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组氨酸脱羧酶、肠脂肪酸结合蛋 白 

和二胺氧化酶在肠梗阻患者肠黏膜 

损伤诊断中的价值 

杨建军 秦环龙 

【摘要】 目的 探讨血清组氨酸脱羧酶 (HDC)、肠脂肪酸结合蛋白 (I-FABP)和二胺氧化酶 

(DAO)在肠梗阻患者肠黏膜损伤 (IMI)诊断中的应用价值。方法 采用酶联免疫吸附法检测 HDC、 

I-FABP和 DAO在 28例绞窄性肠梗阻患者、l9例单纯性肠梗阻患者、17例急性单纯性阑尾炎患者治疗 

前和20名健康对照者血清中的表达水平，并对其受试者工作特征 (ROC)曲线下面积 (AUC)进行比 

较；观察3组患者全身炎症反应综合征 (SIRS)和感染并发症发生情况，并比较各诊断指标在其中的表 

达差异及与 SIRS和感染并发症的相关性。结果 血清中HDC、I-FABP和 DAO的表达水平均在绞窄性肠 

梗阻组中最高，明显高于其他3组 (P均 <0．001)，3种指标的表达水平在单纯性肠梗阻组亦明显高于 

急性单纯性阑尾炎组和正常对照组 (P均 <0．05)。HDC的 AUC为0．913，大于I-FABP及 DAO的0．877 

(P：0．000)和0．873(P：0．000)。当HDC的临界值≥31．00 ng／ml时，其灵敏度为74．5％，特异度为 

94．6％，假阴性率为25．5％，假阳性率为5．4％，均优于I-FABP和 DAO。绞窄性肠梗阻组、单纯性肠梗 

阻组及急性单纯性阑尾炎组的SIRS(P=0．046)和腹腔感染 (P=0．027)发生率差异有统计学意义， 

而肺部感染发生率在 3组患者中差异无统计学意义 (P=0．728)。血清 HDC在绞窄性肠梗阻组的SIRS 

(P=0．000)和腹腔感染 (P=0．002)患者中表达水平均显著高于未感染患者，血清 I-FABP(P= 

0．027)及DAO (P=0．017)在绞窄性肠梗阻组的 SIRS患者中表达水平均高于未感染患者。HDC、 

I-FABP及 DAO的表达水平与 SIRS及腹腔感染显著相关 (P均 <0．05)，其中HDC与 SIRS相关性最高 

(R=0．608，P=0．001)。结论 血清 HDC是一种有效的诊断肠梗阻患者 IMI的生物学指标。 
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical values of serum histidine decarboxylase(HDC)，intesti． 

nal fatty acid binding protein(I-FABP)，and diamine oxidase(DAO)for diagnosing intestinal mucosal injury 

(IMI)in patients with intestinal obstruction．Methods The expression levels of serum HDC，I-FABP，and DAO 

in 28 patients with strangulated intestinal obstruction，19 patients with simple intestinal obstruction，17 patients 

with acute simple appendicitis．and 20 healthy controls were determined by enzyme—linked immunosorbent assay 

(ELISA)before clinical treatment，and then the areas under receiver operating characteristic curves(AUC)of 

these diagnostic indicators were compared．In addition，the incidences of systemic inflammatory response syndrome 

(SIRS)and infectious complications were closely observed．The difference of the expressions of HDC，I-FABP， 

and DAO and their relationship with SIRS and infectious complications were compared among these patients and 
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controls．Results The expression levels of serum HDC，I-FABP，and DAO were the highest in patients with 

strangulated intestinal obstruction(all P<0．001)，and the expression levels of these three indicators were signifi- 

cantly higher in patients with simple intestinal obstruction than in those with acute simple appendicitis or healthy 

controls(all P<0．05)．The AUC of HDC(0．913)was significantly larger than that of I-FABP(0．877，P= 

0．000)and DAO(0．873，P=0．000)．When the cut—off value ofHDCt>31．O0 ng／ml，the sensitivity，specifici— 

ty，false negative rate，and false positive rate of HDC were 74．5％ ，94．6％ ，25．5％ ，and 5．4％ ，respectively， 

which were all better than those of I-FABP and DAO．There were significant differences of the incidence of SIRS 

