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临床意义(

[

)

$

中国现代医学杂志#

#&&>

#

">

$

#&

&!

'"'(!'"'@$

(

">

)

.M?I:?0

#

5N==KGHHI+

#

ZK?MIMOGJJF7

#

GHIJ$YGNMFJN

P

N9?9I99F=?!

IHGOS?HKI:H?!M?8F9F<IJ2

P

MFHG?:I:H?8FO?G9

!

I:?:=G

P

H?F:=FKFMH

9HNO

L

(

[

)

$[7NHF?<<N:

#

#&&@

#

'#

$

#

&!

(@!1%$

(

"D

)

+I=6::G97d

#

7<9HGMOI< 7

#

dK?HHIUGM07

#

GHIJ$5F99FQ

P

>'

9

L

:HKG9?9?:WG8MIQ?9KHN<FM9S?HKM?8F9F<IJ

P

MFHG?:

;

G:G<NHI!

H?F:9

(

[

)

$2MF=YIHJ7=IO,=?g,7

#

#&&1

#

"&>

$

'&

&!

"&%&1!"&%"'$

(

"(

)洪小平#谭艳红#肖学吕
$

抗核糖体
2

蛋白抗体及抗心磷脂抗体在

神经精神性狼疮中的价值(

[

)

$

江苏医药#

#&&1

#

'%

$

1

&!

1%D!1%1$

(

"1

)

-SIK:

;

,-

#

h?,-

#

.IG4[

#

GHIJ$3FJGFQIOG:F9?:G<F:F

P

KF9!

P

KIHG!I=H?TIHGO

P

MFHG?:U?:I9G!

P

(&M?8F9F<IJ,DU?:I9G!"

P

IHKSI

L

?:MG

P

MG99?F:FQJ?TGM]MG=G

P

HFM!IJ

P

KI!OG

P

G:OG:HJ?

P

F

;

G:?=

;

G:G

?:ON=H?F:I:OKG

P

IH?=9HGIHF9?98

L

I:FTGJ=JI99FQO?HK?FJGHK?F:G9

(

[

)

$-G

P

IHFJF

;L

#

#&&@

#

%@

$

D

&!

"@"'!"@#>$

(

"@

)

hIMI99I_.

#

7QGJHMI7

#

7<8MFW?=7

#

GHIJ$7==NMI=

L

FQI:H?!M?8F!

9F<IJ2

P

MFHG?:I:H?8FO

L

HG9H?:

;

QFMHKGO?I

;

:F9?9FQ:GNMF

P

9

L

=K?!

IHM?=9

L

9HG<?=JN

P

N9GM

L

HKG<IHF9N9

!

I:?:HGM:IH?F:IJ<GHI!I:IJ

L

9?9

(

[

)

$7MHKM?H?93KGN<

#

#&&D

#

>%

$

"

&!

'"#!'#%$

(

#&

)胡志刚#陈国千#邹耀红#等
$

抗核糖体
2&
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种自身抗体检测对
,54
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抗核抗体的不同检测方法对系统性红斑狼
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抗核糖体
2

蛋白及亚型抗体在系统性红

斑狼疮临床诊断中的价值(
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)

$

细胞与分子免疫学杂志#
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抗血小板治疗中血小板聚集功能检测的现状

王燕慧"

!张
!

灏#

#综述!金永新'审校

"甘肃省第二人民医院#

"$

重症监护病房$

#$

心内科$

'$

药剂科!兰州
('&&&&

%

!!

关键词"血小板功能试验$

!

血栓形成$

!

抗血小板治疗

!"#

!

"&$'@D@

"

E

$?99:$"D('!%"'&$#&""$"($&#1

文献标识码"

7

文章编号"

"D('!%"'&

"

#&""

%

"(!"@(D!&'

!!

血小板在血栓形成和止血中发挥关键作用(

"

)

#抗血小板治

疗在急性冠脉综合征和经皮冠脉介入治疗中具有十分重要的

价值(

#

)

#在稳定性冠心病的防治中作用也已得到肯定*血小板

与动脉粥样硬化性血栓疾病关系十分密切(

'

)

*血小板功能分

析也是整体评估围手术期凝血功能的基石#尤其在接受抗血小

板药物治疗的患者#如环氧合酶
!"

