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α- 羟丁酸脱氢酶与乳酸脱氢酶比值的临床意义
陈振胜　金宏伟　黄回滨　陈美

【摘要】　目的 　探讨α- 羟丁酸脱氢酶与乳酸脱氢酶比值对心肌梗死的诊断价值。方法　采用

470例血清 HBD H升高患者血清 ,分为心肌梗死组、脑部疾病组、肺部疾病组、肝脏疾病组、肾脏疾病

组 ,测定血清中α- 羟丁酸脱氢酶与乳酸脱氢酶比值。同时 ,设正常对照组。结果　心肌梗塞组及脑部

疾病组 HBD H/ LD H比值明显升高 ,与正常对照组有着显著性差异 ( P < 0. 05) ,其他各组与正常对照

组无显著性差异 ( P > 0. 05)。结论 　以 HBD H/ LD H 的比值诊断心肌梗塞较之单纯用 HBD H 或

LD H诊断特异性高。
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　　本文主要讨论α - 羟丁酸脱氢酶与乳酸脱氢酶比值

( HBD H/ LD H)对心肌梗塞的临床诊断意义。
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1　分析对象和方法

1. 1　分析对象　分析对象为厦门中山医院 2004年 1～6月

的 470例血清 HBD H升高患者 ,其中男 305例 ,女 165例 ;年

龄 18～76岁 ,平均 52. 4岁。其中心肌梗塞组 99例 ,脑部疾

病组 92例 (脑瘤 10例 ,脑血管意外 82例) ,肺部疾病组 100

明 ,与空载体对照相比 ,转染了表达质粒的 COS - 7细胞上清

中有明显的 hIL - 12蛋白表达产物存在。
表 1　EL ISA法检测 COS7细胞上清中 hIL - 12的表达量

组别 hIL - 12表达量 (pg/ ml)

空载体组 101. 2±7. 0 ★

空白组　 91. 5±8. 6 ★★

实验组　 811. 8±21. 9

　　注 : ★与实验组相比 P < 0 . 001 ; ★★与实验组相比 P < 0 . 001。

3　讨论

人 IL - 12的 p40和 p35的编码基因分别定位在染色体

组的 5q31 - 33和 3q12 - 13。单独的 P35和 p40无生物学活

性 ,只有两者结合且以 1∶1比例形成异二聚体时才有活性。

本实验选用的质粒 pCA13 - hIL - 12中的 hIL - 12基因是将

hIL - 12两个亚单位连接成一条链 ,对 hIL - 12 基因的真核

表达进行了初步研究 ,结果显示 COS - 7细胞已表达产生完

整的 hIL - 12蛋白。

实验选用表达 SV40病毒 T抗原的猴肾细胞系 COS - 7

细胞作为一种真核瞬时表达系统 ,是研究蛋白质结构与功能

的有利工具。COS - 7 细胞株最常用于瞬时表达 ,但其产物

量较低 [5 ] ,加上当每个 COS细胞内积聚大于 105 个带 SV40

复制起点的重组质粒时 ,转染细胞将因无法耐受染色体外复

制如此大量的DNA ,因而大多数细胞将在转染后第 3～4 d内

死亡。本次实验也验证了这一点。

脂质体是一种脂质双分子形成的微囊结构 ,将外源 DNA

包裹于其中 ,它可以与细胞膜发生融合 ,将外源 DNA 转入细

胞。实验中发现 ,转染效率并不随 DNA剂量的增加而增加 ,

当 DNA剂量达到一定水平时 ,由于它对细胞损害较大 ,反而

使转染效率下降 ,实验证实转染混合物的最适比例为 L (Li2
pofectamine) ∶D (DNA) = 3 ∶1 ;在转染 COS - 7 细胞时 ,待

细胞密度达到 80 %左右即可。

　　通过本实验证实了构建的 pCA13 - hIL - 12真核表达载

体中的目的基因可在哺乳动物细胞内进行转录和翻译 ,表达

的蛋白质产物在胞浆中合成后可分泌至胞外间质中 ,为后续

的基因治疗工作提供了实验依据。

1 :无载体组 ;2 :空载体组 ;3 :实验组 ;M :Marker (DL2000)

图 1　PCR产物琼脂糖凝胶电泳图
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例 (支气管哮喘 28例 ,肺部感染 30例 ,肺癌 23例 ,肺源性心