(P=0．046)and abdominal infection(P=0．027)among patients with strangulated intestinal obstruction，pa— 

tients with simple intestinal obstruction，and patients with acute simple appendicitis，while lung infection showed no 

such significant difference(P=0．728)．The expression level of serum HDC was significantly higher in patients 

with strangulated intestina1 obstruction who were also sufie,red from SIRS(P=0．000)or abdomina1 infection(P= 

0．002)than that of uninfected patients．Meanwhile，the expression levels of serum I-FABP and DAO were signifi— 

cantly higher in the SIRS patients with strangulated intestinal obstruction than that of uninfected patients(P= 

0．027，P=0．017，respectively)．The expression levels ofHDC，I-FABP，and DAO were significantly correlated 

with the incideces of SIRS and abdominal infection(all P<0．05)，among which the level of HDC and the inci- 

dence of SIRS had the highest correlation(R=0．608，P=0．001)．Conclusion HDC can be an effective indi— 

cator for diagnosing IMI in patients with intestinal obstruction． 

【Key words】Histidine decarboxylase；Intestinal fatty acid binding protein；Diamine oxidase；Intestinal 

obstruction：Intestinal mueosal injury 

临床上肠黏膜损伤 (intestinal mueosal injury， 

IMI)较为常见，常由重症急性胰腺炎 。̈ 、严重创 

伤 、缺血再灌注损伤 及急慢性肠梗阻 加 等 

引起。其中，肠梗阻是外科常见急腹症之一，而发生 

绞窄性肠梗阻时患者的病死率高达 10％～30％_1 。 

肠梗阻可导致肠道黏膜结构和功能的严重损害，而 

肠屏障功能障碍进一步引起肠道细菌易位，造成难 

以控制的内源性感染，甚至诱发多脏器功能障碍综 

合征 (multiple organ dysfunction syndrome，MODS) 

而危及生命  ̈。 。虽然一些生物学指标曾作为肠梗 

阻患者IMI的诊断标志物，但临床应用不甚理想。 

本研究通过检测肠梗阻患者血清中组氨酸脱羧酶 

(histidine decarboxylase，HDC)、肠脂肪酸结合蛋 

白 (intestinal fatty acid binding protein，I-FABP)及 

二胺氧化酶 (diamine oxidase，DAO)的表达水平 ， 

探讨 这些 指标 在 肠梗 阻患 者 IMI诊 断 中 的应 用 

价值 。 

1 对象与方法 

1．1 对象及诊断标准、纳入标准和排除标准 

2009年6月至2010年2月上海市第六人民医院 

收治的肠梗阻住院患者47例，其中经手术切除坏死 

肠段且术后病理证实为绞窄性肠梗阻的患者28例， 

诊断为单纯性肠梗阻且行保守治疗的患者 19例；诊 

断急性单纯性阑尾炎且行单纯阑尾切除术的患者 17 

例；上海市七宝社区的健康成年志愿者20名作为正 

常对照。 

肠梗阻诊断标准为：(1)不同程度的腹痛、腹 

胀、呕吐及停止排气排便；(2)腹部立位片显示肠 

道内有不同程度的肠管扩张及气液平面；(3)腹部 

体征有腹膨隆、胃肠蠕动波、肠呜音亢进或减弱等。 

急性单纯性阑尾炎诊断标准为：(1)转移性右下腹 

痛；(2)右下腹有 固定的压痛区和不 同程度的腹膜 

刺激征；(3)术后病理证实为单纯性阑尾炎。肠梗 

阻及急性单纯性阑尾炎患者的纳入标准为：(1)年龄 

l8～75岁的男性或女性；(2)体重指数 (body mfl~s 

index，BMI)：20～28 kg／m 。健康成年人的纳入标准 

为：(1)年龄 18～75岁的男性或女性；(2)BMI： 

20～28 kg／m ；(3)无任何心肺腹疾病史；(4)临床 

实验室检查未见异常，如血、尿及粪常规，肝 肾功 

能、电解质、血糖、血脂、胸片及心电图等均正常。 

所有受试者的排除标准为：(1)代谢性疾病 (如糖 

尿病、痛风、高脂血症等)；(2)心血管疾病 (如心 

律失常、高血压、冠心病等)；(3)慢性炎症性疾病 

(如慢性支气管炎、炎症性肠病、慢性肝炎、慢性胰 

腺炎、慢性肾炎、慢性消化道溃疡等)；(4)最近2 

周有服药史：抗生素 (如青霉素类、头孢类、喹诺酮 

类等)，激素 (如强的松、地塞米松等)，镇静药 

(如安定等)，非甾体类抗炎药 (如阿司匹林等)及 

各种中成药物等；(5)已知的各种良恶性肿瘤。 
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本研究符合 “赫尔辛基宣言”、国际医学科学 

