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自建流式微球分析技术联合检测动脉粥样硬化破裂标志物

对急性冠脉综合征诊断价值的评价'
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探讨人血清中基质金属蛋白酶
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#&髓过氧化物酶"

'_[

#&

S&<#

配体"

S&<#P

#和组织型血浆纤溶酶

原激活物"

A)_+

#水平含量对冠心病诊断的临床价值$方法
!

采用自建的流式微球分析技术联合检测健康人群和冠心病患者血清

中
''_)5

&

'_[

&

S&<#P

和
A)_+

水平!并进行酶联免疫吸附试验"

.P\T+

#方法比对!用统计软件对这些因子的临床诊断效能进

行评价$结果
!

健康对照人群和患者血清标本中
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&

'_[

&

S&<#P

和
A)_+

水平比较!差异有统计学意义"

A

#

#4#!

#!病例

组内不同病例类型"稳定型心绞痛&不稳定型心绞痛和急性心肌梗死#之间各因子的检测结果比较!差异有统计学意义"

A

#

#4#!

#!与
.P\T+

方法比较差异无统计学意义"

A

(

#4#!

#!根据对各个因子工作特征曲线"

=[S

#下面积"

+KS

#进行统计分析!血

清
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和
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水平用于诊断冠心病有显著意义!各因子的诊断灵敏度分别为
;64;#̂

&
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&

;64$:̂

和

;;4!;̂

%特异性分别为
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和
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$结论
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血清中
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S&<#P

和
A)_+

水平对冠心病的诊

断和分层有一定的应用价值!值得在临床上推广$

关键词"基质金属蛋白酶
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急性冠脉综合征$
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+ST

%是以冠

状动脉粥样硬化斑块破裂或侵蚀#继发完全或不完全闭塞性血

栓形成为病理基础的一组临床综合征-

3

.

+许多与动脉粥样硬

化和血栓形成相关的心脏标志物#如基质金属蛋白酶
)5

$

''_)5

%,髓过氧化物酶$

'_[

%,

S&<#

配体$

S&<#P

%和组织

型血浆纤溶酶原激活物$

A)_+

%等都参与了这一过程-

$)!

.

+为了

探讨这些标志物对冠心病的临床诊断价值#作者应用微球编码

技术-

6

.

#在流式细胞仪上建立了流式微球分析技术$

,

H

A1B>A@2,

G>?0?88?

H

#

SL+

%

-
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.联合检测
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

的方法#对冠心病患者血清进行检测#效果较为满意#现报道

如下+

?

!

材料与方法

?4?

!

标本来源
!

血清标本采自
$#3#

年
5

月至
$#33

年
"

月贵

州省人民医院心内科住院患者和健康体检者+清晨空腹采血#

分离血清#

];#X

保存待检+健康对照组收集
!#

例#均来自

各项体检指标正常的健康人群&冠心病组经冠状动脉造影术等

检查确诊#稳定型心绞痛组,不稳定型心绞痛组和急性心肌梗

死组血清标本各
!#

例+疾病组患者排除以下情况!合并周围

血管疾病或周围血管栓塞性疾病者&脑卒中,严重的肝肾功能

不全,糖尿病等患者&合并感染性疾病患者&高热,恶性肿瘤,风

湿活动,红斑狼疮$

TP.

%,组织损伤以及应用炎症抑制药物等

患者+
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重庆医学
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主要试剂与仪器
!

人
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

的

酶联免疫吸附测定$

.P\T+

%检测试剂盒$

=a&

公司产品#批号

分别 为
Sb).333#!/

,

Sb).33#;$/

,

Sb).3#33;/

和
Sb)

.33!$5/

%#

L&+@@?

H

流式细胞仪#酶标仪和洗板机$均为北京

普朗公司产品%等+

?4A

!

方法
!

采用棋盘法-

;

.

#根据荧光素$

_.

