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@196H4指数在血浆2\FF纠正试验中的应用'
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!!摘!要!目的!评估@196H4指数在血浆活化部分凝血活酶时间$2\FF%纠正试验中的临床应用价值&方
法!收集'-:+年:月至'-'-年:'月于复旦大学附属中山医院进行2\FF血浆纠正试验的患者:-;例!其中
凝血因子缺乏标本(<例!存在肝素或抗磷脂抗体标本'*例!存在凝血因子抑制物标本;例!使用回归正常参考
区间和@196H4指数结果#::D'种方法判断结果&结果!使用回归正常参考区间作为判断标准时!检测出凝
血因子缺乏(:例$阳性率为+)/+D%#肝素或抗磷脂抗体存在';例$阳性率为,,/)D%#凝血因子抑制物存在:
例$阳性率为;;/;D%&使用@196H4指数结果#::D作为判断标准时!检测出凝血因子缺乏('例$阳性率为

+(/;D%#肝素或抗磷脂抗体存在'<例$阳性率为+'/;D%#凝血因子抑制物存在'例$阳性率为**/(D%&
结论!当2\FF结果轻度延长或显著延长时!分别使用@196H4指数#::D或回归正常参考区间作为血浆纠正
试验的判断依据!各自具备更佳的参考价值!能更好地为临床提供诊断思路&
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!!活化部分凝血活酶时间&2\FF'延长在筛查止血
相关因素异常方面有重要作用!并可用于监测肝素及

筛查狼疮抗凝物):";*"然而!当 2\FF检测时间轻度
延长或显著延长时!如何有效区分不同类型异常凝血
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物质仍面临极大挑战)<*"血浆纠正试验是通过将患
者血浆与健康人血浆按照比例混合后!重新检测

2\FF的项目"常规 2\FF检测结果只反映了体内

)-D的内源性凝血因子活性!当体内凝血因子降低超
过)-D时!2\FF检测时间才延长"患者血浆在等比
例混合健康人血浆:--D凝血因子时!混合后血浆中
含有的凝血因子%)-D!可使检测结果纠正为正常或
明显缩短"当凝血检查发现异常时!可采用混合纠正
试验对凝血因子低下$缺乏!或抑制剂存在&如肝素或
抗磷脂抗体+凝血因子抑制物'等进行判断))"**"对于
血浆纠正试验的结果判断!国际血栓与止血学会推荐
检测患者血浆+正常血浆+二者:n:混合血浆;种类
型血浆!使用结果比值&@196H4指数'进行评价"部分
实验室将:n:混合血浆的2\FF结果恢复到正常参
考区间范围内判断为纠正!2\FF值降低但未到正常
参考区间范围内属于未纠正"为了能更好地判断血
浆纠正试验结果!本文将:-;例已完成血浆纠正试验
的患者分别按@196H4指数及回归正常参考区间方法
进行判断!得出实验室初筛结论!并结合临床诊断!评
估不同血浆纠正试验判断标准在临床中的应用价值"

@196H4指数]&:n:混合血浆 2\FF^正常血浆

2\FF'$患者血浆2\FFl:--D"

$!资料与方法

$/$!一般资料!收集'-:+年:月至'-'-年:'月于
复旦大学附属中山医院进行 2\FF血浆纠正试验的

:-;例患者临床结果!其中男*:例+女<'例!年龄

:<#+)岁+中位年龄)(岁"所有标本均经临床确诊!
其中凝血因子缺乏标本(<例&)'例标本+因子缺乏!

'+例标本,因子缺乏!';例标本-因子缺乏!:'例标
本.因子缺乏'!男<'例+女;'例!%)-岁)-例+&
)-岁'<例%存在肝素或抗磷脂抗体标本'*例!男:*
例+女:-例!%)-岁:,例!&)-岁,例%存在凝血因
子抑制物标本;例!均为男性!且年龄&)-岁";种
标本的患者在性别+年龄方面比较!差异无统计学意
义&!%-/-)'"收集血浆纠正试验当天'-例新鲜凝
血试验标本混合后配制正常的混合血浆)(*!所有标本
常规凝血结果均在正常参考范围内!且无溶血+脂血+
黄疸"

