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新型心肌损伤标志物在胸痛患者早期诊断中的应用
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[摘　 要] 　 急性冠状动脉综合征是一类心脏突发缺血性综合征。 目前临床广泛使用的传统心肌损伤标志物如肌

钙蛋白等在特异性、灵敏度以及信号时效性等方面存在局限性,致使急性胸痛患者误诊、漏诊或延误治疗而错过最

佳抢救治疗时机。 为此,研究人员近年来研究发现一些针对急性冠状动脉综合征患者具有早期诊断预测价值的新

型心肌损伤标志物。 本文将针对这些新型心肌损伤标志物在急性冠状动脉综合征患者早期诊断应用中的研究进

展进行综述。
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Research progress on application of several new myocardial injury markers in early
diagnosis of patients with chest pain
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[ABSTRACT]　 Acute coronary syndrome is a kind of acute cardiac ischemic syndrome. 　 At present, the traditional car-
diac markers such as troponin are widely used in clinic, but have limitation of poor specificity, low sensitivity and signal
timeliness. 　 This leads to misdiagnosis, missed diagnosis or delayed treatment of patients with acute chest pain, and the
best opportunity for rescue treatment is missed. 　 To this end, researchers have found some novel biomarkers with early di-
agnostic and predictive value for myocardial injury in acute coronary syndrome in recent years. 　 This review will summarize
the research progress of these novel myocardial injury markers in the early diagnosis of acute coronary syndrome patients.

　 　 急性冠状动脉综合征(acute coronary syndrome,
ACS)是最危急的心血管疾病之一,在全球均具有高

致残率和高死亡率的特点[1]。 ACS 包括 ST 段抬高

型心肌梗死(ST segment elevation myocardial infarc-
tion,STEMI)、非 ST 段抬高型心肌梗死(non-ST seg-
ment elevation myocardial infarction,NSTEMI)和不稳

定型心绞痛( unstable angina,UA) [2]。 ACS 的首发

症状通常为胸部不适和胸部疼痛等,及时判断出胸

痛患者是否发生心肌缺血能有效提高患者预后,降
低死亡率。 目前冠心病诊断的金标准为冠状动脉

造影( coronary arteriography,CAG),因 CAG 本身为

有创操作,所以该法并不适合冠心病的早期诊断。

为了更准确的评估病情,临床上结合肌钙蛋白Ⅰ
(troponin I,cTnI)、肌酸激酶同工酶( creatine kinase
isoenzyme, CK-MB ), 同 时 结 合 脑 钠 肽 ( brain
natriuretic peptide,BNP)或氨基末端脑钠肽( amino
terminal brain natriuretic peptide,NT-BNP)、D-二聚

体(D-dimer,D-D)、凝血及肾功能指标进行检测。
然而,这些生物标志物对 ACS 诊断缺乏特异性,在
心肌炎、心力衰竭或者肾功能衰竭等疾病情况下也

会出现较强的信号。 因此,亟待开发特异性更好的

生物标志物来提高 ACS 早期诊断能力。 本文主要

综述包括髓过氧化物酶(myeloperoxidase,MPO)、和
肽素( copeptin,CPT)、心型脂肪酸结合蛋白( heart
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type fatty acid binding protein,H-FABP)、缺血性修饰

蛋白(ischemic modification protein,IMA)和脂蛋白相

关磷脂酶 ( lipoprotein associated phospholipase, Lp-
PLA2)等新型心肌损伤标志物的基本特征和潜在价

值,以及其 ACS 早期诊断和风险评估之间的相

关性。

1　 心型脂肪酸结合蛋白

脂肪酸结合蛋白 ( fatty acid binding protein,
FABP)为脂肪酸的特异性转运蛋白。 FABP 在人类

组织中普遍表达,迄今为止,研究人员至少发现了 9
种 FABP 亚型,如肝脏型、肠型、心脏型、脂肪细胞

型、表皮型、回肠型等[3]。 其中,心型脂肪酸结合蛋

白(H-FABP)主要存在于心肌组织。
H-FABP 在心肌细胞早期缺血缺氧时为心肌细

胞提供能量,其相对分子质量小,可溶性好,心肌损

伤后快速释放到血液中,能够有效克服“肌钙蛋白

盲期” [4]。 研究显示血清 H-FABP 水平,在心肌缺

血发生后 1 ~ 3 h 内开始升高,6 ~ 8 h 达到高峰,24
~ 30 h 后逐渐下降[5-7]。 因此 H-FABP 在 ACS 早期

诊断中具有较大的潜力。
Gami 等[8]对 88 例急诊胸痛患者进行了研究,认

为 H-FABP 在 ACS 6 h 内的早期诊断价值高于 cTnI。
Pyati 等[9] 比 较 了 CK-MB、 肌 红 蛋 白 ( myoglobin,
MYO)、cTnI 及 H-FABP 对 AMI 早期诊断的作用,发
现 H-FABP 在对疑似 AMI 患者中敏感度、特异度、阳
性预测值和阴性预测值均显著高于 CK-MB 和 MYO,
仅次于 cTnI。 另一方面,常规心电图诊断和心肌酶谱

