
有研究显示，Ｈｃｙ还可通过促进血栓素和前列腺素形成

而影响血小板聚集和凝血因子的活性。因此，血清 Ｈｃｙ浓度

的升高对ＣＨ的发生和发展起重要作用
［６］。本研究结果显示，

ＣＨ患者血清 Ｈｃｙ水平明显升高，与对照组相比差异具有统计

学意义，提示高 Ｈｃｙ血症参与ＣＨ的发病。值得关注的是，ＣＩ

组血清 Ｈｃｙ水平明显高于ＣＨ组，进一步提示 Ｈｃｙ可能通过

不同的作用机制或不同强度的病理反应分别参与ＣＩ和ＣＨ的

发病。

另有研究显示，叶酸和维生素Ｂ１２均参与和影响 Ｈｃｙ的代

谢，叶酸的激活使 Ｈｃｙ甲基化，成为蛋氨酸。因此，叶酸和维

生素Ｂ１２的缺乏均可致高 Ｈｃｙ血症的发生
［７］。本研究结果显

示，脑血管病组的血清叶酸和维生素Ｂ１２水平均明显低于对照

组，与此相反，脑血管病组血清 Ｈｃｙ水平显著高于对照组，且

血清叶酸、维生素Ｂ１２水平与血清 Ｈｃｙ水平呈负相关。更为重

要的是，有研究已证实，补充叶酸和维生素Ｂ１２可有效降低血清

Ｈｃｙ水平，能有效预防和降低脑血管病的发生
［８９］，提示叶酸和

维生素Ｂ１２与 Ｈｃｙ可能存在负反馈的调节机制。脑血管病的

发生可能正是这种调节机制失衡的结果。基于以上发现，有理

由推测，血清 Ｈｃｙ水平可能与其代谢辅助因子密切相关。另

有研究显示，ＭＴＨＦＲＣ６７７Ｔ 突变可降低体内叶酸储备水

平［１０］。由此可以推测，脑血管病患者低水平叶酸血症的发生

同样依赖于 ＭＴＨＦＲ基因突变。

综上所述，脑血管病是一种多因素所致的复杂性疾病。其

中，高 Ｈｃｙ血症是导致脑血管病发生的独立危险因素。同时，

高 Ｈｃｙ血症与低水平的叶酸和维生素Ｂ１２之间存在显著的负

相关。而 Ｈｃｙ与叶酸、维生素Ｂ１２之间存在的负反馈的调节机

制可能正是导致脑血管病发生的关键因素。
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·临床生物化学与检验论著（全军检验大会优秀论文）·

缺血修饰清蛋白在急性冠脉综合征早期诊断中的应用

朱荔清，邱广斌

（沈阳军区第二Ｏ二医院检验科，辽宁沈阳１１０００３）

　　摘　要：目的　探讨缺血修饰清蛋白（ＩＭＡ）检测及心肌损伤标记物在急性冠脉综合征（ＡＣＳ）早期诊断中的应用。方法　取

急性胸痛患者１２９例，测定ＩＭＡ及传统心肌损伤标记物（ＣＫＭＢ，ｃＴｎＴ）值。结果　７６例ＡＣＳ患者中，ＩＭＡ测值水平超过临界

值者６８例，阳性率达８９．５％，而同步测定ｃＴｎＴ阳性者仅４２例，阳性率仅为５５．３％，两者差异有显著统计学意义（犘＜０．０１）。结

论　ＩＭＡ具有早期鉴别诊断ＡＣＳ的临床应用价值。

关键词：缺血修饰清蛋白；　急性冠状动脉综合征；　心肌损伤

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１２．２０．０１６ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１２）２０２４６９０２

