
过敏反应可能是由于输血患者有过敏体质，以及各种血液在制

备及保存的过程中，血浆中的过敏源和输血者碱性粒细胞及肥

大细胞上的ＩｇＥ发生反应，导致细胞释放过敏素。临床上主要

表现为皮肤潮红、瘙痒、皮疹、荨麻疹及胸闷等。发热反应是由

于输血者血液中含有血小板及白细胞抗体，输血时发生抗原抗

体反应而激活了补体，使得白细胞崩解而释放致热源。同时也

与炎性因子的释放而产生的炎性反应密切相关［９］。本组研究

还发现，有输血史和妊娠史的受血者输血不良反应发生率较

高，是输血不良反应的危险因素，这与其他报道结果相一

致［１０］。根据表１可以发现，不同血液制品输血不良反应率差

异对比，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。其中，滤白细胞悬浮

红细胞不良反应发生率最低，冰冻血浆和冷沉积的不良反应发

生率最高且多为发热反应。这可能是由于血浆成分中含有大

量免疫球蛋白和多种抗体，激活补体从而发生了变态反应。

综上所述，外伤性失血患者的输血不良反应与妊娠史、输

血史及血液制品类型有关，过敏和发热是相对常见的不良反

应。即使血液质量不断提高，临床质量管理体系不断完善，也

不能完全避免不良反应的发生。所以临床医护人员在对患者

实施输血时应严格掌握输血指证，科学合理用血，尽可能减少

输血不良反应的发生，更好地服务于广大患者。
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·临床研究·

血清同型半胱氨酸、脂蛋白（ａ）与冠心病的相关性研究

仓沈元

（南京医科大学附属苏州市立医院北区检验科　２１５００８）

　　摘　要：目的　探究血清同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、脂蛋白（ａ）［Ｌｐ（ａ）］与冠状动脉粥样硬化性心脏病（简称冠心病）的相关性。方

法　随机选取２０１５年１－１２月该院就诊并治疗的１５４例冠心病患者及健康对照组４４例作为研究对象，检测各组 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）水

平，并对冠心病的多项危险因素进行多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型分析。结果　稳定型心绞痛组、不稳定型心绞痛组、急性心肌梗死组

的血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）水平比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示既往吸烟、Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）为冠心病的独立危

险因素。结论　血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）与冠心病具有相关性，临床上检测患者 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）水平对于冠心病诊断、治疗及预后具有重要

意义。

关键词：血清同型半胱氨酸；　脂蛋白（ａ）；　冠状动脉粥样硬化心脏病；　相关性
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　　近年来，随着人口老龄化的日益严重，冠状动脉粥样硬化

性心脏病（冠心病）的发病率与病死率呈逐年上升趋势，冠心病

患者的生活质量受到严重影响。大量研究表明，患者在诊断过

程中传统危险因素不能解释患者冠状动脉粥样硬化或冠心病

发生原因时，可考虑患者有无高同型半胱氨酸血症，高血清同

型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、高脂蛋白（ａ）［Ｌｐ（ａ）］也是冠心病的独立危

险因素［１２］。本研究为探究血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）与冠心病的相关

性，选择２０１５年１－１２月在本院就诊并治疗的１５４例冠心病

患者及未患病的健康对照者４４例的临床资料进行回顾性分

析，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　随机选取于２０１５年１－１２月在本院就诊并

治疗的１５４例冠心病患者，分为急性心肌梗死（ＡＭＩ）组４１例、

不稳定型心绞痛（ＵＡＰ）组６６例、稳定性心绞痛（ＳＡＰ）组４７

例。另选取本院健康对照者４４例作为健康对照组（ＮＣ组）。

所有患者诊断时均经过冠状动脉造影、心电图和血压的检查并

确诊患病。ＮＣ组也经冠状动脉造影、心电图和血压的检查并

证实无病。排除标准：（１）患者有严重的肝、肾、肺等脏器功能

不全或者瓣膜性、心肌性心脏病。（２）患者有严重的局部感染

或者外伤、营养不良或者具有肿瘤性疾病。（３）患者有周围血

管性或脑血管疾病（４）不能耐受他汀类药物或抗血小板类药物

的患者。（５）近期口服或经其他途径摄入类固醇类药物或者炎

症抑制类药物的患者［３４］。本研究通过伦理委员会批准，所有

患者签署知情同意书。

１．２　方法　各组均早晨空腹采血，血清 Ｈｃｙ采用循环酶法，

Ｌｐ（ａ）采用免疫比浊法，均应用ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒＡＵ５８００全自

动生化分析仪，仪器配套试剂盒测定。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计学软件对数据库进行

统计学分析。计量资料采用狓±狊表示并进行狋检验，计数资

料采用χ
２ 检验，冠心病多重危险因素分析采用多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ

·９８３·国际检验医学杂志２０１７年２月第３８卷第３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１７，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．３



