
是常规备血又因为人员流动性大用完一袋补一袋，加大医院出

车取血成本；同时因为临床用血少而过期报废，或者因为储血

设备达不到规定要求血液在保质期内变质等，均加大输血管理

成本，加重医院的经济负担［２］。

随着医学的深入发展，输血从原始的辅助治疗手段已逐渐

发展成为一门独立的学科［３］。本文针对本院血库出现的问题

提出以下几个对策：（１）独立设置血库，合理配置人员。据有关

文献报道，输血发生意外的风险比其他引发的血液传染性疾病

要高３倍
［４］。成立独立血库科能使备血、配血和科学合理用血

的各项措施得到有效的执行和落实，确保输血安全［５］。（２）完

善管理机制，保证临床需求。根据以往平均用血量、本周病床

使用情况及择期手术患者的贫血程度和出血风险进行制定备

血计划［６］。加强血库与血液中心协商，建立血液回收机制，将

达标血库多余的库存血重新调配使用，减少血液资源不必要的

浪费。（３）加强硬件软件建设，提升业务水平。增加血小板恒

温振荡保存箱、血浆快速解冻箱等仪器设备，适当扩大血库面

积，开展反定型、红细胞血型抗体筛查等实验。（４）建立健全突

发事件和临床紧急用血预案。从血液供应、管理制度、技术力

量和设备条件等方面进行规范和完善，确保在紧急用血情况

下，临床科室能在第一时间将用血紧急申请能及时传达，取血

车和取血人员能及时到位，并及时通知血液中心做好取血准

备。积极与血液中心协商建立紧急用血送血机制，提高应急用

血时效。
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·个案与短篇·

同型半胱氨酸检测方法及其临床应用价值

李　玲

（湖北省新华医院检验科，湖北武汉４３００１５）
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　　同型半胱氨酸（Ｈｃｙ），是一种与半胱氨酸同系的、含硫含