组织委员会的 “人体生物医学研究国际伦理指南” 

且得到上海交通大学附属第六人民医院伦理委员会 

批准。所有的受试者均阅读并理解本试验研究，并 

签署知情同意书。 

1．2 标本采集及处理 

所有患者人院24 h内诊断明确，随即抽取5 ml 

静脉血，然后使用 2000 Xg离心机离心 15 min，取 

上清并于 30 min内置于液氮中保存，避免反复冻 

融。健康对照组清晨空腹状态抽取 5 ml静脉血，处 

理同上。 

1．3 血清 HDC、I-FABP及 DAO的测定 

人血清HDC、I-FABP及 DAO的测定采用酶联免 

疫吸附法(enzyme—linked immunosorbent assay，ELISA)， 

使用美国RD公司提供的ELISA试剂盒进行。具体方 

法依照说明书操作，简述如下：(1)用蒸馏水将20 

倍浓缩洗涤液稀释成原倍的洗涤液。(2)取足够数 

量的酶标包被板 ，分别设置标准品孑L、待测样本孔和 

空白对照孔，在标准品孔中加入标准品50 Ixl；待测 

样本孔中先加入待澳4样本 10 l，再加样本稀释液 

40 l；空白对照孔不加。(3)37％恒温箱温育30 min。 

(4)重复洗板4次。(5)每孔加入酶标工作液50 1， 

空 白对照孔不加。(6)每孔先加入显色剂 A液50 l， 

再加入显色剂 B液 50 l，平板混匀器混匀 30 S， 

37％避光显色15 rain。(7)终止反应 (颜色由蓝色立 

转黄色)。(8)在终止后 15 min内，用450 nm波长测 

量各孑L的吸光度值并进行计算。 

1．4 全身炎症反应综合征及感染并发症发生率 

观察3组患者全身炎症反应综合征 (systemic in 

flammatory response syndrome，SIRS)发生率。凡符合以 

下2项或2项以上体征则诊断为SIRS ：体温>38~C 

或<36~C，心率>90~／min，呼吸频率 >20~／min或 

二氧化碳分压 (PaCO，)<4．27 kPa(32 mlTl Hg)，外周 

血白细胞总数 >12．0 X 10 ／L或 <4．0 X 10 ／L或中性 

杆状核粒细胞 >0．10。同时，观察3组患者感染并 

发症情况，包括腹腔感染及肺部感染。 

1．5 统计学分析 

应用 SPSS 13．0软件进行统计学处理。数据用 

均数 ±标准差表示，比较采用独立样本 t检验、卡 

方检验和方差分析，相关性采用线性相关分析。利 

用 Logistic回归模型估计受试者工作特征 (receiver 

operating characteristic，ROC)曲线数据及 ROC曲线 

下面积 (area under ROC curve，AUC)。P<0．05为 

差异有统计学意义。 

2 结果 

2．1 研究对象的一般情况 

研究纳入绞窄性肠梗阻患者 28例，其中男 16 

例，女12例，平均年龄 (48．92±13．61)岁 (25～ 

75岁)，平均发病时问 (1．28±0．56)d(0．4～ 

2．4 d)；单纯性肠梗阻患者 l9例，其中男8例，女 

11例，平均年龄 (50．32±13．62)岁 (29～73岁)， 

平均发病时问 (0．70 4-0．39)d(0．2～1．8 d)；急 

性单纯性阑尾炎患者 17例，其中男 1O例，女7例， 

平均年龄 (50．53±12．12)岁 (23～72岁)，平均 

发病时间 (0．53±0．34)d(0．1～1．4 d)；正常对 

照者 20名，其 中男 8名，女 12名，平均 年龄 

(49．35±1 1．80)岁 (29～74岁)。4组间的性别 

(P=0．614)、年龄 (P=0．973)比较差异均无统 

计学意义，而绞窄性肠梗阻组平均发病时间长于单 

纯性肠梗阻组 (P=0．000)及急性单纯性阑尾炎组 

(P=0．000)，差异有统计学意义。 

2．2 患者结局及 SIRS和感染并发症发生率 

所有患者均顺利出院，无一例发生死亡及严重 

并发症。3组患者 SIRS的总发生率为 37．5％ (24／ 

64)，其中绞窄性肠梗阻组为53．6％ (15／28)，单 

纯性肠梗阻组为 31．6％ (6／19)，急性单纯性阑尾 

