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不同方法测定同型半胱氨酸结果比较分析
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"摘要#

!

目的
!

探讨目前临床化学实验室测定同型半胱氨酸"

QG

D

%主要方法学的差异&方法
!

选取
$'""

年
"

月至今!重庆市西郊医院住院患者中存在心血管疾病家族史的病例
#&

例!冠状动脉狭窄病例
1#

例!慢性肾脏功能

障碍病例
&&

例!肝功能损伤病例
:9

例!健康体检人群
":8

例!分别采用甲基转移酶方法试剂与胱硫醚方法测定试

剂进行
QG

D

测定!并且采用成对
9

检验比较结果&结果
!

采用甲基转移酶循环法与胱硫醚循环法进行
QG

D

测定!

心血管疾病家族史组
QG

D

水平分别为"

"8%#f&%#

%

!

4=A

(

5

与"

"9%:f:%1

%

!

4=A

(

5

$冠状动脉狭窄组
QG

D

水平分别

为"

$#%&f1%&

%

!

4=A

(

5

与"

$1%6f&%"

%

!

4=A

(

5

$慢性肾脏功能障碍组
QG

D

水平分别为"

&%#f$%1

%

!

4=A

(

5

与"

&%6f

#%"

%

!

4=A

(

5

$肝功能损伤组
QG

D

水平分别为"

:%6f#%6

%

!

4=A

(

5

与"

:%&f1%"

%

!

4=A

(

5

$健康体检组
QG

D

水平分别

为"

1%#f$%&

%

!

4=A

(

5

与"

1%9f#%'

%

!

4=A

(

5

&结论
!

不同方法测定
QG

D

水平并无明显差异!但血清中的特殊成分

会对测定结果造成不同程度的影响&
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同型半胱氨酸$
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甲基转移酶$

!
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!

酶循环法

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$/&$%&%$(

文献标志码$

)

文章编号$

":6$,81&&

"

$'"$

%

"',""8",'$

D68

7

:A:9+43:-:5

@

,+,6=9C3A3,<59,B

@

<,+-

L

;+==3A3-9>:

@

,9683:,<A3C686?

@

,93+-3

!

-%#$()*34*3+

#

.%0$(Q64

5

3,

$

.*;,

/7

6,

/

I6

P

6+;%;F

A

69+=

#

.*;,

/7

6,

/

1'''&'

#

.*6,+

&

'

GB,9A:?9

(

!

"B

*

3?9+43

!

<=>F+GH++E*?4?E*=>+@CKFCEF=3=I*=4=G

D

+E?F3?E?+EF3

/

F3GAF3FGCAACL=KCE=K

D

%H39C6;,

!

&

/

K=H

B

+J?K?>F@F>?>3C4?A

D

#

F3J*FG*#&GC+?+=IJFE*C3

/

F=GCK>F=

B

CE*

D

IC4FA

D

*F+E=K

D

#

1#GC+?+=IG=K=3CK

D

CK,

E?K

D

+E?3=+F+

#

&&GC+?+=IG*K=3FGK?3CAICFAHK?

#

:9GC+?+=I*?

B

CEFG>

D

+IH3GEF=3C3>":8GC+?+=IE*?*?CAE*

DB

?K+=3JC+

G*=+?>

#

K?+

B

?GEF@?A

D

%<*?W?E*

D

AEKC3+I?KC+?4?C3+C3>G

D

+ECE*F=3F3?4?E*=>+J?K?K?GKHFE?>E=>?E?GEE*?A?@?A=I*=,

4=G

D

+E?F3?%<E?+EJC+H+?>E=C3CA

D

+?E*?K?+HAE+%E3,<59,

!

<*?A?@?A=I*=4=G

D

+E?F3?F3GCK>F=@C+GHACK>F+?C+?

/

K=H

B

JC+

$

"8%#f&%#

&

!

4=A

"

5

$

W?E*

D

AEKC3+I?KC+?4?E*=>+

&

C3>

$

"9%:f:%1

&

!

4=A

"

5

$

G

D

+ECE*F=3F3?4?E*=>+

&#

E*?@CAH?

=I*=4=G

D

+E?F3?F3G=K=3CK

D

CKE?K

D

+E?3=+F+JC+

$

$#%&f1%&

&

!

4=A

"

5

$

W?E*

D

AEKC3+I?KC+?4?E*=>+

&

C3>

$

$1%6f&%"

&

!

4=A

"

5

$

G

D

+ECE*F=3F3?4?E*=>+

&#

*=4=+E?F3?G=3G?3EKCEF=3F3G*K=3FGK?3CAICFAHK?JC+

$

&%#f$%1

&

!