氨酸分解代谢的重要中间产物，不参与体内蛋白质合成。血浆

Ｈｃｙ是一个总称，指血浆中所有形式的 Ｈｃｙ，包括还原型 Ｈｃｙ，

双硫 Ｈｃｙ，混合双硫半胱氨酸Ｈｃｙ和混合双硫蛋白质Ｈｃｙ：正

常情况下游离 Ｈｃｙ很少，主要以蛋白质形式存在。很多因素

如遗传、营养、肾功能不全、药物、激素等因素均可能影响体内

同型半胱氨酸的代谢，造成高 Ｈｃｙ血症。１９３２年首次有 Ｈｃｙ

的色谱检测方法被报道。近年来，随着 Ｈｃｙ检测技术的不断

改进和发展，大量研究证明高 Ｈｃｙ血症是心脑血管疾病的一

个新的独立危险因素。还与糖尿病、肾衰、老年痴呆等高度相

关，现就 Ｈｃｙ的检测方法，临床诊断及疗效观察做一简述。

１　Ｈｃｙ的检测方法

１．１　放射免疫分析法　该方法灵敏度高，特异性强，但操作繁

琐且有放射污染，同时同位素易衰变及对人体有危害限制了使

用，为推广使用［１］。

１．２　气象色谱质谱法（ＧＣＭＳ）　１９８７年首先报道了ＧＣＭＳ

法联用测定 Ｈｃｙ，该法具有特异性强、灵敏度高、重复性好等优

点。但因需要的设备昂贵，难以适合常规临床化学实验时使

用［１］，但操作十分复杂，耗时长，仪器设备要求高，很难普及［２］。

１．３　高效液相色谱法（ＨＰＬＣ）　 应用最广泛，费用也比其他

方法低［３］。根据检测方法的不同，ＨＰＬＣ又分为荧光法和电化

学法，根据衍生方式的不同又分为柱前和柱后衍生法。

１．３．１　高效液相荧光检测法（ＨＰＬＣＦＤ）　采用柱前衍生的

技术，然后用 ＨＰＬＣ将衍生物分离，并用荧光检测。１９９３年有

研究者首先采用全自动 ＨＰＬＣ法对血浆和尿液的 Ｈｃｙ和硫醇

物进行测定。该方法较有代表性，近年来，国内也有学者对

ＨＰＬＣ进行了改进
［２］。该法检测原理为血浆中 Ｈｃｙ、混合型

硫化物及蛋白质结合的 Ｈｃｙ经巯基还原剂处理之后，再与巯

基结合的荧光物质ＳＢＤＦ充分反应形成带有共轭结构的化合

物，其受紫外光激发后，能辐射出荧光，而且在一定条件下，荧

光强度和样品的浓度呈正比。另外，因所形成的不同化合物结

构有差异，其极性也就有所不同，在所色谱中的保留时间也就

不一样，故此可利用荧光检测器检测出血浆中的 Ｈｃｙ的

浓度［４］。

１．３．２　高效液相电化学法（ＨＰＬＣＥＤ）　具有样本处理简单，

无需衍生的特点，又有较高的灵敏性、专一性和稳定性，应用较

广泛。该法中有两种电极均可使用（Ｈ２／Ｈ＋玻璃电极和Ａｇ／

ＡｇＣｌ碳糊电极）。由于电化学检测器的检测池易受污染易老

化等，所以要注意保养［２］。

１．４　氨基酸分析仪检测法　该法原理为：二硫苏糖醇或２巯

基乙醇为还原剂，样本还原，脱蛋白处理后，直接或经碘乙酸被

Ｓ碳甲基化后在氨基酸分析仪上离子交换层析分离，茚三酮反

应检测。整个过程花费时间较长（１个样本／小时）。该法灵敏

度低，且对含硫氨基酸不敏感，现已不采用此法测定血浆

Ｈｃｙ
［２］。

１．５　ＥＬＩＳＡ法　是一种无需预处理的方法，基本原理为：（１）

二硫苏糖醇（ＤＴＴ）还原，Ｓ腺苷同型半胱氨酸水解酶催化 Ｈｃｙ

和腺苷反应生成Ｓ腺苷同型半胱氨酸；（２）加入Ｓ腺苷同型半

胱氨酸水解酶抑制剂终止反应后，用腺苷酸降解残余腺苷除去

干扰；（３）由抗Ｓ腺苷同型半胱氨酸单克隆抗体组成的竞争性

酶联免疫检测系统定量测定Ｓ腺苷同型半胱氨酸（ＳＡＨ）。用

该法测定 Ｈｃｙ，线性与实验性良好，受胆红素、溶（下转封３）
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血、脂血的干扰较小，并且该法与 ＨＰＬＣ法有良好的相关性，