　　急性冠状动脉综合征（ＡＣＳ）是由于急性心肌缺血导致胸

部不适症，是常见的心血管急症，也是造成急性死亡的主要原

因。传统心肌损伤标记物只在心肌坏死后才会升高，而对

ＡＣＳ患者迅速诊断并尽早干预，才能限制和预防心肌损伤和

坏死，对患者的预后极其重要。缺血修饰清蛋白（ＩＭＡ）在缺血

后５～１０ｍｉｎ内迅速升高
［１］，因此ＩＭＡ检测是早期诊断心肌

缺血的一个新生化指标。本研究着重探讨ＩＭＡ及传统心肌损

伤标记物在ＡＣＳ早期诊断中的临床应用价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本院急诊科就诊的急诊胸痛患者１２９例，年

龄１８～９０岁。剔除标准：已有肌酸激酶同工酶 ＭＢ（ＣＫＭＢ）

或肌钙蛋白Ｔ（ｃＴｎＴ）升高；严重肝肾功能不全；急性脑卒中；

恶性肿瘤；严重感染性疾病；合并大手术及严重创伤患者。

ＡＣＳ诊断标准参照２００７年 ＡＣＣ／ＡＨＡ不稳定性心绞痛和非

ＳＴ段抬高心肌梗死治疗指南
［２］。所有患者于接诊１０ｍｉｎ内

抽取静脉血用于ＣＫＭＢ、ｃＴｎＴ、ＩＭＡ检测。

１．２　仪器与试剂　ＩＭＡ检测：采用ＧＦＥⅡ型全自动生化分

析仪（山东高密彩虹分析仪器有限公司）；ＣＫＭＢ检测：采用强

生ＶＩＴＲＯＳ２５０全自动干式生化分析仪；ｃＴｎＴ 检测：采用

Ｒｏｃｈｅ公司Ｃａｒｄｉａｃｒｅａｄｅｒ仪。缺血修饰清蛋白（ＩＭＡ）检测试

·９６４２·国际检验医学杂志２０１２年１０月第３３卷第２０期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ．３３，Ｎｏ．２０



