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糖原磷酸化酶同工酶ＢＢ的临床应用

杨云净 综述，罗　艳 审校 （重庆医科大学附属第一医院检验科　４０００１６）

　　【关键词】　糖原磷酸化酶同工酶ＢＢ；　急性冠状动脉综合征；　子痫前期；　早期诊断

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１３．１０．０４８ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１３）１０１２９００３

　　糖原磷酸化酶同工酶ＢＢ（ＧＰＢＢ）是一种心肌细胞中含量

较高的酶，该酶对心肌缺血缺氧敏感，在心肌损伤早期（小于

４ｈ）即可释放入血，是急性心肌损伤早期诊断的一项很好的指

标。随着生物化学、免疫、分子生物学及其检测技术的发展，发

现ＧＰＢＢ对缺血性心肌损伤的早期诊断、产科、儿科学等方面

的研究颇具价值。

１　ＧＰＢＢ的组织分布及释放机制

ＧＰ是一种由相同亚基组成的二聚体，在人体组织中存在

３种同工酶：ＧＰＢＢ（心肌、脑型）、ＧＰＬＬ（肝型）、ＧＰＭＭ（肌

型）［１］。尽管心脏组织都能产生同工酶ＢＢ和 ＭＭ，但同工酶

ＢＢ的含量占绝对优势。ＧＰＢＢ在脑组织中的含量与心肌组织

相当，ＧＰＭＭ主要存在于骨骼肌中，ＧＰＬＬ主要存在于肝脏组

织中，少量存在于心脏、骨骼肌、脑以外的其他组织。有证据证

明，ＧＰＢＢ并不局限于心、脑组织，已经发现白细胞、血小板、脾

脏、肾脏、膀胱、睾丸、消化道及主动脉中均含有ＧＰＢＢ，但其含

量极低，在这些组织中，ＧＰＬＬ是主要的同工酶。

ＧＰ是一种糖原分解反应的关键酶，它在糖原分解反应的

第一步中利用无机磷酸盐将糖原转化为１磷酸葡萄糖（Ｇ１

Ｐ）。在心肌细胞中，ＧＰＢＢ与糖原和肌浆网紧密结合形成大分

子复合物肌浆网糖原复合物。心肌的代谢状态决定了ＧＰＢＢ

·０９２１· 检验医学与临床２０１３年５月第１０卷第１０期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｍａｙ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．１０