适宜基层单位开展使用。

１．６　荧光偏振免疫（ＦＰＩＡ）　该法也是近年来使用最为广泛

的方法之一，今年美国雅培公司研制开发一种有供ＡｂｂｏｔｔＩＭｘ

自动免疫分析仪的配套检测血浆 Ｈｃｙ试剂盒，该试剂盒采用

ＦＰＩＡ法。国内有学者对ＦＰＩＡ检测血浆 Ｈｃｙ做了方法学评

价，黄疸、脂血和溶血现象基本不影响检测结果，且ＦＰＩＡ法与

ＨＰＬＣ法有良好相关性，其结果准确有可靠，自动化程度高，检

测速度快［２］。适合大多数临床试验时使用，可测定大量标本。

１．７　高效毛细管电泳法　有研究者用毛细管电泳法测定人血

液中 Ｈｃｙ，操作步骤为：在５０℃，ｐＨ为８的条件下，用ＡＢＤＦ

衍生硫醇物，然后在室温的条件下，衍生物用电压力５６０Ｖ／ｃｍ

的光滑熔凝硅干；毛细管分离，用并联二极管检测器测定。但

该法灵敏度相对偏低。

１．８　循环酶法　简称酶法，近几年发展起来的、可以用于自动

生化分析仪的酶循环法技术，使得 Ｈｃｙ的检测更加快速方便。

其原理是结合的 Ｈｃｙ被还原成游离的 Ｈｃｙ，在胱硫醚β合成

酶的催化下和丝氨酸反应生成Ｌ胱硫醚，Ｌ胱硫醚被胱硫醚

β裂解酶分解成 Ｈｃｙ和丙酮酸，丙酮酸参与 ＮＡＤＨ的显色反

应，生成的 Ｈｃｙ再次参与第一步反应，如此循环。该方法与

ＨＰＬＣ法相关性良好，无需样本预处理，正被国内逐渐使用
［３］。

综上所述，ＨＰＬＣ法是经典的方法，循环酶法是最近推出

的新检测方法，ＨＰＬＣ法和ＦＰＩＡ法都具有较高的灵敏度和精

密度，是应用最广泛的两种方法，而ＦＰＩＡ法操作更加简单速

度也较快，但两者成本相对较高。ＥＬＩＳＡ法和循环酶法操作

较简单且成本也较低，而循环酶法在全自动生化分析仪上用，

具有更加广泛的应用前景。

２　Ｈｃｙ的临床应用

２．１　脑血管疾病　血管病是神经系统的常见和多发病，其主

要为肠梗死和脑出血，较为肯定的致病因素包括年龄增大、高

血压、高血脂、糖尿病、冠心病、吸烟、酗酒等。但临床发现，部

分脑血管病患者并无上述危险因素［６］。１９６９年有研究者发现

循环中存在广泛的动脉血栓形成及动脉粥样硬化的病理表现，

由此提出了高 Ｈｃｙ可导致动脉粥样硬化的学说。此后大量的

研究发现，高 Ｈｃｙ与脑血管疾病的发生具有相关性。有研究

者分析了１７项关于 Ｈｃｙ与脑血管病的研究，发现相对于 Ｈｃｙ

水平正常的人群，高 Ｈｃｙ患者发生脑血管的危险增加了３．９７

倍。另一项设计１６８４９例疾病的 Ｍｅｔａ分析资料表明，血浆

Ｈｃｙ水平每增加５μｍｏｌ／Ｌ，脑卒中的危险性增加１．６５倍，如

在原水平降低了５μｍｏｌ／Ｌ，将会使脑卒中的危险性降低２４％。

大量研究证明，高 Ｈｃｙ是引起心、脑、外周血管病的一个新的

重要的独立危险因素。王立新等［７］研究了 Ｈｃｙ与高血压的相

关性，分析结果显示，Ｈｃｙ和高血压之间有一定的相关性，提示

高 Ｈｃｙ水平可能是高血压的一个相对危险因素。有效控制

Ｈｃｙ水平对高血压病例意义重大。

２．２　高 Ｈｃｙ与认知功能障碍　认知功能障碍泛指各种原因

导致的不同程度的认知损害，包括早期单个认知方面的轻度损

害还和后期痴呆。高 Ｈｃｙ可能通过对脑血管的损伤或者直接

神经毒性机制引起了认知功能的损害。曾有相关研究表示，

Ｈｃｙ水平身高与认知功能下降具有相关性，尤其是与神经运动

速度相关性最强。提示血浆 Ｈｃｙ水平身高可能是早期认知功

能损害的标志［８］。

２．３　肾功能不全　慢性肾功能不全患者的各个阶段和接受各

种方法治疗的患者都表现高 Ｈｃｙ血症，众多研究表明，血浆

Ｈｃｙ在ＣＲＦ及肾移植后患者的高 Ｈｃｙ状态被特认为是此类

患者产生闭塞血管病变的一个独立危险因素［９］。

２．４　其他方面　在健康人体内，Ｈｃｙ的生成和代谢保持着平

衡，高 Ｈｃｙ血症的产生可能涉及遗传、营养、疾病状态、药物等

多方面因素作用，生活方式也可影响血浆 Ｈｃｙ水平，饮酒、吸

烟可导致 Ｈｃｙ增高，增加体力活动可降低水平。

２．４．１　遗传因素　亚甲基四氢叶酸还原酶基因多态性，该基

因突变已发现有十多种。有文献报道Ｃ６６７Ｔ点突变可引起

Ｈｃｙ升高。蛋氨酸合成酶基因多态性及ＣＢＳ多态性亦可引起

Ｈｃｙ升高。受检者遗传缺陷是导致血浆 Ｈｃｙ增高的重要原

因，其中胱硫酶β合酶，蛋氨酸合成酶及亚甲基四氢叶酸还原

酶缺乏最常见，这些酶是 Ｈｃｙ体内代谢的关键酶，其缺乏可使

分解代谢减少而引发血浆 Ｈｃｙ水平升高
［１０］。

２．４．２　营养因素　受检者营养状态同样影响 Ｈｃｙ水平，叶

酸、维生素Ｂ１２和维生素Ｂ６ 是 Ｈｃｙ分解代谢中关键酶的辅酶，

这些营养素的缺乏可使 Ｈｃｙ分解代谢减少而引发血浆 Ｈｃｙ水

平升高［１０］。

２．４．３　药物因素　多种药物如胰岛素、苯妥英等由于干扰Ｂ

族维生素代谢而引发血浆 Ｈｃｙ水平增高。

２．５　参考值和医学决定水平　一般认为，健康人血浆中 Ｈｃｙ

浓度应低于１２μｍｏｌ／Ｌ，也有认为应低于１５μｍｏｌ／Ｌ。目前最

为常见的 ＨＰＬＣ 法检测血浆 Ｈｃｙ的参考范围为 ５～１５

μｍｏｌ／Ｌ。高 Ｈｃｙ血症根据 Ｈｃｙ浓度可划分为轻度（１５～２４

μｍｏｌ／Ｌ）、中度（２５～１００μｍｏｌ／Ｌ）、重度（＞１００μｍｏｌ／Ｌ）。

Ｈｃｙ≥４０μｍｏｌ／Ｌ可致 Ｈｃｙ尿。中度升高主要见于遗传病，轻

度和中度升高与动脉粥样硬化有关［５］。

综上所述，高 Ｈｃｙ血症在目前是比较肯定的一个心脑血

管疾病的危险因素。因此临床应该尽快开展 Ｈｃｙ常规检查，

及时发现并治疗高 Ｈｃｙ血症，相信对控制心脑血管疾病发病

率有一定帮助。
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