回归分析，采用前进法，显著变量在α＝０．０５的水平上，采用拟

合主效应模型，犘＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组一般资料比较　各组在年龄、性别方面比较差异无

统计学意义（犘＞０．０５）。ＵＡＰ与ＳＡＰ两组与ＮＣ组相比较在

既往病史如糖尿病、高血压及冠心病家族史、既往吸烟比较差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＡＭＩ组与 ＮＣ组在既往病史如

糖尿病、高血压及体质量指数（ＢＭＩ）、冠心病家族史、既往吸烟

比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＡＭＩ与 ＵＡＰ和ＳＡＰ两

组在既往病史如糖尿病、既往吸烟及ＢＭＩ比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５）。ＵＡＰ和ＳＡＰ两组在既往吸烟比较差异有统

计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　　各组一般资料比较

项目 ＮＣ组（狀＝４４） ＳＡＰ组（狀＝４７） ＵＡＰ组（狀＝６６） ＡＭＩ组（狀＝４１）

年龄（岁） ５０．１２±１１．５ ５１．２６±１０．５ ５０．４９±１０．９ ５１．０６±１１．２

男性［狀（％）］ ２２（５０．０） ２６（５５．３） ３７（５６．１） ２３（５６．１）

既往糖尿病史［狀（％）］ ８（１８．２） １３（２７．７） １９（２８．７） １６（３９．１）＃

既往高血压史［狀（％）］ １５（３４．１） ２９（６１．７） ４４（６６．７） ２７（６５．９）

冠心病家族史［狀（％）］ ４（９．１） １９（４０．４） ２９（４３．９） ２０（４８．７）

既往吸烟［狀（％）］ ３（６．８） ８（１８．１） １８（２７．３）＃ １５（３６．５）＃△

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２３．７±２．４ ２４．３±２．５ ２４．７±２．４ ２７．８±２．９＃

　　注：与ＮＣ组比较，犘＜０．０５；与ＵＡＰ、ＳＡＰ两组比较，＃犘＜０．０５；与ＳＡＰ组比较，△犘＜０．０５。

２．２　各组血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）水平比较　各组血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）

