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不同胆红素浓度对血浆凝血酶原时间与活化部分凝血

活酶时间检测的影响

王　健
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　　【摘要】　目的　探讨不同胆红素浓度对血浆凝血酶原时间（ＰＴ）与活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）检测结果的

影响，进而得出校正公式。方法　对不同ＴＢＩＬ浓度的质控血浆进行血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ的测定，并用二次回归方程

得出校正公式。结果　当胆红素浓度低于２０μｍｏｌ／Ｌ时，对血浆ＰＴ和 ＡＰＴＴ检测结果的影响差异无统计学意义

（犘＞０．０５）；随着胆红素浓度的增高，ＰＴ和ＡＰＴＴ的检测结果随之升高。结论　胆红素浓度轻度增高的血浆对ＰＴ

结果的影响不大，但胆红素浓度明显升高的血浆可能会对ＰＴ和ＡＰＴＴ检测结果产生干扰。
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　　凝血酶原时间（ＰＴ）与活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）是

临床上常用的出、凝血功能检验项目，对因凝血因子而引起的

出血性、血栓性疾病进行鉴别诊断，了解手术前患者的凝血状

态以及抗凝药物的治疗监控等方面具有重要意义。在日常检

验中，胆红素是干扰凝血检测结果的常见因素之一。本文就不

同胆红素浓度对血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ检测结果的影响作一探讨。

１　资料与方法

１．１　标本来源　德国西门子德灵（ＳｉｅｍｅｎｓＤａｄｅ）公司生产的

质控水平１（ＣｉＴｒｏｌ１）凝血质控品，批号５２８１１７２２；中生北控

生物科技股份有限公司胆红素校准品，批号１１０１６１。

１．２　仪器与试剂　日本希森美康医用电子公司生产的ＳＹＳ

ＭＥＸＣＡ７０００全自动凝血分析仪，日本日立公司生产的 ＨＩＴＡ

ＣＨＩ７６００全自动生化分析仪。德国西门子（Ｓｉｅｍｅｎｓ）的ＰＴ检

测试剂、ＡＰＴＴ检测试剂，北京中生北控公司胆红素检测试剂。

１．３　方法　按照国家临床化学实验室标准化委员会（ＣＬＳＩ）

体外诊断试剂干扰评估指南ＥＰ７Ａ的要求，将蒸馏水１．０ｍＬ

溶解凝血质控品作为对照血浆；另在５瓶凝血质控血浆加入不

同浓度的胆红素校准品，混匀后作为实验血浆，在生化分析仪

上测定对照血浆与实验血浆的胆红素２次，取平均值；并在凝

血分析仪上以凝固法测定每个浓度血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ各５次，

取平均值。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳＳｔａｔｉｓｔｉｃｓ１７．０软件对数据进行

统计学处理，不同胆红素浓度下血浆的ＰＴ和ＡＰＴＴ结果的均

数与对照血浆的结果比较采用配对狋检验，胆红素与血浆ＰＴ

和ＡＰＴＴ检测的关系采用回归方程二次项分析，检验水平α＝

０．０５，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　不同胆红素浓度血浆的ＰＴ和ＡＰＴＴ检测结果　对照血

浆的胆红素浓度为８．０２μｍｏｌ／Ｌ，编号为 ＱＣ，实验组编号为

Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｅ，其血浆胆红素浓度分别为（２０．１０、４１．３８、６５．１２、

８３．５６、１０２．２４）μｍｏｌ／Ｌ，比较不同浓度下血浆ＰＴ和 ＡＰＴＴ的

检测结果，见表１。

表１　不同胆红素浓度的血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ检测结果

组别 编号
胆红素浓度

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＰＴ

结果（狓±狊，ｓ） 狋 犘

ＡＰＰＴ

结果（狓±狊，ｓ） 狋 犘

对照组 ＱＣ ８．０２ １２．０２±０．２９ － － ２６．７０±０．７７ － －

实验组 Ａ ２０．１０ １２．１０±０．１６ ０．６９ ０．５３ ２８．２８±０．６４ ２．５８ ０．０６
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续表１　不同胆红素浓度的血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ检测结果