炎组为 17．6％ (3／17)，3组间差异有统计学意义 

(P=0．046)。比较感染并发症发生率结果显示，腹 

腔感染发生率在绞窄性肠梗阻组、单纯性肠梗阻组 

和急性单 纯性 阑尾炎组 分别 为 35．7％ (10／28)， 

10．5％ (2／19)和 5．9％ (1／17)，3组间差异有统 

计学意义 (P=0．027)；而肺部感染发生率在3组 

患者中分别为 10．7％ (3／28)、5．3％ (1／19)和 

5．9％ (1／17)，差异无统计学意义 (P=0．728)。 

2．3 各诊断指标的表达水平分析 

血清中HDC、I-FABP及DAO的表达水平在绞窄 

性肠梗阻组高于单纯性肠梗阻组 (P=0．000，P= 

0．000，P=0．000)、急性 单 纯性 阑尾 炎 组 (P= 

0．000，P=0．000，P=0．000)和正常对照组 (P= 

0．000，P：0．000，P=0．000)；在单纯性肠梗阻组 

高于急性单纯性阑尾炎组 (P=0．002，P=0．016， 

P=0．001)和正常对照组 (P=0．001，P=0．O16， 

P=0．005)；而急性单纯性 阑尾炎组 与正常对照组 

间比较则差异无统计 学意义 (P=0．839，P= 

0．918，P=0．479)(表 1)。 



中华临床营养杂志2011年4月第l9卷第2期 Chinese Journal of Clinical Nutrition，April 2011，Vo1．19，No．2 

表 1 各组血清HDC、I-FABP及 DAO的表达水平 ( ±s) 

Table 1 Expression levels of serum HDC，I-FABP，and DAO in four groups( ±s) 

注：HDC：组氨酸脱羧酶；I-FABP：肠脂肪酸结合蛋白；DAO：二胺氧化酶；与绞窄性肠梗阻组比较， P<0．001；与单纯性肠梗阻组比 

较， P<0．05 

2．4 各诊断指标诊断效用分析 

对肠梗阻组和非肠梗阻组 (急性单纯性阑尾炎 

组和正常对照组)患者的血清各诊断指标水平进行 

Logistic回归分析，结果显示血清 HDC、I-FABP和 

DAO的AUC分别为0．913、0．877和0．873，其中血 

清 HDC的 AUC大于 I-FABP和 DAO (图 1)。根据 

ROC曲线的数据进一步得出 HDC、I-FABP和 DAO诊 

断肠梗阻 IMI的最佳临界值分别为 31．O0 ng／ml、 

218．15 pg／ml和 187．05 mg／ml。在这些临界值时， 

HDC的诊断效用亦高于I-FABP和DAO (表2)。 

1．O 
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搭 0
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⋯ ⋯

HDC 

⋯ I—FABP 

— — DAO 
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1一特异性 

图 1 血清 HDC、I-FABP和 DAO的受试者工作特征曲线 

Fig 1 Receiver operating characteristic Curves of senlm HDC， 

I-FABP，and DAO 

2．5 各诊断指标在 SIRS及感染并发症中的表达差 

异及其相关性 

血清 HDC在绞窄性肠梗阻组的 SIRS(P= 

0．000)和腹腔感染 (P=0．002)患者中的表达水 

平均显著高于未感染患者，而在其余组中差异均无 

统计学意义 (P均 >0．05)。血清 I-FABP(P= 

0．027)和 DAO(P=0．017)在绞窄性肠梗阻组的 

SIRS患者中表达水平均高于未感染患者，而在其余 

组中差异亦均无统计学意义 (P均 >0．05)(图2)。 

相关性分析进一步显示 HDC、I-FABP及 DAO的表 

达水平与 SIRS及腹腔感染显著相关 (P均 <0．05)， 

而与肺部感染无显著相关性 (P均 >0．05)；其中， 

HDC与 SIRS相关性最高 (R=0．608，P=0．001) 