抑制剂'二磷酸腺苷$

7V2

&

拮抗剂和血小板膜糖蛋白
)

8

"

*

I

$

Z2

)

8

"

*

I

&抑制剂(

%

)

*出

血并发症和血栓事件是抗血小板治疗中的尖锐矛盾(

>

)

#因此抗

血小板治疗中监测血小板聚集功能有重要意义*现将血小板

聚集功能检测的进展综述如下*

B

!

血小板聚集功能试验的历史和现状

B$B

!

血小板聚集功能试验的历史
!

"11&

年发现血小板(

D

)

#

"@"&

年有学者开始用出血时间测定血小板功能*在
"@@&

年

之前#出血时间一直被认为是检测血小板功能最有用的试验*

"@D&

年开始采用血小板透光集合度测定仪$

5B7

&检测血小板

功能#随后出现许多自动化'便携式的新设备和新方法(

(

)

*

B$C

!

传统的血小板聚集功能测定方法
!

传统的血小板聚集功

能测定方法有血小板计数'出血时间测定'血块收缩实验'全血

凝固分析'活化凝血时间测定'血小板计数比值'快速血小板功

能分析等*唯有快速血小板功能分析#即采用全血比浊法反映

血小板黏附功能和血小板膜糖蛋白受体
)

8

"

*

I

拮抗剂的效

果#因其方法简单'可床旁检测#目前仍在沿用#其他传统方法

已经不再用于评价抗血小板治疗后的血小板活化状态*

B$D

!

检测血小板聚集功能的新仪器
!

研发中的仪器有血块标

记分析仪$

0,7

&'血栓成分分析仪$

B,7

&等*

-G<F9HIHN9

仪

则可监测
Z2

)

8

"

*

I

拮抗剂的效果#还有测量血小板收缩力

的仪器
-G<FO

L

:G6:9HMN<G:H

*

C

!

抗血小板治疗后血小板聚集功能检测方法仪器的评价

C$B

!

血清血栓素
.

#

测定
!

免疫法可监测
""!

去氢
!

血栓素
.

#

的浓度#评估阿司匹林的反应#预测治疗结果*

+

D(@"

+

国际检验医学杂志
#&""

年
"&

月第
'#

卷第
"(

期
!

6:H[5I8+GO

!

V=HF8GM#&""

!

/FJ$'#

!

YF$"(



C$C

!

血小板聚集率试验
!

血小板聚集率有比浊法和全血阻抗

法两种*比浊法的原理是在富含血小板的血浆中加入致聚剂

使血小板浊度减低'透光度增加#将此光浊度变化记录并形成

血小板聚集曲线#反映血小板聚集反应#该法被视为金标准(

1

)

*

比浊法主要不足在于!$

"

&不能完全反映体内血细胞之间的相

互作用%$

#

&测定时间过长可致血小板功能降低%$

'

&对小血小

板聚集物的形成不敏感#因而只能测量大的血小板聚集团%$

%

&

离心过程会导致血小板激活和红细胞碎片中血小板的丢失%

$

>

&高脂血症患者富含血小板的血浆会影响透光率%$

D

&需要较

多的血液标本%$

(

&血小板数目的调整难以标准化*

全血阻抗法是采用电阻抗原理进行测定#不用离心#但耗

时'且对小的聚集物的形成不敏感#每次测定后#需清洗电极#

连接电极的电线需小心安放#不能弯曲*

C$D

!

2JIHGJGHSFMU

3分析仪
!

2JIHGJGHSFMU

3分析仪只需少量全

血标本#用
7*2

或胶原作诱导剂#与血小板聚集率试验及其他

实验室测定方法的相关性良好#与初级终点事件相关(

@

)

*该仪

器可测定发光并检测二次凝血期的致密颗粒释放反应#改变了

在激动剂作用下电极与血小板的黏附'聚集*有一种五通道的

全血集合度阻抗仪器可在不同的激动剂刺激条件下用一次性

实验容器和电极测定血小板功能*

C$E

!

/GM?Q

L

YFS

3监测仪
!

