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研究成果の概要（和文）：動脈硬化を基盤とする血栓形成は心筋梗塞などの虚血性疾患の成因に

関して重要である。今回我々は血栓形成とアネキシンA5との関連について検討した。 

ヒト病変部位での検討。心筋梗塞または狭心症をきたした患者さんから得られた血栓、または病

理解剖例の冠動脈組織で血栓を組織学的に検討した。アネキシンＡ５は免疫染色で陰性であった

。またPCRを用いてmRNAについて検討したが、mRNAでの発現は認められなかった。臨床的な血栓

の危険因子とアネキシンＡ５との関連はなかった。ウサギ大腿動脈バルーン再障害モデルを作製

しまたIn vitro血栓イメージングモデルを作製した。これらの血栓においてもアネキシンＡ５の

蛋白、mRNAの発現は認められなかった。 

以上の結果より血栓形成に関してアネキシンＡ５の発現は認められず、血栓形成には関与しない

ことが推測された。 

 
研究成果の概要（英文）：We studied the immunohistochemical study or PCR study of 

annexin A5 in thrombosis. No apparent annexin A5 was detected in thrombi by 

immunohistochemical study or PCR study. Next, we examined the annexin A5 by flow 

chamber study and rabbit thrombosis model. No annexin A5 was detected in these models. 

Annexin A5 was not associated with thrombosis. 
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１．研究開始当初の背景 

   日本人の死因として、心筋梗塞や脳梗塞な

どの血管の病気は、癌と並んで重要である。

動脈硬化を基盤とする血栓形成は心筋梗塞、

脳梗塞などの虚血性疾患の成因に関与してい

る。今回我々は血栓形成とアネキシンA5との

関連について検討した。 
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２．研究の目的 

  心筋梗塞や脳梗塞などのアテローム血栓

症は、粥状動脈硬化巣（プラーク）の破綻に

伴う血栓形成により発症する。本研究では、

アテローム血栓症の発症におけるアネキシ

ンA５の関与について、剖検例の冠動脈と狭

心症・心筋梗塞患者のアテレクトミー標本お

よび吸引血栓を用いて臨床病理学的検討を

行う。さらに培養細胞、血栓イメージング法、

動物実験により、アネキシンA５発現調節機

序の解明とアネキシンA５の血栓抑制作用の

検討を行い、アテローム血栓症の新規治療薬

としての可能性を探る 

 

 

３．研究の方法 

宮崎大学医学部附属病院および教育関連病
院で施行される DCA 標本 200 例、心筋梗塞患
者の冠動脈から採取される吸引血栓・血液サ
ンプル 60 例およびヒト剖検症例冠動脈標本
50 例を用いて、冠動脈プラークと非プラーク
におけるアネキシン A5 蛋白発現の局在を免
疫組織化学的に検討し、同時に細胞レベルに
おける mRNA 発現量および発現様式をリアル
タイム PCR 法、マイクロダイセクション法お
よび In situ hybridization 法により検討し、
動脈硬化巣の組織所見との関連を明らかに
する。動脈硬化巣における組織因子活性を測
定し、組織因子活性を抑制するかどうかを検
討する。DCA 標本、吸引血栓・血液およびヒ
ト剖検症例冠動脈標本でのアネキシン A5 蛋
白・mRNA 発現とその局在および蛋白量の結果
と臨床所見（安定狭心症 vs. 不安定狭心症、
再狭窄の有無・程度との関連）を比較検討し、
アテローム血栓症発症におけるアネキシン
A5 の関与について検討する。また、糖尿病、
高脂血症、高血圧、喫煙などの危険因子との
関連性についても検討する。またウサギ大腿
動脈バルーン再障害モデルを作製しまた In 
vitro 血栓イメージングモデルを作製し実験
モデルにおいても検討する。 
 
 
４．研究成果 

 動脈硬化を基盤とする血栓形成は心筋梗塞

などの虚血性疾患の成因に関して重要である

。今回我々は血栓形成とアネキシンA5との関

連について検討した。 

【平成21年度】 

 ヒト病変部位での検討。心筋梗塞または狭

心症をきたした患者さんから、冠状動脈の狭

窄部位切除術（DCA）標本、吸引してえられた

血栓、または病理解剖例の冠動脈組織で血栓

を組織学的に検討した。これらの血栓は、フ

ィブリン、血小板、赤血球で構成される混合

血栓であった。これらの血栓は、免疫染色で

、抗フィブリン抗体、抗血小板抗体、抗赤血

球抗体陽性であった。アネキシンＡ５は免疫

染色で陰性であった。またPCRを用いてmRNA

について検討したが、mRNAでの発現は認めら

れなかった。 

また臨床的な血栓の危険因子（年齢、性別、

肥満度、喫煙の有無、高血圧の有無、脂質代

謝異常症の有無、糖尿病の有無、痛風の有無

）との関連について検討した。これらの危険

因子とアネキシンＡ５との関連はなかった。 

【平成22年度】 

 ひきつづき心筋梗塞または狭心症をきたし

た患者さんから、DCA標本、吸引血栓、または

病理解剖例の冠動脈組織で血栓を組織学的に

検討した。これらの血栓は、フィブリン、血

小板、赤血球で構成される混合血栓であった

。アネキシンＡ５は免疫染色で陰性であった

。またPCRを用いてmRNAについて検討したが、

mRNAでの発現は認められなかった。 

また臨床的な血栓の危険因子とアネキシンＡ

５との関連はなかった。 

【平成23年度】 

 ウサギ大腿動脈バルーン再障害モデルを作

製しまたIn vitro血栓イメージングモデルを

作製した。 

これらの血栓においてもアネキシンＡ５の蛋

白、mRNAの発現は認められなかった。 

 以上の結果より血栓形成に関してアネキシ

ンＡ５の発現は認められず、血栓形成には関

与しないことが推測された。 
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