%的平均荧光强度

'Y\

选择最适的生物素标记抗体的工作浓度,加入二抗的免

疫反应时间及加入
_.

标记的亲和素孵育时间等试验条件+

以羧基化微球标记的不同的荧光素为定性基础#按优化的试验

条件选择实验参数#照仪器说明书操作#即建立了流式微球联

合检测
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

的分析技术#即可对待

检血清标本进行检测+同时用
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

的
.P\T+

法检测试剂盒对血清标本进行检测+

?4B

!

统计学处理
!

采用
T_TT3"4#

统计软件进行统计学数据

分析#计量资料以
? ;̀

表示#两组间比较采用
6

检验+采用受

试者工作特征曲线$

=[S

%#计算曲线下面积$

+KS

%#评价各指

标+以
A

#

#4#!

为差异有统计学意义+

@

!

结
!!

果

@4?

!

健康对照组及疾病组血清中
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)

_+

检测结果
!

运用自建
SL+

方法对健康对照组及冠心病不

同疾病组血清中
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

进行检测#结

果见表
3

+通过统计软件对健康对照组,稳定型心绞痛组,不

稳定型心绞痛组,急性心肌梗死组血清中
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

水平进行
6

检验#差异有统计学意义$

A

#

#4#3

%+同时#对血清中
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

之间进

行
T

C

>?@B?9

相关分析显示#各标志物之间存在正相关#并且其

水平均与急性冠状动脉综合征的诊断呈正相关+

@4@

!

自建
SL+

技术与
.P\T+

法检测结果比较
!

对
;#

份冠

心病患者血清标本同时分别用自建
SL+

法和
.P\T+

法进行

检测#结果见表
$

+对检测数据采用配对
6

检验#两种方法检测

结果比较差异无统计学意义$

A

(

#4#!

%+

@4A

!

自建
SL+

技术联合检测
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

对冠心病诊断效能评价
!

采用
T_TT3"4#

软件#得出
SL+

技

术联合检测
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

的
=[S

曲线如图

3

+

=[S

曲线
+KS

分别为
#45#<

,

#453<

,

#45"#

和
#453$

$

A

#

#4#3

%#说明血清
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

水平用于诊断

急性冠状动脉综合征有显著意义+血清中
\P)6

,

RZY)

&

和

'S_)3

水平用于诊断冠心病有显著意义+根据
=[S

曲线#得

出
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

用于诊断急性冠状动脉综合

征的
,JA)1DD

值分别为
3!4"6

,

545$

,

3;45<

,

3$43$9

I

"

BP

+其他

各项参数见表
"

+

表
3

!!

自建
SL+

法检测各组标本中
''_)5

&

'_[

&

S&<#P

!!!

和
A)_+

结果比较#

9

I

'

BP

$

&V!#

%

组别
''_)5 '_[ S&<#P A)_+

健康对照组
<4<$̀ 34;5 64<!̀ $4$# 545!̀ #456 :453̀ "4<#

稳定型心绞痛组
3343;̀ <4"# 3$4##̀ ;4;5 3<4!#̀ !4:! 54!5̀ $43"

不稳定型心绞痛组
$$4"3̀ !4"< 3!4;#̀ "46# $#4"3̀ 34:# 3$4#"̀ "4:#

心肌梗死组
"64!6̀ 346; $;4##̀ "46! $:45#̀ <4!! $#4:$̀ <4:;

表
$

!!

自建
SL+

法和
.P\T+

法检测
''_)5

&

'_[

&

S&<#P

和
A)_+

结果比较#

9

I

'

BP

$

&V;#

%

方法
''_)5 '_[ S&<#P A)_+

流式微球联合检测法
5453̀ <4";

'

3!4<;̀ 54";

'

:$435̀ <433

'

3$4!3̀ <4!6

'

.P\T+

法
54:6̀ <43; 3!4!$̀ 54<3 :"4;$̀ <436 33456̀ $4"$

!!