/GM?Q

L

YFS

3监测仪为快速血小板

功能分析仪#其插入的微型盒内有用含花生四烯酸'

7*2

或凝

血酶受体激活肽等血小板激动剂和纤维蛋白原包被的微球*

微型盒里的透光二重反应池能对激动剂发生血小板聚集反应

并在几分钟内显示和打印结果#操作简便且与比浊法透光聚集

度测定相关性良好*目前有监测阿司匹林'氯吡格雷或其他

2#b"#

受体拮抗剂的便携式仪器#但价格较昂贵(

"&

)

*

C$F

!

血小板聚集试验盒和
6=KFM

全血计数器
!

血小板聚集试

验盒$

2JIHGJGHSFMU9

3

&和
6=KFM

全血计数器可观察含枸橼酸的

7*2

或胶原激动剂使血小板聚集的情况#与透光集合度测定

相关性良好(

""!"#

)

*血小板聚集试验盒是测定
Z2

)

8

"

*

I

效果

的便携式设备#但检测噻吩并吡啶的作用有限*

C$G

!

锥形血小板分析仪
!

锥形血小板分析仪是测定在高剪切

力条件下体内的血小板黏附和聚集*在平板上包被胶原或细

胞外基质#将全血置于均一的旋转剪切力场中#自动染色'黏附

旋转杯壁的血小板#通过图像分析软件计数*其优点是快速'

样本量少'能模拟生理性的高剪切力*该试验可监测
Z2

)

8

"

*

I

拮抗剂'阿司匹林或噻吩并嘧啶的抗血小板聚集效果(

"'

)

*

6<

P

I=H

3检测仪用塑料盘替代胶原或
40+

包被表面#完

全自动化#操作简单#用血量少#

D<?:

出结果*该仪器含一个

显微镜#可染色#成像分析血小板在平盘上的黏附和聚集功能#

储存和分析图像#记录血小板覆盖范围'平均大小和血小板黏

附的
*Y7

分布组方图*

C$I

!

血小板功能分析仪
!"&&

!

血小板功能分析仪
!"&&

$

2_7!

"&&

&的应用已经有许多年的历史#临床实验室发表的文章也很

多(

"%!">

)

*

2_7!"&&

在高切变率条件下吸入枸橼酸钠抗凝的全

血样本#通过一个直径为
">&

"

<

胶原覆盖的微孔$含有
7*2

或肾上腺素&#血小板激活后形成血栓堵塞小孔的时间被称为

闭塞时间*该试验的优点是能模拟体内初期止血过程#操作简

单'快捷'样本用量少'使用全血#与血小板透光聚集仪法相关

性较好#但特异性不高*

2_7!"&&

已广泛用于检测阿司匹林和

Z2

)

8

"

*

I

受体拮抗剂对血小板抑制情况#但不推荐用于监测

氯呲格雷的抗血小板聚集作用(

"D

)

*

C$L

!

血块凝缩测定
!

血块凝缩可用全血测定或在玻璃试管内

加钙后的富含血小板血浆测定#无需特殊仪器#测定析出血清

的体积#操作简便#但制备富含血小板血浆较费时*血小板在

凝血酶形成'血块形成以及血块凝缩中发挥作用(

"(

)

#可用富含

血小板血浆测定
B

荧光凝血酶底物#计算凝血酶产生曲线下

面积#评估内源性凝血酶产生能力*

C$X

!

血栓弹性描记仪
!

血栓弹性描记仪$

B4Z

&的原理是使连

接记录器和计算机的抗凝血样本杯中的悬吊针每个方向
>

度

摆动加热孵化#正常抗凝血液不受悬吊针的影响#但血凝块样

本杯内悬吊针在移动*试验用全血或加钙的血浆*

B4Z

每次

试验不到
'&<?:

#便携式#也能提供有关血块形成和溶解的数

据*旋转式血栓弹性描记仪是一种改良型的
B4Z

#较传统的

B4Z

更敏感(

"1!"@

)

#甚至超过流式细胞术(

#&

)

*其分析系统是基

于
0IMM

技术研发的(

#"!##

)

#用很少量的全血就可监测血小板收

缩时间$

20_

&'血凝块弹性模量和凝血酶生成时间$

BZB

&*

C$BY

!

流式细胞术分析
!