组别 编号
胆红素浓度

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＰＴ

结果（狓±狊，ｓ） 狋 犘

ＡＰＰＴ

结果（狓±狊，ｓ） 狋 犘

Ｂ ４１．３８ １２．３４±０．２９ ２．６８ ０．０６ ３４．２０±０．３７ １１．５３ ０

Ｃ ６５．１２ １４．２０±０．３２ １１．４３ ＜０．０５ ５１．６２±１．０４ ３２．９７ ０

Ｄ ８３．５６ １８．３６±０．３９ ９３．４８ ＜０．０５ ６５．７６±１．１５ １０９．３５ ０

Ｅ １０２．２４ ２４．３４±０．２１ ２５１．４８ ＜０．０５  － －

　　注：－表示无数据；表示数据检测不出来；狋、犘值均表示与对照组比较的结果。

２．２　不同浓度胆红素与血浆ＰＴ、ＡＰＴＴ的回归分析结果　以

不同胆红素浓度为自变量，用犡表示；以血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ对

应的检测均值作为因变量，ＰＴ用犢１表示，ＡＰＴＴ用犢２表示，

作相关回归分析，见表２。

表２　不同浓度胆红素与血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ的回归分析结果

检测项目

（犢）

自变量

（犡）
回归方程

相关

系数

ＰＴ 胆红素 犢１＝０．００２犡２－０．１２８犡＋１３．３２２ ０．９９３

ＡＰＴＴ 胆红素 犢２＝０．００６犡２－０．０４０犡＋２６．４３９ ０．９９６

３　讨　　论

血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ的检测一般运用凝固法，其原理为试剂

或者反应杯预温到３７℃，试剂与血浆充分混匀，在混匀的瞬

间，散射光强度很弱，此时设定散射光强度为０％，随着标本中

纤维蛋白逐渐凝固，反应杯中样品的散射光强度逐渐增加，当

样品凝固完全时，散射光稳定在最高的强度上，将此时的散射

光设置为１００％，在０％～１００％的散射光强度变化为一条曲

线，可设定其中的一点对应的时间作为凝固时间。通过检测样

品到达此散射光强度时，与对应的标准曲线比较后转化为血浆

ＰＴ和ＡＰＴＴ检测的结果
［１］。当标本中含有胆红素或其他干

扰物时［２］，通过影响样品混合时的散射光强度，可能会对血浆

ＰＴ和ＡＰＴＴ检测的结果造成一定的影响。黏度（磁场）法凝

血分析有抵抗黄疸干扰的优势，但凝血因子活化仍不可控［３］。

健康人的血浆里含有１．７１～１７．１μｍｏｌ／Ｌ的胆红素，但如

果红细胞破坏过多、肝脏有病或者胆道有梗阻等病因时，会导

致胆红素水平超过正常值时，表明有黄疸存在，血中胆红素水

平越高，黄疸越重［４］。本研究通过加入不同浓度的胆红素形成

黄疸程度不同的血浆。检测结果显示，血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ检测

的结果随着黄疸的严重程度而升高。含２０μｍｏｌ／Ｌ胆红素血

浆ＰＴ和ＡＰＴＴ检测的结果与对照血浆比较差异无统计学意

义（犘＞０．０５），说明血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ检测的结果不受轻度黄

疸的影响，含４１μｍｏｌ／Ｌ胆红素的血浆ＰＴ结果与对照血浆比

较差异无统计学意义（犘＝０．０６），此浓度的ＰＴ结果仍不受影

响，而ＡＰＴＴ结果与对照血浆比较差异有统计学意义（犘＝

０．００），此时 ＡＰＴＴ 受到胆红素的影响；胆红素浓度超过

６５μｍｏｌ／Ｌ的血浆，ＰＴ、ＡＰＴＴ与对照血浆的均值比较差异有

统计学意义（犘＜０．０５），血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ检测的结果受到高

浓度胆红素的影响。因此，当标本含高浓度胆红素重度黄疸

时，颜色变深的血浆散射光使基线上移，致使血浆 ＰＴ 和

ＡＰＴＴ检测的时间延长
［５］。

本研究以不同浓度胆红素为自变量，与其对应血浆ＰＴ和

ＡＰＴＴ检测的结果为因变量，作回归曲线拟合估计，胆红素浓

度的增高与ＰＴ、ＡＰＴＴ结果之间的二次项方程的相关系数比

线性方程高，分别达到０．９９３与０．９９６，说明ＴＢＩＬ浓度与血浆

ＰＴ、ＡＰＴＴ检测的相关性良好。选择相关系数最高的曲线，得

出血浆ＰＴ和 ＡＰＴＴ的检测结果随ＴＢＩＬ浓度变化的回归方

程。因此，在日常工作中，发现标本血浆ＰＴ和 ＡＰＴＴ的检测

