ

ｔｈｉｃｋｎｅｓｓｉｎｎｏｎｄｉａｂｅｔｉｃｓｕｂｊｅｃｔｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣｈｉｍＡｃｔａ，２００９，

４０３：９７１０１．

［１３］ＡＡＬＴＯＫ，ＨＡＶＵＬＩＮＮＡＡＳ，ＪＡＬＫＡＮＥＮＳ．Ｓｏｌｕｂｌｅｖａｓｃｕｌａｒａｄ

ｈｅｓｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ１ｐｒｅｄｉｃｔｓｉｎｃｉｄｅｎｔｍａｊｏｒａｄｖｅｒｓｅｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｅ

ｖｅｎｔｓａｎｄｉｍｐｒｏｖｅｓｒｅｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎｉｎａＦｉｎｎｉｓｈｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｃｏｈｏｒｔ

ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＣｉｒｃｕｌａｔｉｏｎＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＧｅｎｅｔｉｃｓ，２０１４，７（４）：５２９

５３５．

［１４］ＺＨＡＮＧＬＩ，ＬＩＳＵＭＥＩ．Ｖａｓｃｕｌａｒａｄｈｅｓｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ１ａｎｄｄｉａｂｅｔｉｃ

ｖａｓｃｕｌａｒｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＥｎｄｏｅｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，２００９，２９（４）：

６０６２．

［１５］ＶＬＡＣＨＯＰＯＵＬＯＳＣ，ＡＺＮＡＯＵＲＩＤＩＳＫ，ＳＴＥＦＡＮＡＤＩＳＣ．Ｐｒｅｄｉｃ

ｔｉｏｎｏｆｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｅｖｅｎｔｓａｎｄａｌｌｃａｕｓｅｍｏｒｔａｌｉｔｙｗｉｔｈａｒｔｅｒｉａｌ

ｓｔｉｆｆｎｅｓｓ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｊｏｕｒｎａｌｏｆｔｈｅ

ＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅｏｆＣａｒｄｉｏｌｏｇｙ，２０１０，５５（１３）：１３１８１３２７．

［１６］ＬＥＥＨＹ，ＯＨＢＨ．Ａｇｉｎｇａｎｄａｒｔｅｒｉａｌｓｔｉｆｆｎｅｓｓ［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ

Ｊｏｕｒｎａｌ，２０１０，７４（１１）：２２５７２２６２．

［１７］ＣＨＥＮＤＷ，ＺＨＡＯＲＭ，ＪＩＮＹ，ｅｔａｌ．Ｐｌａｓｍａｓｏｌｕｂｌｅｖａｓｃｕｌａｒａｄ

ｈｅｓｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ１ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｃｏｒｒｅｌａｔｅｓｗｉｔｈａｒｔｅｒｉａｌｓｔｉｆｆｎｅｓｓ：ａ

ｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＡｒｃｈｉｖｅｓｏｆＧｅｒｏｎｔｏｌｏｇｙａｎｄＧｅｒｉａｔｒｉｃｓ，

２０１５，６１：６７７１．

［１８］ＵＮＧＶＡＲＩＺ，ＫＡＬＥＹＧ，ＤＥＣＡＢＯＲ，ｅｔａｌ．Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆｖａｓ

ｃｕｌａｒａｇｉｎｇ：ｎｅｗｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ［Ｊ］．ＴｈｅＪｏｕｒｎａｌｓｏｆＧｅｒｏｎｔｏｌｏｇｙ，

２０１０，６５（１０）：１０２８１２４１．

（收稿日期：２０１６１２０６，修回日期：２０１７０２１１）

·０９４· 安 徽 医 药 ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ２０１９Ｍａｒ，２３（３）