4=A

"

5

$

W?E*,

D

AEKC3+I?KC+?4?E*=>+

&

C3>

$

&%6f#%"

&

!

4=A

"

5

$

G

D

+ECE*F=3F3?4?E*=>+

&#

E*?@CAH?F3*?

B

CEFG>

D

+IH3GEF=3

/

K=H

B

JC+

$

:%6f#%6

&

!

4=A

"

5

$

W?E*

D

AEKC3+I?KC+?4?E*=>+

&

C3>

$

:%&f1%"

&

!

4=A

"

5

$

G

D

+ECE*F=3F3?4?E*=>+

&#

C3>E*?*?CAE*

D

A?@?AJC+

$

1%#f$%&

&

!

4=A

"

5

$

W?E*

D

AEKC3+I?KC+?4?E*=>+

&

C3>

$

1%9f#%'

&

!

4=A

"

5

$

G

D

+ECE*F=3F3?4?E*=>+

&

%D6-0

?5<,+6-

!

<*?K?CK?3=K?4CKcCLA?>F@?K+FE

D

F3>FII?K?3EC++C

D

4?E*=>+I=K*=4=G

D

+E?F3?

#

LHEE*?+

B

?GFCAF3

/

K?>F?3E

G=HA>F4

B

CGEE*?E?+EF3

/

K?+HAE%

'

I3

@

>6A;,

(

!

*=4=G

D

+E?F3?

%

!

4?E*

D

AEKC3+?I?KC+?

%

!

G

D

+ECE*F=3F3?

%

!

?3R

D

4?GFKGHACEF=34?E*=>

!!

近年来#同型半胱氨酸$

QG

D

&作为心血管疾病危险分层预

测指标#其临床价值已得到充分肯定+高
QG

D

血症是动脉粥

样硬化,血栓栓塞性疾病和血管损伤的一种独立危险因素)

"

*

+

QG

D

为含巯基氨基酸#是胱硫醚和蛋氨酸转硫化和甲基化代谢

旁路中形成的中间体+

9'7

的
QG

D

在血液中通过二硫键与蛋

白质结合#只有很少一小部分游离
QG

D

参加循环)

$

*

#其在血清

中的含量较少#检测时需对影响信号进行放大+酶循环的检测

方法正是通过工具酶的循环#将血清中微量
QG

D

转化成检测

的生化信号#从而通过全自动生化分析仪进行定量测定+目

前#利用酶循环的原理检测血清
QG

D

的方法已经成熟#主要生

化方法包括甲基转移酶循环法与胱硫醚循环法+

甲基转移酶循环法主要原理是
O,

腺苷
QG

D

水解酶在三乙

羟乙基磷作用下#氧化型
QG

D

转化为游离型
QG

D

#游离型
QG

D

与共价底物
O,

腺苷甲硫氨酸催化反应形成蛋氨酸和
O,

腺苷

QG

D

+

O

腺苷同型半胱氨酸$

O)Q

&被
O)Q

水解酶水解成腺苷

和
QG

D

#形成的
QG

D

可以循环加入反应#从而放大了检测信

号#生成物腺苷立即水解为次黄嘌呤和氨#氨在谷氨酸脱氢酶

的作用下#使还原型辅酶
(

$

Z)VQ

&转化为氧化型辅酶
(

$

Z)V

b

&#样本中的
QG

D

浓度与
Z)VQ

的变化呈正比)

#

*

+

胱硫醚循环法主要原理是胱硫醚
,

,

合成酶催化
QG

D

与丝

氨酸形成
5,

胱硫醚#

5,

胱硫醚在胱硫醚
,

,

分解酶的作用下生

成
QG

D

,丙酮酸与氨#新生成的
QG

D

加入酶循环反应#从而产

生更多的丙酮酸#丙酮酸在乳酸脱氢酶的作用下#将
Z)VQ

转

化为
Z)V

b

#样本中的
QG

D

浓度与
Z)VQ

的变化呈正比)

1

*

+

从以上方法学原理上可知#循环酶法中间产物较多#受到内源

性干扰的概率较大+本研究通过不同疾病组别标本进行方法

学平行比较#以评估内源性干扰的程度+

$

!

资料与方法

$%$

!

一般资料
!