水平比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表２。

表２　　各组血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）水平比较

组别 狀 Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ） Ｌｐ（ａ）（ｍｇ／Ｌ）

ＮＣ组 ４４ １７．５９±２．１２ １８０．２±７．９１

ＳＡＰ组 ４７ ２２．１８±２．４４ ２９６．３±６．５１

ＵＡＰ组 ６６ ２５．４９±２．３５ ３０９．４±７．１６

ＡＭＩ组 ４１ ２８．５２±２．４４ ３２５．８±５．９８

２．３　冠心病相关危险因素的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　以前进法，

显著变量在α＝０．０５的水平上，采用拟合主效应模型，多元

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）为冠心病的独立危险

因素。见表３。

表３　　冠心病相关危险因素的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

危险因素 β 犛犈 Ｗａｌｄχ
２ 犘 犗犚 ９５％犆犐

常数项 －３．９４７１．３４９ ９．２６４ ０．００１ － －

Ｈｃｙ １．２６４０．３８１ １８．９３４ ０．００１ １．３２１ １．０３１～１．７９６

Ｌｐ（ａ） ３．２１９０．７９８ ２３．７９８ ０．００１ ３．０１６ ２．９４５～３．５１９

　　注：－表示无数据。

３　讨　　论

　　冠心病是冠状动脉血管发生动脉粥样硬化病变而引起血

管腔狭窄或阻塞，造成心肌缺血、缺氧或坏死而导致的心脏

病［５６］。国内已有研究指出血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）与冠心病的发生

具有紧密关系，是对患者进行冠心病诊断的指标［７］。血清 Ｈｃｙ

是一种含硫氨酸，为蛋氨酸和半胱氨酸代谢过程中产生的重要

中间产物。当血浆或血清 Ｈｃｙ水平增高时，可刺激血管壁并

进一步引起动脉血管的损伤，导致发生炎症和管壁的斑块形

成，最后心脏冠状血管中血液流动受阻，引发冠心病。同时，

Ｈｃｙ增高多由于患者甲硫氨酸代谢障碍，体内 Ｈｃｙ增高时血

管内皮衍生的松弛因子减少，进而使血管舒缩功能障碍，并且

也会导致血管平滑肌增殖，血管顺应性下降加速冠状动脉的血

栓形成，加重冠心病的程度［８９］。Ｌｐ（ａ）是一种特殊独立的血

浆脂蛋白，可与竞争性抑制纤维蛋白溶酶原的激活，并干扰其

与受体结合进而抑制导致冠心病的血小板血栓的溶解。Ｌｐ

（ａ）也可以干扰纤维蛋白溶酶原的激活，进而抑制栓子的纤维

蛋白溶解，促使冠心病患者血栓的形成或加重，当Ｌｐ（ａ）水平

增加时，也会促进泡沫细胞与脂纹中胆固醇的堆积，激活平滑

肌细胞转化因子的生成进而斑块增殖加重冠心病患者的病

情［１０］。由此，血清 Ｈｃｙ与Ｌｐ（ａ）与冠心病发生或加重具有一

定关系。

本研究中ＡＭＩ、ＵＡＰ、ＳＡＰ组血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）水平与 ＮＣ

组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５），说明了这两个指标与

冠心病具有紧密联系，并且在以前进法，显著变量在α＝０．０５

的水平上，采用拟合主效应模型的多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析中，

相对危险度分别１．３２１、３．０１６，更加说明了血清 Ｈｃｙ与Ｌｐ（ａ）

水平与冠心病的严重程度相关，是冠心病发生的独立、危险

因素。

综上所述，血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）与冠心病具有相关性，临床上

检测患者血清Ｈｃｙ及Ｌｐ（ａ）水平对于冠心病诊断、治疗及预后

具有重要意义。
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［５］ 杨文，秦雷，刘洁云，等．同型半胱氨酸及脂蛋白（ａ）与老

年女性冠心病的相关性分析［Ｊ］．医药论坛杂志，２０１３，３４

（８）：３７４８．

［６］ 范燕，王艳，邓晓峰．血清同型半胱氨酸、血脂水平与冠心

病风险的相关性研究［Ｊ］．医学综述，２０１５，２１（２３）：４３５１

４３５２．

［７］ 伍继初，闾宏伟．冠心病患者血清同型半胱氨酸水平与冠

脉病变程度的相关性［Ｊ］．中国医药导刊，２０１５，１７（１）：

１２．
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［８］ 阚通，陈亮，章伟，等．血清同型半胱氨酸水平与糖尿病合

并冠心病患者冠状动脉病变程度的相关性［Ｊ］．内科理论

与实践，２０１５，１０（６）：４２１４２２．

［９］ 尚士国，郭琴．冠心病与血清同型半胱氨酸相关性的临床

研究［Ｊ］．中国现代医生，２０１５，５３（１７）：２０２２．

［１０］徐传彬，黄华，杨小星，等．联合监测血清同型半胱氨酸与

胱抑素Ｃ对妊娠高血压综合征患者的临床价值［Ｊ］．国际

检验医学杂志，２０１３，３４（６）：７３８７３９．

（收稿日期：２０１６０９２２　修回日期：２０１６１１２１）

△　通信作者，Ｅｍａｉｌ：２５５．ｙｙｊｋｙ５５５＠１６３．ｃｏｍ。

·临床研究·

血清总胆红素、直接胆红素、间接胆红素生物参考区间的建立

霍　雯
１，杨　岚

２△，刘　宇
１，祝琳琳１

（１．解放军第二五五医院检验科，河北唐山０６３０００；２．武警后勤学院附属医院药剂科，天津３００１１６）

　　摘　要：目的　了解唐山地区健康人群血清总胆红素（ＴＢＩＬ）、直接胆红素（ＤＢＩＬ）和间接胆红素（ＩＢＩＬ）的生物参考区间。方

法　依据ＣＬＳＩＣ２８Ａ２对引用的胆红素参考区间进行验证和建立。对唐山地区不同性别、年龄、职业、季节的成年健康者１２７４８

例，其中男７７２５例，女５０２３例，钒酸盐氧化法测定ＴＢＩＬ和ＤＢＩＬ，计算ＩＢＩＬ。结果　新建的生物参考区间ＴＢＩＬ男性３．６～２８．０

μｍｏｌ／Ｌ，女性３．６～２２．４μｍｏｌ／Ｌ；ＤＢＩＬ男性０．８～７．８μｍｏｌ／Ｌ，女性０．６～６．４μｍｏｌ／Ｌ；ＩＢＩＬ男性１．６～２１．６μｍｏｌ／Ｌ，女性１．５～

１７．５μｍｏｌ／Ｌ。ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＩＢＩＬ的新总体参考区间与原参考区间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）；不同性别间ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、

ＩＢＩＬ比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ和ＩＢＩＬ应按性别采用新建的生物参考区间，新建的ＩＢＩＬ生物参考

区间解决了钒酸盐氧化法无确切ＩＢＩＬ生物参考区间的问题。

关键词：总胆红素；　直接胆红素；　间接胆红素；　钒酸盐氧化法；　生物参考区间

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１７．０３．０４２ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１７）０３０３９１０２