与这种复合物的结合程度。当组织缺氧时，ＧＰＢＢ由一种复合

物形式转变为可溶性游离形式，可在肌浆网内外自由流动，从

而形成肌浆网内外的高ＧＰＢＢ浓度梯度
［２］。由于形成浓度梯

度，ＧＰＢＢ通过通透性增高的细胞膜进入外周血。研究表明，

只有糖原分解加速与膜通透性的增加同时存在时，ＧＰＢＢ才会

释放。而只有在严重心肌缺血时，心肌细胞才会同时存在糖原

分解的加速及膜通透性的增加。

２　ＧＰＢＢ的检测

ＧＰＢＢ的实验室检测主要包括酶活性测定和免疫学测定。

１９７５年，Ｋｒａｕｓｅ等根据糖原分解第一步的逆反应，糖原＋葡萄

糖１磷酸→糖原＋无机磷酸盐，通过测定酶反应生成液中无

机磷含量来确定酶活性的高低。健康人血清中检测不到这种

酶活性的存在，急性心肌梗死患者血清中ＧＰ活性１．５～１８．０

Ｕ／Ｌ，但其灵敏度较低，且只能检测总 ＧＰ活性，目前应用

较少。

免疫学测定包括免疫抑制法、免疫酶学双抗体夹心法（ＩＥ

ＭＡ）及双抗体夹心法酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ），其中

ＥＬＩＳＡ是目前应用中特异性和稳定性都较好的一种方法。

１９９６年，Ｆｉｅｂｉｇ等
［３］建立的ＥＬＩＳＡ可测定范围１～２００μｇ／Ｌ，

正常参考值上限７μｇ／Ｌ，组内差异小于５％，组间差异小于

１０％。但当血红蛋白大于１０ｇ／Ｌ、胆红素大于１．１５ｇ／Ｌ、总胆

固醇大于１０ｇ／Ｌ时，检测会受到一定影响。

近年来有研究发现，应用多种生物标记及蛋白质生物芯片

技术来进行ＧＰＢＢ床边检测（ＰＯＣＴ）。ＰＯＣＴ是ＥＬＩＳＡ检测

的继承者，检测下限可达１０μｇ／Ｌ，检测只需１５ｍｉｎ，并能应用

全血、血清和血浆样本进行分析，它是一种患者首诊时快捷的

定性试验，为ＧＰＢＢ的临床早期快速准确诊断提供新的参考方

法。但目前ＰＯＣＴ还处于原型阶段，而 ＧＰＢＢ检测方法原则

上适合于定量和半定量分析，有必要发展一种快速可靠的

ＰＯＣＴ系统
［４６］。

３　ＧＰＢＢ的临床应用价值

３．１　ＧＰＢＢ在早期急性冠状动脉综合征（ＡＣＳ）中的诊断价

值　既往有研究表明，ＡＣＳ患者血中 ＧＰＢＢ升高迅速并且较

肌红及肌钙蛋白出现早［７８］。急性心肌梗死患者胸痛发作１～４

ｈＧＰＢＢ水平增高，并在急性心肌梗死发生１～２ｄ后回复到正

常水平［１］。因此，ＧＰＢＢ对早期诊断急性心肌梗死有重要的临

床指导作用。

Ｂｏｚｋｕｒｔ等
［９］观察了７２例 ＡＣＳ患者，其中不稳定性心绞

痛患者４８例，非ＳＴ段抬高性心肌梗死患者（ＮＳＴＥＭＩ）１３例，

ＳＴ段抬高性心肌梗死患者（ＳＴＥＭＩ）１１例，测定患者入院后

１ｈＧＰＢＢ、肌红蛋白、肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）、肌钙蛋白Ｔ

（ｃＴｎＴ）水平。研究表明，ＧＰＢＢ 在所有 ＮＳＴＥＭＩ、９１％ 的

ＳＴＥＭＩ及约５０％的不稳定性心绞痛患者血液中增高，并且与

肌红蛋白（７０．８％）、ＣＫＭＢ（６２．５％）、ｃＴｎＴ（５４．１％）相比，

ＧＰＢＢ（９５．８％）是敏感性最高的标志物。此外，在不稳定性心

绞痛患者中，ＧＰＢＢ升高患者比正常者发生心血管事件的风险

更高，预后更差。

夏中华等［１０］观察了急性心肌梗死患者５６例，不稳定性心

绞痛患者４６例，通过不同时间点检测血清 ＧＰＢＢ水平，并与

ＣＫＭＢ、ＣＫ、ｃＴｎＴ、ｃＴｎＩ比较ＧＰＢＢ对诊断 ＡＣＳ的敏感性和

特异性。研究发现，ＧＰＢＢ在ＡＣＳ患者胸痛发生２ｈ后即有明

显升高，４ｈ后敏感性已达到９０％以上。胸痛发生６ｈ时

ＧＰＢＢ诊断ＡＣＳ的敏感性明显高于ＣＫＭＢ及ｃＴｎＩ，特异性高

于ＣＫＭＢ／ＣＫ，与ｃＴｎＴ／ｃＴｎＩ相仿。由此可见，ＧＰＢＢ在ＡＣＳ

超早期诊断中具有高敏感性。

３．２　ＧＰＢＢ在疑似ＡＣＳ中的应用价值　Ｌｉｌｌｐｏｐｐ等
［１１］调查了

１８１８例疑似 ＡＣＳ患者，其中２３％被确诊为急性心肌梗死，

１３％被确诊为不稳定性心绞痛，６４％则为非冠状胸痛患者并被

除外ＡＣＳ，分别观察了患者血液中 ＧＰＢＢ、ｃＴｎＩ及脑尿钠肽

（ＢＮＰ）水平与预后的关系。调查显示这些疑似 ＡＣＳ患者中

ＧＰＢＢ阴性患者较阳性的患者预后好，其中 ＧＰＢＢ和ｃＴｎＩ均