$//!仪器与试剂!采用日本希森美康&C89#HU'7C"
):--全自动血凝分析仪进行2\FF检测"配套试剂
与耗材#C89#HU7C"):--全自动血凝分析仪配套试
剂&20?%6VC=!西门子'!̀b公司枸橼酸钠抗凝剂真
空采血管"质控#C89#HU7C"):--配套质控&716?41&
\+716?41&Y两个水平'"采用上海市离心机械研究
所有限公司b=",Q大容量离心机分离血浆"

$/'!方法

$/'/$!2\FF检测!使用离心机以:)--l>离心

:)#%6分离出缺乏血小板血浆!'I内于C89#HU7C"
):--全自动血凝分析仪上完成检测"

$/'//!血浆纠正试验!使用离心机以:)--l>离心

:)#%6分离出乏血小板血浆!取'--&=血浆加入

'--&=正常混合血浆中!;( m孵育'I后!进行

2\FF检测"另取'--&=血浆加入'--&=正常混
合血浆中!立刻进行2\FF检测"

$/'/'!结果判断!回归正常参考区间或@196H4指
数结果#::D作为判断血浆纠正试验结果的标准!分
别判断为凝血因子缺乏+肝素或抗磷脂抗体存在+凝
血因子抑制物存在"见表:"

表:!!纠正试验结果判断方式

标本类型
纠正试验

即刻检测结果 ;(m孵育'I后检测结果

凝血因子缺乏 纠正 纠正

肝素或抗磷脂抗体存在 未纠正 未纠正

凝血因子抑制物存在 纠正 未纠正

$/1!统计学处理!采用C\CC'-/-统计软件进行数
据分析"计数资料以例数或百分率表示!比较采用校
正!' 检验或V%9IH4确切概率法"以!#-/-)为差
异有统计学意义"

/!结!!果

//$!不同评估方法判断纠正试验结果的阳性检出率
比较!采用回归正常参考区间作为判断标准!检测出
凝血因子缺乏(:例&阳性率为+)/+D'+肝素或抗磷
脂抗体存在';例&阳性率为,,/)D'+凝血因子抑制
物存在:例&阳性率为;;/;D'"而使用@196H4指数
结果#::D作为判断标准时!检测出凝血因子缺乏('
例&阳性率为+(/;D'+肝素或抗磷脂抗体存在'<例
&阳性率为+'/;D'+凝血因子抑制物存在'例&阳性
率为**/(D'"'种评估方法在不同类型异常凝血物
质阳性率比较!差异无统计学意义&!%-/-)'"见
表'"

///!不同评估方法判断结果与临床诊断的一致性比
较!使用回归正常参考区间及 @196H4指数结果#
::D作为判断标准!检测出与临床诊断一致患者有+:
例!占总数的,,/;D!'种方法判断结果与临床诊断
非一致患者有:'例!占总数的::/(D!见表;"与临
床诊断对比后发现!回归正常参考区间与临床诊断一
致的有<例&;;/;D'!而 @196H4指数#::D与临床
诊断一致的有,例&**/(D'!@196H4指数#::D作为
判断标准虽然检测准确率高!但'种方法在疾病诊断
中可互相补充"非一致患者的2\FF结果及判断结
果见表<"
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表'!!不同评估方法判断纠正试验结果的阳性检出率比较

标本类型 评估方法 * 阳性&*' 阴性&*' 阳性率&D' !
凝血因子缺乏 回归正常参考区间 (< (: ; +)/+ :/--

@196H4指数结果#::D (< (' ' +(/;
肝素或抗磷脂抗体存在 回归正常参考区间 '* '; ; ,,/) :/--

@196H4指数结果#::D '* '< ' +'/;
凝血因子抑制物存在 回归正常参考区间 ; : ' ;;/; :/--

@196H4指数结果#::D ; ' : **/(

表;!!不同评估方法血浆纠正试验结果判断

回归正常参考区间及@196H4指数结果#::D作为判断标准 *

判断结果一致患者 凝血因子缺乏 *+

肝素或抗磷脂抗体存在 ':

凝血因子抑制物存在 :

判断结果非一致患者 :'