易造成不稳定型心绞痛漏诊。 研究结果显示,与健康

人群相比,不稳定型心绞痛患者的血清 H-FABP 水平

明显升高,对 AMI 早期鉴别诊断也起到重要作用[10]。

2　 髓过氧化物酶

髓过氧化物酶(myeloperoxidase,MPO)是一种

髓系细胞产生的血红素蛋白酶。 MPO 在白细胞脱

颗粒过程中释放。 在新生儿发生细菌感染时,中性

粒细胞通过黏附、趋化、识别、脱颗粒、杀伤、降解、
消化等过程,完成对病原菌的吞噬作用。 MPO 作为

不稳定型斑块的早期识别标志物,在胸痛发生后 2 h
之内就出现显著升高,到 3 h 达到高峰,可用于 ACS
的早期诊断。 MPO 在无心肌梗死和心肌缺血 cTnI
检测不到的情况下表达升高,提示 MPO 可以在无心

肌坏死情况下对 ACS 进行预判[11]。

Granér 等[12]研究了 MPO 对 ACS 患者胸痛的诊
断效果。 结果表明,血浆 MPO 在 ACS 患者与稳定

型心绞痛患者间水平有明显差异,但在稳定型心绞

痛患者与非冠心病患者间无明显差异。 Calmarza
等[13]检测胸痛患者发作 0 h 和 6 h 的血浆 MPO 水
平,发现对 ACS 患者其 6 h 内 MPO 的 ROC 曲线下

面积为 0. 824。 Rudolph 等[14] 对 274 例急诊胸痛患
者检测血浆 MPO 水平,其中急性心肌梗死患者

MPO 水平明显高于非急性心肌梗死患者,且 cTnI
阴性的急性心肌梗死患者的 MPO 水平也会升高。

3　 和肽素

和肽素(copeptin,CPT)是血管加压素( arginine
vasopressin,AVP)的前体蛋白,由 39 个氨基酸残基

组成。 急性胸痛后 3 h 内测定 CPT 对 AMI 的早期

诊断价值优于常规 cTnI[15]。 Gu 等[16] 研究还发现,
STEMI 患者在发病 1 h 内 CPT 水平升高。 Mueller
等[17]研究发现 hs-cTn 与 CPT 联合检测在急诊疑似
急性心肌梗死患者早期快速诊断上具有重要价值。
2013 年的一项研究对来自 16 个地区的 1 967 名胸

痛患者进行早期检验和后期随访,CPT 与 cTnI 联合

检测能够排除 58% 的非 AMI 患者,阴性预测值为

99. 20% [18]。 吴忠璟等[19]则选取 CPT、BNP 及 cTnI
为指标,对老年 STEMI 患者进行单一和联合检测,
结果发现联合检测的特异度和灵敏度分别为

93. 6%和 96. 5% ,均显著高于单一检测。

4　 缺血修饰白蛋白

缺血修饰白蛋白 ( ischemia modified albumin,
IMA)是心肌缺血最为敏感的生物标志物。 在疾病

早期,患者血清 IMA 水平明显上升,从而影响患者

心肌细胞肌钙蛋白水平,造成患者心肌梗死等不良
结局[20]。 在胸痛发生 3 h 内和胸痛发作 6 h,急诊
心源性胸痛患者 IMA 水平分别为 71. 3 U / mL 和

75. 7 U / mL,高于非心源性胸痛组和健康对照组。
动态观察心源性胸痛组 IMA 水平变化显示:胸痛发

作 3 h 明显升高,发作 6 h 仍上升,发作 24 h 回落至

正常水平[21]。 IMA 因信号出现较早、敏感性较高以
及维持时间较长等优点,已经被作为标志物用于早

期诊断 ACS 的心肌缺血。

5　 脂蛋白相关磷脂酶 A2

脂蛋白相关磷脂酶 A2 ( lipoprotein-associated
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phospholipase A2,Lp-PLA2)属于血小板活化因子的

乙酰水解酶,是磷脂酶 A2 超家族的成员之一[22]。
Lp-PLA2 与动脉壁的低密度脂蛋白的代谢有关,能
引起炎症介质的释放[23],导致血管内皮功能障碍、
促进动脉粥样硬化斑块炎性改变以及斑块内坏死

核心的发展。 一般认为 Lp-PLA2 是心血管疾病风

险的预测因子[24],对心血管疾病发生的早期预警有

重大意义[25]。

6　 小　 结

将传统心肌损伤标志物 Myo、cTnI、CK-MB 和新

型心肌损伤标志物 H-FABP、MPO、Copeptin、IMA 及

Lp-PLA2 联合使用避免了单独检测的局限性,并根

据各指标的敏感度、特异度的特点,开发相关诊断

产品有助于 ACS 的及时快速诊断和病情评价。
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