选取
$'""

年
"

月至今本院住院患者中存在

心血管疾病家族史的病例
#&

例$未出现冠状动脉疾病症状&#

冠状动脉狭窄病例
1#

例$冠状动脉造影确诊&#慢性肾脏功能

障碍病例
&&

例$排除心血管疾病患者&#肝功能损伤病例
:9

例

$排除心血管疾病患者&#健康体检人群
":8

例$排除以上所有

相关疾病&+以上对象均采集静脉血#不加任何抗凝剂#

#'''

-

"8""

-

检验医学与临床
$'"$

年
&

月第
8

卷第
"'

期
!

5CLW?>!AF3

!

WC

D

$'"$

!

Y=A%8

!

Z=%"'



K

"

4F3

离心
"&4F3

#分离血清+收集患者诊断信息#按不同疾

病组进行分类+

$%/

!

试剂与仪器
!

采用美国
VFCR

D

4?

公司生产的
QG

D

测定

试剂盒$甲基转移酶循环法&与挪威
)hPO,OQP25V

公司生产

的
QG

D

测定试剂盒$胱硫醚循环法&#使用各自配套校准品进

行校准+采用日立
6'9'

全自动生化分析仪进行检测+

$%'

!

标本测定
!

将以上收集的患者血清分别使用两种不同方

法学试剂进行即时测定+

$%1

!

统计学方法
!

按不同疾病组对测定结果进行分类#采用

O.OO"#%'

对数据进行配对
9

检验#以双侧
8&7

作为置信区间#

判断不同方法学测定结果的差异性+同时将各疾病组与健康

体检组
QG

D

水平进行比较#进行成组
9

检验#以双侧
8&7

作为

置信区间#判断不同疾病组测定结果的差异性+

/

!

结
!!

果

对不同疾病组
QG

D

测定结果分别进行比较#采用配对
9

检

验进行统计#结果见表
"

+

表
"

!

不同疾病组
QG

D

测定结果&

!

4=A

+

5

'

组别
,

甲基转移酶法 胱硫醚法
G

健康体检组
":8 1%#f$%& 1%9f#%'

%

'%'&

心血管疾病家族史组
#& "8%#f&%#

"

"9%:f:%1

"

%

'%'&

冠状动脉狭窄组
1# $#%&f1%&

"

$1%6f&%"

"

%

'%'&

慢性肾脏功能障碍组
&& &%#f$%1

#

&%6f#%"

#

%

'%'&

肝功能损伤组
:9 :%6f#%6

#

:%&f1%"

#

%

'%'&

!!

注!与健康体检组比较#

"

G

$

'%'&

%

#

G

%

'%'&

+

'

!

讨
!!

论

根据不同循环酶法的检测原理不同#可以看出甲基转移酶

循环法可能受到机体内源性氨,

O,

腺苷蛋氨酸,

O,

腺苷
QG

D

的

正干扰%胱硫醚循环法可能受到内源性胱硫醚和丙酮酸盐的干

扰+所以在本研究中选取的病例样本都考虑到了这些干扰物

质的存在+

但是通过实验证明#在慢性肾脏功能损伤情况下#有可能

受到内源性胱硫醚干扰的胱硫醚循环循环法与甲基转移酶循

环法测定结果差异无统计学意义+分析其原因在于内源性胱

硫醚的干扰只会出现在严重肾脏功能障碍与代谢紊乱的病例

中)

&

*

%而本研究并未将此类人群纳入研究对象+同时#根据相

关文献报道#这种内源性干扰极少出现+当然在肝功能受损情

况下#内源性的氨也有可能对甲基转移酶循环法测定
QG

D

产

生正干扰+但是本研究也证实#肝功能损伤组的测定结果差异

无统计学意义#甲基转移酶循环法试剂说明书也说明其试剂在

氨水平
&'

!

4=A

"

5

并不受干扰)

:

*

+综合以上研究结果认为#虽

然理论上两种方法都会存在内源性干扰的问题#但在临床实验

测试应用中#这些干扰出现的概率较小+考虑到临床检测适应

证的问题#这些内源性干扰的可能性可能进一步降低+

在本研究过程中选取了具有心血管疾病家族史的病例进

行分析#发现其
QG

D

水平明显高于健康体检人群#差异有统计

学意义+这也再次证明
QG

D

是评价心血管疾病危险分层的重

要指标+当然#在对冠状动脉疾组进行研究的过程中#也证实

了高
QG

D

血症与冠状动脉狭窄的关联性)

6

*

+

总而言之#研究再次提醒大家重视
QG

D

测定的重要性#同

时也应该注意检测的适应性#避免内源性干扰的问题)

9

*

+而不

同方法法的测定结果#在通常情况下并无明显差异#选择哪一

种方法作为临床应用方案#都是可接受的+
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