流式细胞术用全血免疫标记#避免了

血小板体外医源性激活#在体外以
7*2

活化全血或富含血小

板血浆#以荧光抗体
0*D"2GM02

标记活化血小板在适当波长

的激发光作用下#被特殊染色的细胞发射出一定量的荧光脉冲

信号*探测器收集每个细胞的荧光讯号和光散射#然后传入计

算机进行分析*以单个血小板数量的减少衡量血小板聚集率

的大小*流式细胞术测定的血小板活化标志物还包括
2!

选择

素'

Z2

)

8

"

*

I

受体'血小板'白细胞结合体等*

2!

选择素只表

达在活化的血小板表面#是最具特异性的分子标志物*流式细

胞术通过测定血小板
Z2

)

8

"

*

I

受体表达率#指导
Z2

)

8

"

*

I

拮抗剂用量*血小板表面的
2!

选择素可特异性地与白细胞

表面
2!

选择素
Z2

配体
!"

$

2,Z5!"

&结合#形成白细胞结合体#

后者在体内存在时间较长#可作为体内血小板持续活化的一个

指标*

目前尚难确定测定抗血小板药物的抑制血小板的最恰当

方法*有人对血小板凝集度透光率'

/GM?Q

L

YFS

3 监测仪'

2JIHGJGHSFMU

3分析仪等平行开展研究#与主要终点事件$全因

死亡'非致命性心肌梗死'支架内血栓形成及缺血性脑梗死等&

比较#只有血小板凝集度透光率'

/GM?Q

L

YFS

3监测仪和
2JIHG!

JGHSFMU

3分析仪与主要终点事件之间有显著的关联*

D

!

各类抗血小板药物抑制血小板聚集功能监测的选择

D$B

!

阿司匹林
!

急性冠脉综合征和支架术后常规双重抗血小

板治疗比单用阿司匹林额外减少心血管不良事件
#&A

#但仍

有
"&A

仍然出现血栓事件(

#'

)

*

2_7!"&&

对阿司匹林监测特异

性差*透光集合度测定发现低剂量的阿司匹林能抑制
@>A

以

上花生四烯酸诱导的血栓素
7

#

生成#故对多数患者监测似无

必要#但凝血效果变异或无反应者则应检测(

#%

)

*透光集合度

测定阿司匹林对血小板的抑制耗时'困难'不能常规地用于大

量患者*较简单的方法如
2_7!"&&

'

/GM?Q

L

YFS

3阿司匹林监

测仪'血栓弹力图和尿血栓素
.

#

测定能快捷'可靠地评价阿司

匹林抑制血小板的情况(

#>

)

*用
2_7!"&&

检测出的阿司匹林无

反应率高于其他方法*阿司匹林
/GM?Q

L

YFS

3 检测仪与透光

集合度测定试验结果吻合率达
1(A

*

D$C

!

氯吡格雷
!

估计氯吡格雷抵抗发生率为
%A

!

'&A

(

#(

)

*

对氯吡格雷效果的监测首选用流式细胞术检测
2#b"#

受体特

异的血管舒张刺激磷氨酸蛋白磷酰化作用#其次为
/GM?Q

L

!

YFS

3

2#b"#

法和
7*2

诱导的比浊法血小板集合度*

D$D

!

Z2

)

8

"

*

I

拮抗剂
!

监测
Z2

)

8

"

*

I

拮抗剂的效果#

血小板透光集合度测定'流式细胞术或抗体免疫法费时'昂贵#

且需要专门的实验室*

/GM?Q

L

YFS

3 系统操作简单'价廉'快

+

((@"

+

国际检验医学杂志
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年
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月第
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卷第
"(

期
!

6:H[5I8+GO

!

V=HF8GM#&""

!
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YF$"(



捷'方便#且与透光集合度测定'放射标记等方法结果相关性良

好#与临床结局之间有显著的相关性(

#D

)

*

E

!

结
!!

语

诸多新的循证医学证据反复证实了抗血小板治疗在急性

冠脉综合征'经皮冠状动脉介入治疗以及稳定性冠心病治疗中

的价值#但抗血小板治疗的效果具有多样性甚至抵抗*检测血

小板聚集功能助于及早发现抗血小板治疗药物反应的多样性

或抵抗*血小板透光聚合度测定为金标准方法#但尚难普及*

流式细胞术设备特殊#技术要求高#成本昂贵*新的方法使血

小板活化功能检测简便易行*
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