'

!

A

(

#4#!

#与
.P\T+

法组数据比较+

表
"

!!

''_)5

&

'_[

&

S&<#P

和
A)_+

在急性冠状动脉综合征诊断中的性能参数

项目 灵敏度$

^

% 特异性$

^

% 阳性似然比 阴性似然比 阳性预测值 阴性预测值
*1J0>9

指数

''_)5 ;64;# ;#4<< <4"$ #43; #45# #4:< #466

'_[ ;"4<" ;<46$ !435 #4$# #453 #4:3 #46:

S&<#P ;64$: ;<4;6 !4"; #43: #45$ #4:; #4:#

A)_+ ;;4!; :;4$: <4#! #43! #4;5 #4:: #466

图
3

!!

''_)5

&

'_[

&

S&<#P

和
A)_+

诊断急性

冠状动脉综合征的
=[S

曲线图

A

!

讨
!!

论

+ST

的主要病理基础是斑块不稳定,破裂及其触发的血

栓形成+目前#有效可行的识别易损斑块的方法不多#冠状动

脉内造影,冠状动脉内血管镜等有创检查费用高,难度大#临床

应用受到限制#而临床症状,心电图及常规的实验室检查又不

能很好地预测
+ST

患者的预后#因此#探讨识别动脉粥样硬化

斑块稳定性的血清检测指标#用于
+ST

患者的危险分层及预

后评估#依此而拟定早期最佳治疗方案就显得尤为重要+易损

斑块的破裂及血栓形成是
+ST

的中心启动环节#

''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

等都与之密切相关+

''_)5

在冠脉斑块破裂区域表达增强#通过降解斑块纤

维帽内细胞外基质的主要成分000胶原蛋白和弹性蛋白而削

弱纤维帽促进斑块破裂-

5

.

&

'_[

有促进动脉粥样硬化形成的

作用#并能通过多种机制影响粥样斑块的稳定性#成为新的预

测急性冠脉综合征的标志物-

3#)33

.

+

S&<#

配体是一类膜蛋白#

它参与细胞内外的信号转导#在血小板,炎症和血栓形成与动

脉粥样硬化之间的联系中起了很关键的作用-

3$

.

&

A)_+

是反映

体内纤溶活性的重要指标#能激活纤溶酶原#降解细胞周围基

质所构成的细胞支架#促使血管平滑肌细胞增殖和迁移#使血

$3$

重庆医学
$#3$

年
3

月第
<3

卷第
"

期



管内膜增厚#促进动脉粥样硬化-

3"

.

+在动脉粥样硬化斑块破

裂标志物的检验中#方法较多#常用的有
.P\T+

,放射免疫试

验,免疫比浊等-

3<

.

+

.P\T+

法影响因素较多#而且存在着标准

化问题-

3<

.

+放射免疫法由于存在放射性污染问题#在临床上

的应用也逐渐减少+免疫比浊法对抗体和增浊剂的质量要求

很高#试剂和仪器较昂贵-

3!

.

+近年来#流式细胞分析仪在临床

不断普及#拓展流式细胞分析技术#延伸流式细胞仪应用领域#

有着非常重要的意义+为此#本文建立的
''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

的联合检测方法#具有检测速度快,采集数据

量大,分析全面,方法灵活等特点#可实现多参数分析#大大降

低成本+经对临床标本检测应用#结果显示#健康对照组,稳定

型心绞痛组,不稳定型心绞痛组,急性心肌梗死组血清中

''_)5

,

'_[

,

S&<#P

和
A)_+

水平两两比较差异有统计学意

义$

A

#

#4#!

%#对冠心病的诊断,分层和疗效评价具有一定的

意义#与
.P\T+

法检测无差异+各标志物的诊断灵敏度,特异

性,阳性似然比,阳性预测值,阴性预测值和
*1J0>9

指数等指

标均较为满意#值得在临床上推广使用+
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