表<!!非一致患者的2\FF结果及判断结果

序号 临床诊断 患者2\FF结果&9' 回归正常参考区间判断结果 @196H4指数结果#::D判断结果

: 凝血因子缺乏 ;'/, 凝血因子缺乏 凝血因子抑制物存在

' 凝血因子缺乏 ;*/+ 凝血因子缺乏 肝素或抗磷脂抗体存在

; 凝血因子缺乏 ;,/; 肝素或抗磷脂抗体存在 凝血因子缺乏

< 凝血因子缺乏 ))/- 凝血因子抑制物存在 凝血因子缺乏

) 凝血因子缺乏 (+/' 凝血因子抑制物存在 凝血因子缺乏

* 肝素或抗磷脂抗体存在 ;</- 凝血因子缺乏 肝素或抗磷脂抗体存在

( 肝素或抗磷脂抗体存在 ;(/; 凝血因子缺乏 肝素或抗磷脂抗体存在

, 肝素或抗磷脂抗体存在 <:/' 凝血因子缺乏 肝素或抗磷脂抗体存在

+ 肝素或抗磷脂抗体存在 ++/* 肝素或抗磷脂抗体存在 凝血因子缺乏

:- 肝素或抗磷脂抗体存在 :(-/- 肝素或抗磷脂抗体存在 凝血因子缺乏

:: 凝血因子抑制物 <;/* 肝素或抗磷脂抗体存在 凝血因子抑制物

:' 凝血因子抑制物 )*/* 凝血因子缺乏 凝血因子抑制物

'!讨!!论
血浆纠正试验是一项关于2\FF延长可能性的

快速筛查试验!但存在未标准化+操作步骤烦琐+结果
判断对人员要求较高等问题!以致于无公认的检测方
法和判断标准!给临床判断带来一定的困难"本研究
通过应用回归正常参考区间及 @196H4指数结果#
::D的评估方法!判断血浆2\FF纠正试验的结果!
结果发现'种方法在不同病因及 2\FF延长程度不
同时!各自具有较好的应用价值"

采用回归正常参考区间作为判断标准是较为常

用的方法之一),*!该方法操作简便+直观!并且不需要
制订其他替代的验证方法和截断值"但可能由于抑
制物的稀释造成.假性纠正/!从而影响结果的判断"

在本次研究的(<例凝血因子缺乏患者中!采用
回归正常参考区间作为判断标准的阳性检出率为

+)/+D!而使用@196H4指数结果#::D作为判断标

准时!阳性检出率为+(/;D!当患者凝血因子显著缺
乏时&2\FF$;,/;9'!使用@196H4指数#::D作为
判断标准!可以提高准确性!优于使用回归正常参考
区间作为判断标准"

在本次研究的'*例肝素或抗磷脂抗体存在患者
中!采用回归正常参考区间作为判断标准的阳性检出
率为,,/)D!而使用@196H4指数结果#::D作为判
断标准时!阳性检出率为+'/;D!针对 2\FF&
<:/'9的低剂量肝素或存在低水平抗磷脂抗体的标
本!使用@196H4指数#::D作为判断标准!可以提高
灵敏度!提示@196H4指数在2\FF延长原因鉴别诊
断中的临床应用价值!这与近期研究结果一致)+":-*"
本研究通过将@196H4指数与回归正常参考区间方法
比较!发现@196H4指数#::D时!在出血异常物质筛
查方面具有更高的阳性检出率及准确率"另一方面!
本研究发现回归正常参考区间方法可弥补@196H4指
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数方法的不足"当患者使用低剂量肝素或低水平抗
磷脂抗体时!因2\FF结果易被纠正为正常参考范围
内!而得到错误的初筛结果!干扰临床医生对检测结
果的判断以及应用"对于 2\FF%<:/'9的高剂量
肝素或高水平抗磷脂抗体存在的患者!由于 @196H4
指数的灵敏度过高!采用回归正常参考区间作为判断
标准可以得到更准确的结果"

在自身免疫疾病+肿瘤+药物的影响下!人体会产
生针对部分凝血因子的自身抗体对人体的凝血功能

造成影响!其中以V.因子抗体最为常见)::":'*"在本
次研究中针对凝血因子抑制物存在的患者!使用@19"
6H4指数#::D作为判断标准更优于回归正常参考区
间"但由于本次研究的患者数量有限!此结论还有待
积累更多的临床资料进一步探讨"

当患者发生凝血因子缺乏与抑制物同时存在时!
结果解释将变得复杂!需结合患者病史+临床表现和
其他凝血检查进行综合分析"血栓与止血涵盖医疗
各专业领域!必要的备注说明和相关建议更能体现检
验结果价值的增值!从而更好地服务医患"
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