　　生物参考区间是解释、分析检验结果的依据，可直接采用

国家权威机构或权威刊物发表的适合实验室的生物参考区间，

也可自行建立或直接引用试剂供应商提供的生物参考区间，但

需对引用的生物参考区间进行验证确认［１２］。在胆红素室内质

控稳定，室间质评合格的前提下，对引用的胆红素参考区间进

行了验证和重建。

１　资料与方法

１．１　一般资料　取２０１３年１月１日至１２月３１日健康体检

者的每天前５０个检测结果，以包括唐山更广泛的地域和更多

的单位，使职业、性别、年龄更具总体代表性，及不同季节对结

果的影响；根据体检结果排除肝胆疾病及贫血者，共采集有效

参考个体１２７４８例，其中男７７２５例，女５０２３例。常规空腹

采血。

１．２　仪器与试剂　日本东芝 ＴＢＡ４０ＦＲ型全自动生化分析

仪。血清总胆红素（ＴＢＩＬ）和直接胆红素（ＤＢＩＬ）试剂、校准品

和质控品均为北京利德曼生化股份有限公司，双试剂终点法测

定；间接胆红素（ＩＢＩＬ）＝ＴＢＩＬ－ＤＢＩＬ。参考区间 ＴＢＩＬ２～

２０．４μｍｏｌ／Ｌ，ＤＢＩＬ０～６．８μｍｏｌ／Ｌ
［２］，ＩＢＩＬ１～１６μｍｏｌ／Ｌ。

１．３　方法　依据美国临床和实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）颁布

的《临床实验室如何定义和确定参考区间———批准指南》即

ＣＬＳＩＣ２８Ａ２文件进行定量检验项目生物参考区间的确定，对

ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ和ＩＢＩＬ进行验证，对不能接受的给予重建。离散

值的确定采用１／３规则，即将疑似离群点和其相邻点的差值Ｄ

和数据全距Ｒ相除，若Ｄ／Ｒ≥１／３，则该疑似离群点为离群值，

舍弃，否则保留数据。

１．４　统计学处理　应用 ＭｉｃｒｏｓｏｆｔＥｘｃｅｌ２００３处理数据，以参

考值数据９５％的分布范围表示参考区间，９５％犆犐＝狓±１．９６狊，

犘＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　原参考区间的验证　选择３、４月份２２６例样本，其中

ＴＢＩＬ２７例（１１．９％）、ＤＢＩＬ４例（１．８％）、ＩＢＩＬ２８例（１２．４％）

超出原参考区间。再选５、６月份４９５例样本，其中ＴＢＩＬ８５例

（１７．２％）、ＤＢＩＬ９例（１．８％）、ＩＢＩＬ９１例（１８．４％）超出原参考

区间，ＴＢＩＬ和ＩＢＩＬ不能接受，须建立新的参考区间。

２．２　新生物参考区间的建立　参考个体１２７４８例，其中男性

７７２５例，女性５０２３例，无离群值，总体、男性和女性 ＴＢＩＬ、

ＤＢＩＬ和ＩＢＩＬ结果均为正态分布，见表１。各胆红素的新总体

参考区间与原参考区间ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＩＢＩＬ比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５）；男、女性间ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＩＢＩＬ比较差异有统

计学意义（犘＜０．０５），应采用按性别划分参考区间，即ＴＢＩＬ男

３．６～２８．０μｍｏｌ／Ｌ，女３．６～２２．４μｍｏｌ／Ｌ；ＤＢＩＬ男０．８～７．８

μｍｏｌ／Ｌ，女０．６～６．４μｍｏｌ／Ｌ；ＩＢＩＬ男１．６～２１．６μｍｏｌ／Ｌ，女

１．５～１７．５μｍｏｌ／Ｌ。

表１　　新建的各胆红素结果比较（狓±狊，μｍｏｌ／Ｌ）

类型 总体 男性 女性

ＴＢＩＬ １４．７±５．９ １５．８±６．２ １３．０±４．８

ＤＢＩＬ ４．０±１．８ ４．３±１．８ ３．５±１．５

ＩＢＩＬ １０．８±４．９ １１．６±５．１ ９．５±４．１

２．３　新参考区间的验证　取２０１４、２０１５年全年某一样本号体

检样本，对新建参考区间进行了验证，见表２。

表２　　新建各胆红素参考区间的验证

年度 性别 狀

超限［狀（％）］

ＴＢＩＬ ＤＢＩＬ ＩＢＩＬ

２０１４ 男 １３９ ５（３．６） １１（７．９） ３（２．２）

女 ９３ ３（３．２） ３（３．２） ３（３．２）

２０１５ 男 １１２ ３（２．７） ４（３．６） ３（２．７）

女 ７７ １（１．３） ２（２．６） １（１．３）
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