结果非正常升高时，应当观察标本有无黄疸，以排除黄疸给血

浆ＰＴ 和 ＡＰＴＴ 检测结果带来的影响。此外，血浆 ＰＴ 和

ＡＰＴＴ检测的结果除了受到黄疸标本的影响外，还会受到脂

血、溶血、标本量、放置时间等因素的影响［６７］。大剂量使用青

霉素等药物会导致血浆ＰＴ和 ＡＰＴＴ的检测结果延长
［８］。此

外，肝功能不全、重度肝炎、肝硬化等肝脏疾病患者的凝血因子

和抗凝血蛋白合成减少，也会导致血浆ＰＴ和ＡＰＴＴ的检测结

果延长［９１４］。当标本排除这些因素，并且胆红素浓度较高时，

可以根据相关回归方程得到的校正公式对黄疸标本血浆ＰＴ

和ＡＰＴＴ检测的结果进行校正，以获得准确的结果。

综上所述，对重度黄疸的标本应加强与临床沟通，如果标

本颜色深黄是由于摄入含色素的药物引起的，应建议停药后适

当时间重抽；如果是患者本身原因引起，可用回归方程校正，为

临床提供更准确的凝血检测结果。
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比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；Ｂ组患者治疗前后比较，

空腹血糖、ＨｂＡ１ｃ、ＴＧ、ＴＣ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ和体质量比较差

异有统计学意义（犘＜０．０５）；两组患者治疗后比较，空腹血糖、

ＴＣ、ＬＤＬＣ和体质量比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），与Ｂ

组患者相比，Ａ组患者的空腹血糖、ＴＣ、ＬＤＬＣ和体质量明显

较低。与治疗前相比，治疗后两组患者的瘦素、催乳素水平差

异均有统计学意义（犘＜０．０５）；治疗后Ｂ组患者催乳素下降更

明显，而瘦素增加更为明显。该结果与既往研究结果一致。

贾杰等［５］通过对服用奥氮平的患者研究发现，在随访的

０．２～１．４年中，大约有６２％的患者出现ＴＧ水平升高，有８５％

的患者出现了ＴＣ水平升高。同年 Ｋｏｒｏ等
［６］通过对２５例白

人老年精神分裂症患者服用奥氮平后进行随访研究，结果发现

有２３例患者出现了 ＴＧ水平的明显增高，１５例换成出现了

ＴＣ水平升高。Ｌｉｎｄｅｎｍａｙｅｒ等
［７］通过对８０例首次接受治疗

的老年精神分裂症患者分别给予奥氮平及齐拉西酮治疗，治疗

４周后分别检测体质量、血糖、血脂等相关代谢指标，结果发

现，齐拉西酮组体质量和体质量指数（ＢＭＩ）略增加，奥氮平组

体质量、ＢＭＩ、胰岛素、胰岛素抵抗指数、ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ及载

脂蛋白Ｂ１００均有明显增高，且均明显高于齐拉西酮组患者，

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

既往研究认为：（１）奥氮平对胰岛素受体具有明显的干扰

作用，同时还可胰岛素受体的数目及其亲和力，进而影响患者

的血糖调节及血糖水平，如果长期使用可以明显增加患者发生

糖尿病的风险［８］。（２）非典型抗精神病药物可能影响５羟色

胺、多巴胺、组胺等受体，其中奥氮平对５羟色胺２Ａ、组胺 Ｈ１

等受体的影响明显高于对多巴胺受体的影响，进而更加容易显

著增加患者的体质量，导致患者发生肥胖［９］。（３）患者胰岛素

受体变化的同时，可以使脂类的分解加强，进而导致ＴＣ、ＬＤＬ

Ｃ等水平的升高
［１０］。（４）由于患者体质量的增加，亦常常影响

患者的血脂代谢，导致血脂指标的变化［１１］。由于齐拉西酮对

组胺 Ｈ１受体及胆碱能受体的亲和力比较小，因此其对老年精

神分裂症患者血糖、血脂及体质量影响比较小。因此当奥氮平

联合使用齐拉西酮时，可以减少奥氮平的不良反应。（５）催乳

素是垂体前叶素的一种，其分泌可以受到Ｄ２受体的调节，而

奥氮平可以与Ｄ２受体的拮抗剂相互作用，进而影响催乳素的

水平［１２］。瘦素是一种由白色脂肪组织产生的分泌性蛋白质，

通过增加能量的消耗、抑制患者的食欲，起到控制患者体质量

不至于过度肥胖或消瘦的作用。非典型抗精神病药物常常影

响瘦素的水平，进而可以影响患者的体质量［１３］。

综上所述，奥氮平联合齐拉西酮治疗老年精神分裂症患者

可以在影响患者血糖、血脂及体质量的前提下，改善患者的症

状，值得临床推广应用。
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