(表 3)。 

3 讨论 

临床上多种原因可引起急性 IMI，IMI在危重病 

患者中较常见，对危重疾病的发生、发展、转归有 

重要影响，但其目前尚缺乏较为客观的临床诊断标 

准。因此，有效的血清学诊断标志物研究显得尤为 

重要。肠梗阻尤其是绞窄性肠梗阻时易出现 IMI及 

肠道菌群失调，治疗不及时又可并发菌群易位，引 

表2 血清 HDC、I-FABP及 DAO诊断效用比较 

Table 2 Comparison of diagnostic efficiencies of seIum HDC，I-FABP，and DAO 

表3 血清 HDC、I-FABP和 DAO的表达水平与SIRS及感染并发症的相关性 

Table 3 Correlation of the expression levels of serum HDC，I-FABP，DAO with SIRS and infectious complications 

注：SIRS：全身炎症反应综合征 
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注：与未感染患者比较， P<0．05， P<0．01 

图2 血清HDC、I-FABP和DAO在3组患者 SIRS及感染并 

发症中的表达差异 

Fig 2 Differential expressions of serum HDC，I-FABP，and 

DAO in patients with SIRS and infectious complications 

among three patient groups 

起 SIRS及 MODS等使病情显著加重  ̈。因此，本 

研究以肠梗阻患者为对象，分析比较几种血清学标 

志物在评价 IMI时的应用价值。 

I-FABP和 DAO为近年来研究较多的应用于诊 

断肠缺血的指标。I-FABP主要存在于肠道绒毛顶端 

的成熟肠细胞胞质中，而肠道绒毛顶端这一区域 的 

细胞最易受到缺血的影响 ，当缺血时细胞膜的通透 

性增 大，I-FABP可 通 过 细 胞 膜 释 放 人 血  ̈ 。 

Cronk等l1 对21个机械性肠梗阻患者入院后术前血 

清 I-FABP进行测定 (血清 I-FABP≥100 pg／ml定义 

为阳性)，发现血清I-FABP水平在 3个小肠坏死患 

者中均为阳性 ，而在 18个非小肠坏死患者中有 4个 

为阳性 (敏感度和特异度分别为 100％和 78％)。 

DAO是人类肠道黏膜绒毛细胞浆中活性较高的细胞 

内酶，尤以空、回肠活性为最高。肠黏膜细胞受损 

坏死后该酶释放人血或随坏死的肠黏膜细胞进入肠 

腔，导致血浆或肠腔内DAO活性增高  ̈。马瑞亮 

等 。 研究发现兔小肠结扎梗阻术后 12 h已出现肠 

壁充血、水肿及肠黏膜凋亡等改变，此时肠液和血 

清中DAO浓度明显升高，而术后 24 h肠液和血清 

DAO浓度进一步升高；随着时间延长，肠壁损伤进 

一 步加重，术后48 h肠壁已有大部分坏死，此时肠 

液及血清中DAO浓度反而下降至肠结扎前水平，可 

能与大量肠壁严重受损后肠壁 内 DAO含 量明显减 

少，DAO释放减少有关。以上两种指标的特点均使 

其有可能成为早期诊断肠缺血的标志物，但它们的 

诊断效用仍不很高[21 J。 

而有关 HDC检测用于诊断肠缺血的研究甚少。 

HDC是一 种相对分子质量 为110 000～125 000的蛋 

白质 ，它是组胺生物合成唯一所需的酶 。有研究 

显示 HDC的活性及含量在快速增生的组织中显著增 

加，如鼠类的胚胎组织、修复中的组织及肝切除术 

后的肝再生过程 。Fujimoto等_2 研究显示 HDC 

在SD大鼠肠系膜上动脉缺血再灌注损伤后的小肠 

黏膜组织修复中起重要作用，其表达水平及活性均 

显著增加。此外，Mei等 报道在小鼠胃溃疡组织 

中，HDC的蛋白质及 mRNA表达水平逐渐升高，提 

示 HDC在溃疡损伤修复中具有重要作用。 