剂盒由上海微银生物技术有限公司提供。

１．３　方法

１．３．１　ＩＭＡ检测方法　通过清蛋白钴结合试验利用微量蛋

白离心超滤技术以比色法测定ＩＭＡ水平。按照试剂说明书步

骤进行操作。以大于７５Ｕ／ｍＬ临界值为阳性结果。

１．３．２　ＣＫＭＢ检测方法　严格按 ＶＩＴＲＯＳ２５０全自动生化

分析仪和试剂说明书进行 ＣＫＭＢ检测，以 ＣＫＭＢ≥２４．０

Ｕ／Ｌ为阳性结果。

１．３．３　ｃＴｎＴ检测方法　常规方法分离血清后，严格按Ｒｏｃｈｅ

公司仪器和试剂说明书进行ｃＴｎＴ检测，以ｃＴｎＴ≥０．０５ｎｇ／

ｍＬ为阳性结果。

１．４　统计学处理　采用χ
２ 检验。犘＜０．０５为差异有统计学

意义，犘＜０．０１为非常显著差异。

２　结　　果

１２９例患者中男７６例，女５３例，平均年龄（６５．３±１５．４）

岁。其中根据２００７年ＡＣＣ／ＡＨＡ不稳定性心绞痛和非ＳＴ段

抬高心肌梗死治疗指南［２］，诊断ＡＣＳ７６例（５８．９％）非ＡＣＳ５３

例（４１．１％）。ＡＣＳ组与非ＡＣＳ组生化标记物检测值比较见表

１。所有研究对象中 ＡＣＳ组ＩＭＡ、ＣＫＭＢ和ｃＴｎＴ水平均明

显高于非ＡＣＳ组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。７６例 ＡＣＳ

患者中，ＩＭＡ测值水平超过临界值者６８例，阳性率达８９．５％，

而同步测定ｃＴｎＴ阳性者仅４２例，阳性率仅５５．３％，两者差异

有高度统计学意义（χ
２＝２２．２４，犘＜０．０１）。２～６ｈ后ｃＴｎＴ转

阳性者２１例，阳性率达８２．９％，２１例ｃＴｎＴ转阳性者中ＩＭＡ

水平超过临界值者２０例。

表１　　ＡＣＳ组与非ＡＣＳ组生化标记物检测值比较

组别 狀 ＩＭＡ ＣＫＭＢ ｃＴｎＴ

ＡＣＳ组 ７６ ９０．２±２２．９ １５．３±２８．４ ３．１１±７．９７

非ＡＣＳ组 ５３ ６８．４±２０．９ ２．５±３．４ ０．１０±０．３７

犘 － ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　－：无数据。

３　讨　　论

急性冠状动脉综合征包括不稳定心绞痛（ＵＡ）、非ＳＴ段

抬高的心肌梗死（ＮＳＴＥＭＩ）和ＳＴ段抬高的心肌梗死（ＳＴＥ

ＭＩ），诊断通常是很困难的
［３］。在急诊有超过５０％的以胸痛就

诊的患者因未能及时诊断 ＡＣＳ，致使延误治疗发展至心肌梗

死。心肌细胞缺血缺氧超过６ｈ将出现不可逆的损伤。因此，

对ＡＣＳ早期诊断与鉴别直接影响着 ＡＣＳ患者的预后。目前

用来诊断心肌缺血的指标存在很大的局限性。常规心肌损伤

标记物心肌ｃＴｎＴ和ＣＫＭＢ虽然特异性高，但仅在不可逆的

细胞损害后才会在血中升高［４］，而且需要４～６ｈ才能在循环

中达到被检测浓度，对可逆的心肌缺血多为阴性。心电图对急

性冠脉综合征灵敏度较低，对于急诊的ＡＣＳ患者，其中大约有

一半心电图是正常的。

缺血修饰清蛋白（ＩＭＡ）是一个在心肌缺血早期就有变化

的敏感生化指标，是一种能早期检测且灵敏度和特异性较高的

心肌缺血标志物［５］。结果证明ＩＭＡ具有在临床早期就诊的急

性胸痛人群中区分 ＡＣＳ与非 ＡＣＳ患者的能力。本研究由于

采用了微量蛋白离心超滤技术测定ＩＭＡ，减少了清蛋白在检

测过程中造成的背景干扰，显著提高了ＩＭＡ测定的特异性。

但ＩＭＡ在非心源性缺血或其他疾病继发心肌缺血时也可出现

ＩＭＡ水平升高。笔者认为应联合应用ＩＭＡ、ｃＴｎＴ及心电图

以提高诊断的灵敏度及特异性。但对于有典型胸痛症状，而

ｃＴｎＴ及ＥＣＧ均无诊断性改变的患者，ＩＭＡ可能是确定 ＡＣＳ

的一个有用的生化指标。若ＩＭＡ阴性则近期发生缺血状况的

危险性小，若ＩＭＡ阳性则提示患者发生心肌缺血的危险性大，

应注意早期积极治疗。
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ＭＡＧＥ１２的ＨＬＡＡ２限制性ＣＴＬ表位肽预测及其三维结构构建
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　　摘　要：目的　从理论上分析、预测黑色素瘤抗原（ＭＡＧＥ）１２的人类白细胞抗原（ＨＬＡ）Ａ２限制性细胞毒性Ｔ淋巴细胞

（ＣＴＬ）表位肽，并构建其三维结构。方法　以肿瘤特异性抗原 ＭＡＧＥ１２为研究目标，采用超基序法、量化基序法、多项式法、延

展基序法与三维结构构建相结合的ＣＴＬ表位预测方法。结果　预测出的 ＭＡＧＥ１２的表位中有４个符合 ＨＬＡＡ２限制性ＣＴＬ

表位要求。结论　预测出的４个ＨＬＡＡ２限制性ＣＴＬ表位为 ＭＡＧＥ１２的表位的可能性较大，经后续实验筛选、鉴定后，可用于

基于 ＭＡＧＥ１２的肿瘤治疗性多肽疫苗的设计研究。
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