阳性的患者发生的心血管事件较ＧＰＢＢ阴性且ｃＴｎＩ阳性患者

多，故联合检测ｃＴｎＩ和 ＧＰＢＢ有助于分辨高危患者。此外，

ＢＮＰ和 ＧＰＢＢ均为阴性者预后最好，故联合检测 ＢＮＰ和

ＧＰＢＢ有助于分辨低危患者。因此，除了ＢＮＰ和ｃＴｎＩ，ＧＰＢＢ

也可作为评估胸痛患者预后的指标。

３．３　ＧＰＢＢ在子痫前期中的应用价值　尽管妊娠是一种生理

性的状态，但是正常足月分娩的孕妇血浆ＧＰＢＢ水平比非妊娠

的急性心肌梗死患者高３倍。因此，ＧＰＢＢ除在脑和心肌正常

组织中大量存在外，胎盘极有可能是它的另一来源。子宫胎盘

缺氧导致ＧＰＢＢ转化为可溶性的形式并释放到血流中，使早产

子痫前期患者血浆ＧＰＢＢ含量增高。Ｌｅｅ等
［１２］观察了３３例非

妊娠妇女，１５１例正常单胎妊娠妇女，７２例子痫前期患者，７４

例子痫前期发生早产患者，测定母亲血浆ＧＰＢＢ水平。研究表

明，妊娠期母亲体内ＧＰＢＢ会生理性增高，而ＧＰＢＢ显著增高

是早产的子痫前期孕妇一种异常表现。由此可见母亲血浆

ＧＰＢＢ对于发现早发的子痫前期是一项有意义的标志物。

３．４　ＧＰＢＢ在儿科学中的应用价值　窒息合并心肌损伤新生

儿血浆ＧＰＢＢ水平明显增高，并有随着窒息程度加重而明显升

高的趋势。毛庆花等［１３］观察了６４例窒息新生儿，其中３０例

有心肌损伤，发现ＧＰＢＢ对心肌损伤诊断的敏感性高于ｃＴｎＩ，

特异性高于ＣＫＭＢ，故ＧＰＢＢ可作为窒息新生儿早期诊断心

肌缺血损伤的理想标志物，并能评估心肌损伤及损害程度。陈

书琴等［１４］观察了３０例川崎病（ＫＤ）患儿，按有无冠状动脉病

变（ＣＡＬ）分为两种水平。研究发现，急性期 ＫＤ患儿血浆

ＧＰＢＢ水平高于健康对照组，ＫＤ急性期有ＣＡＬ患儿的血浆

ＧＰＢＢ水平高于无ＣＡＬ患儿，提示血浆 ＧＰＢＢ水平可用于辅

助诊断ＫＤ，根据血浆ＧＰＢＢ水平有助于区分急性期 ＫＤ患儿

是否发生ＣＡＬ。

３．５　ＧＰＢＢ对溶栓治疗效果的评价　ＧＰＢＢ的时间窗受梗死

冠状动脉是否早期再灌注影响。由于早期再灌注致使的“洗

脱”现象成功溶栓治疗会加速心肌细胞释放ＧＰＢＢ，并提前达

到峰值［１５］。有国内学者对１２例急性心肌梗死（ＡＭＩ）溶栓患

者和４例ＡＭＩ未溶栓患者血清中ＣＫ、ＣＫＭＢ和ＧＰＢＢ水平

的系列观察结果表明，溶栓组患者 ＧＰＢＢ酶峰时间（８．１２±

３．０６）ｈ，与未溶栓组患者（１２．４±２．１８）ｈ相比明显提前，由此

提示ＧＰＢＢ可能作为一项新的溶栓效果判别指标
［１６］。

３．６　其他　Ｈｏｒａｃｅｋ等
［１７］通过观察化疗对成人急性白血病

患者造成的心脏毒性，发现ＧＰＢＢ可能成为一项检测使用常规

剂量蒽环类药物化疗及造血干细胞移植后大剂量化疗所致心

脏毒性的敏感标志物。Ｐｕｄｉｌ等
［１８］研究认为肥厚性心肌病患

者血清 ＧＰＢＢ浓度增高，并与肺动脉楔压以及左心室功能指

数相关，表明ＧＰＢＢ是诊断肥厚性心肌病的有用指标。

ＧＰＢＢ并非心脏特异性指标，但除心肌组织外，还有脑组

织ＧＰＢＢ含量高，因此，如果同时存在有脑外伤及血脑屏障破

坏，无法鉴别是否存在心肌损伤时，可合并使用另一种心肌特
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异性指标（ｃＴｎＩ）。然而，理想的标志物需要具有高度的敏感性

和特异性，单独检测 ＧＰＢＢ不能完全达到上述要求。Ｂｏｚｋｕｒｔ

等［９］的研究发现，与肌红蛋白、ＣＫＭＢ、肌钙蛋白相比，ＧＰＢＢ

是特异性最低的标志物，并且有５０％稳定性心绞痛患者ＧＰＢＢ

增高，就需要将ＧＰＢＢ与其他早期标志物联合应用，以提高对

患者诊断、治疗和临床检测的时效性和准确性。近期研究发

现，心型脂肪酸结合蛋白与ＧＰＢＢ联合检测具有 ＡＭＩ早期诊

断价值，并能区别 ＡＭＩ和不稳定型心绞痛
［１９］。Ｌａｃｎáｋ等

［２０］

发现ＧＰＢＢ与ｃＴｎＩ联合检测能提高 ＡＣＳ诊断的准确性。但

小样本研究发现联合检测 ＧＰＢＢ 和 ｃＴｎＩ不能显著提高

ＮＳＴＥＭＩ患者的检测率
［２１］。

因此，ＧＰＢＢ作为一种新的心肌损伤早期诊断标志物，其

在临床上的应用还需要进行大样本研究，从而为临床医生早期

诊断提供有力依据。
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