本研究比较了HDC、I-FABP和DAO 3种指标对 

肠梗阻 IMI的诊断效用，结果显示 SIRS及腹腔感染 

发生率在绞窄性肠梗阻组显著高于单纯性肠梗阻组 

及急性单纯性阑尾炎组，提示 IMI越重，SIRS及腹 

腔感染发生率越高。血清 HDC、I-FABP和DAO 3种 

诊断指标的表达水平在绞窄性肠梗阻组中最高，其 

IMI更为严重，表明3种指标与绞窄性肠梗阻关系 

更为密切。随后对3种指标与感染并发症进行相关 

性分析发现，3种指标与SIRS及腹腔感染发生率显 

著相关，而与肺部感染发生率相关性较小；其中， 

HDC与SIRS的发生率相关性最高。以上结果提示血 

清 HDC的高表达预示了肠梗阻患者更差的临床结局 

及更高的感染并发症发生率。因 ROC曲线既可评价 

一 种生物标志物的实用性，也可比较不同生物标志物 

的诊断效用 ，所以本研究比较了这3种生物诊断 

指标的AUC，结果显示 HDC的AUC大于另外2个诊 

断指标，提示HDC对绞窄性肠梗阻的诊断效用高于 

I-FABP和 DAO。而当 HDC的临界值 ≥31．00 ng／ml 

时，其灵敏度 (74．5％)、特异度 (94．6％)、假阴 

性率 (25．5％)及假阳性率 (5．4％)均优于 I-FABP 

—IⅢ／暑d)咖 导 餐 一IⅢ 哪)删 蛊导 躜 

叵 椰瓒 n ∞ H延 叵 椎 n 0 (1蜒 



中华临床营养杂志 2011年4月第 l9卷第2期 Chinese Journal of Clinical Nutrition，April 2011，Vo1．19，No．2 

和DAO，提示血清HDC的表达水平对反映IMI的程 

度更具临床价值。 

因I-FABP和DAO均主要存在于肠道黏膜组织 

中 16-17,19]，而 HDC则被发现主要在胃肠道黏膜组织 

修复中起重要作用 ，所以任何损伤肠道黏膜细 

胞的因素均可影响其表达水平。由此推断 HDC、 

I-FABP及 DAO表达水平的改变主要是对 IMI的反 

映。SIRS、MODS及其他内源性感染常继发于 IMI， 

其发病率与IMI的严重程度密切相关 。 ]。本研 

究将3种IMI诊断指标 (尤其是 HDC)的表达水平 

与患者的临床结局、SIRS及感染并发症进行相关性 

分析，结果显示血清HDC的表达水平对肠梗阻患者 

的预后具有更重要的提示作用。 

综上所述，HDC是肠梗阻时 IMI较为理想 的、 

具有较高诊断效用的一种生物学诊断指标。由于肠 

道是一个相当复杂的器官，一个肠道活性标志物很 

难反映出这种复杂性。此外，在肝和肠道中蛋白表 

达常有潜在的重叠性，这无疑增加了对器官特异性 

识别的困难 。因此，目前越来越多的学者倾向于 

通过鉴定一些诊断指标的组合来早期诊断 IMI，这 

样可能会更加准确地反映不同时期、不同病理状况 

下的肠道活性 ，从而有助于 IMI的判定。 
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本刊对来稿中统计学结果表达的有关要求 

(收稿El期：2010—11—05) 

· 读 者 ·作者 ·编者 · 

统计学符号按国家标准GB3358—82《统计学名词及符号》书写。统计学符号一律用斜体，但有大小写之 

分。当 P<0．05(或 P<0．01)时，应说对比组之间的差异具有统计学意义，而不应说对比组之间具有显著 

性 (或非常显著性)差异；应写明所用统计分析方法的具体名称 (如：成组设计资料的t检验、两因素析 

因设计资料的方差分析、多个均数之间两两比较的q检验等)，统计量的具体值 (如：t=3．45， =4．68， 

F=6．79等)，应使用具体 P值 (如：P=0．384)，即所有 P值必须列出具体数值，不允许简单写成 P> 

0．05或P<0．05，因为0．06与0．99均为>0．05，但意义有明显不同。当涉及总体参数 (如总体均数和总 

体率等)时，在给出显著性检验结果的同时，给出95％可信区间。 