脏病 19例) ,肝脏疾病组 41例 (肝癌 27例 ,肝硬化 14例) ,肾

脏疾病组 34例 (肾脏综合征 21例 ,肾衰 13例) ,除心梗外的

心脏疾病组 104例 (冠心病 40例 ,先天性心脏病 12例 ,心肌

炎 8例 ,心衰 7例 ,风湿性心脏病 19例 ,心绞痛 18例)。正常

对照组 50 例 ,为健康体检者 ,其中男 32 例 ,女 18 例 ,年龄

21～75岁 ,平均 51岁。

1. 2　方法　所有入选对象均于清晨空腹采集静脉血 4 ml ,及

时分离血清 ,按标准程序使用美国贝克曼公司 CX9型全自动

生化分析仪测定血清中 HBD H 和 LD H的活性 ,所用试剂均

为该公司生产原装配套试剂。试验前做好质控。所有检测在

2 h内完成。

2　结果

见表 1。

表 1　470 例血清 HBD H升高患者及

50例正常人 HBD H/ LD H结果分析

n
HBD H/ LD H

x ±s

P值 (与正常组

比较的 t检验)

正常对照组　　　　 50 0. 77±0. 03

心肌梗塞组　　　　 99 0. 93±0. 08 < 0. 05

脑部疾病组　　　　 92 0. 85±0. 10 < 0. 05

肝脏疾病组　　　　 41 0. 77±0. 12 > 0. 05

肺部疾病组　　　　 100 0. 75±0. 07 > 0. 05

肾脏疾病组　　　　 34 0. 77±0. 05 > 0. 05

除心梗外心脏疾病组 104 0. 78±0. 10 > 0. 05

　　从表中可以看出心肌梗塞组及脑部疾病组与正常对照组

有着显著性差异 , HBD H/ LD H比值明显升高 ,其他各组与正

常对照组无显著性差异。

3　讨论

乳酸脱氢酶 (LD H)是糖的无氧酵解和糖异生的重要酶

系之一 ,广泛存在于心脏、肝脏、肺和人体各组织内。组织一

旦损伤 ,血清 LD H即见升高 [1 ]。LD H 由 H 及 M 两种亚基

的不同组合可构成 5种同工酶 :LD H1 ( H4)、LD H2 ( H3M)、

LD H3 ( H2M2)、LD H4 ( HM3)以及 LD H5 (M4)。血清α- 羟

丁酸脱氢酶 ( HBD H)以心肌组织含量最多 ,约为肝脏的 2 倍 ,

其活性达总酶活力的一半以上 ,此酶在发生心肌疾病时明显

增高。HBD H测定是利用α- 酮酸为底物所测得的 LD H活

性 ,由于 LD H的 H亚基对此底物的亲和力大 ,故用此酶活力

代替含 H亚基数多的 LD H1和 LD H2的活性 [2 ]。而事实上

此酶活力表现的是 LD H中所有 H亚基的活性。只要机体任

何组织病变引起 LD H同工酶中前四种含有 H亚基的任一种

同工酶活性升高 ,都有可能使 HBD H的测定结果升高 [1 - 10 ] ,

因此用 HBD H代替 LD H1或 LD H2用于诊断急性心肌梗塞

的灵敏度和特异性都不理想。

本文主要探讨 HBD H/ LD H 比值对急性心肌梗塞的诊

断价值。LD H同工酶在各种组织中分布不同 ,其中 LD H1和

LD H2主要分布于心、脑、肾中 ,LD H4和 LD H5主要分布于

肺、骨骼肌中 ,LD H3 分布于肺、脾等 ,而且各同工酶所含 H

亚基的比例不同 ;因为 HBD H反映的是 LD H中 H亚基的总

活力 ,因此各组织病变引起的 HBD H的升高相对于 LD H总

活力升高的相对幅度也不同。如本文所见心肌梗塞组、脑部

疾病组 HBD H/ LD H比值较正常人明显升高 ( P < 0. 05) ,主

要由于心、脑等器官以 LD H1、LD H2分布为主 ,其所含的 H

亚基比例高所致 ;LD H3、LD H4主要分布于肺、脾、骨骼肌中 ,

所含 H亚基比例较低 ,而 LD H5则主要分布于肝脏组织细胞

中 ,占该组织总活力的一半 [11 - 12 ]。因此当这些器官发生病变

时 HBD H/ LD H 比值与正常人比较没有显著性意义 ( P >

0. 05) 。

本文中除心梗外心脏疾病组的 HBD H/ LD H 比值不升

高可能是这些疾病不易引起心肌细胞的破坏 ,只是细胞的通

透性增加 ,少量 LD H1溢出引起而已 [3 ,13 ] ,有待进一步探讨。

综上所述 , HBD H/ LD H 的比值较之单纯用 HBD H 或

LD H诊断心肌梗塞具有更高的灵敏度和特异性 ,可在临床上

推广应用。尤其是与心肌肌钙蛋白 I(c TnI)、肌酸激酶同工酶

(CK - MB)等项目联合检测 ,可为临床诊断心肌损伤提供有

效、可靠的诊断依据。
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