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ＳｙｓｍｅｘＣＡ１５００全自动血凝仪ＰＴｄｅｒ法和ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法

检测纤维蛋白原的分析

刘振杰，何燕香，徐　宁△，何文军，吴子安，黄丽英，李　涛

（广东省中医院检验科，广东广州５１０３７０）

　　摘　要：目的　评价ＳｙｓｍｅｘＣＡ１５００全自动血凝仪ＰＴｄｅｒ法和 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法测定血浆纤维蛋白原（Ｆｉｂ）的相关性和准确

性。方法　采用ＳｙｓｍｅｘＣＡ１５００全自动血凝仪ＰＴｄｅｒ法和ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法分别测定７５５例血液标本的血浆Ｆｉｂ浓度；高Ｆｉｂ浓

度标本的稀释比例为１∶８、２∶７、３∶６、４∶５、５∶４、６∶３，以稀释比例为横坐标，以２种方法测得的Ｆｉｂ浓度为纵坐标，进行简单线

性回归分析。结果　Ｆｉｂ：２．０～＜６．０ｇ／Ｌ时，ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法检测Ｆｉｂ值高于ＰＴｄｅｒ法（犘＜０．０１）；Ｆｉｂ：＜２．０ｇ／Ｌ，＞６．０ｇ／Ｌ时，

ＰＴｄｅｒ法检测Ｆｉｂ值高于ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法（犘＜０．０１）。ＰＴｄｅｒ法和 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法检测的线性回归方程分别为：犢＝４．５３７７犡＋

１．５５１３（犚２＝０．８９７３），犢＝７．７９２２犡＋０．２９００（犚２＝０．９８０５）。结论　ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法能较好地反映人体内具有凝血功能的Ｆｉｂ

水平。
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　　血浆纤维蛋白原（ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，Ｆｉｂ）是参与血液凝固的一种

血浆蛋白质，在肝脏合成，主要分布在血浆，也存在于血小板和

巨核细胞。它既是一种重要的凝血因子，参与机体正常凝血反

应，也是一种急性时相反应蛋白，与心脑血管疾病、恶性肿瘤及

肾脏疾病等关系密切［１］。随着Ｆｉｂ研究的深入和全自动血凝

分析仪在临床的广泛应用，Ｆｉｂ的检测多由血凝分析仪完成。

ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法及ＰＴｄｅｒ法为Ｆｉｂ检测的常用方法。Ｆｉｂ基因

多态性使其具有高度异质性［２］，因此，影响其检测的因素较多，

而不同厂家或相同厂家生产的不同型号血凝分析仪测定的

Ｆｉｂ浓度有差异
［３５］。本研究采用ＳｙｓｍｅｘＣＡ１５００全自动血

凝仪（日本Ｓｙｓｍｅｘ公司），对 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法与ＰＴｄｅｒ法检测

Ｆｉｂ的结果进行比较，旨在了解该型号血凝仪２种方法测定

Ｆｉｂ的可靠性，为临床诊疗提供可靠依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集本院２０１２年１～１２月于住院及门诊就

治的７５５例患者，其中，男４５２例，女３０３例；＜２０岁１７例，

２０～＜４０岁１３７例，４０～＜６０岁２５４例，６０～＜８０岁２７１例，

≥８０岁７６例，平均年龄５７．６岁。按Ｆｉｂ浓度将其分为低值组

（Ｆｉｂ：＜２．０ｇ／Ｌ，狀＝４５７）、正常值组（Ｆｉｂ：２．０～＜４．０ｇ／Ｌ，狀＝

９２）、高值组Ａ（Ｆｉｂ：４．０～＜６．０ｇ／Ｌ，狀＝１０３）、高值组Ｂ（Ｆｉｂ：

≥６．０ｇ／Ｌ，狀＝１０３）。

１．２　主要仪器与试剂　主要仪器为ＳｙｓｍｅｘＣＡ１５００全自动

血凝仪（日本Ｓｙｓｍｅｘ公司），主要试剂为该仪器原装配套试剂

及缓冲液，２种方法学的室内质控均为在控。

１．３　检测方法　采集患者静脉血２．０ｍＬ，按血液与抗凝剂比

例为９∶１（犞／犞）置于１０９ｍｍｏｌ／Ｌ枸橼酸钠抗凝真空采血管

中，立即颠倒混匀。若血细胞比容（ｈｅｍａｔｏｃｒｉｔ，ＨＣＴ）不在

２０％～７０％范围内，按公式调整抗凝剂剂量。计算公式：抗凝

剂用量（ｍＬ）＝０．００１８５×全血量（ｍＬ）×［１００－患者 ＨＣＴ值

（％）］。抗凝标本以３０００×ｇ离心１０ｍｉｎ，分离血浆，去除黄

疸、脂血及溶血标本，２ｈ内分别采用ＰＴｄｅｒ法和 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ

法进行测定。高Ｆｉｂ浓度标本的稀释比例为１∶８、２∶７、３∶６、

４∶５、５∶４、６∶３。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．５软件进行统计学分析，计

量资料用狓±狊表示，组间比较采用配对狋检验，利用 Ｅｘｃｅｌ

２００３软件对稀释度与Ｆｉｂ值（ｇ／Ｌ）分别进行线性回归和趋势
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线添加，以稀释比例为横坐标，以２种方法测得的Ｆｉｂ浓度为

纵坐标，分别进行简单线性回归分析，以α＝０．０５为检验水准，

以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

Ｆｉｂ：２．０～＜６．０ｇ／Ｌ时，ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法检测Ｆｉｂ值高于

ＰＴｄｅｒ法（犘＜０．０１）；而当Ｆｉｂ：＜２．０ｇ／Ｌ，＞６．０ｇ／Ｌ时，ＰＴ

ｄｅｒ法检测Ｆｉｂ值高于ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法（犘＜０．０１），见表１。不同

血浆稀释比例ＰＴｄｅｒ法和 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法检测Ｆｉｂ结果见表

２。以稀释比例为横坐标，以检测的Ｆｉｂ值为纵坐标，ＰＴｄｅｒ法

和ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法检测的线性回归方程分别为：犢＝４．５３７７犡＋

１．５５１３（犚２ ＝０．８９７３），犢＝７．７９２２犡＋０．２９００（犚２ ＝

０．９８０５），ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法近似过原点的直线，优于ＰＴｄｅｒ法。

表１　　ＰＴｄｅｒ法和ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法检测Ｆｉｂ结果的比较（ｇ／Ｌ）

Ｆｉｂ值范围（ＰＴｄｅｒ法） 狀 ＰＴｄｅｒ法 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法 差值 狋 犘

＜２．０ｇ／Ｌ ４５７ １．７６±０．１５ １．４３±０．５８ ０．３２±０．４９ １４．１１ ＜０．０１

２．０～＜４．０ｇ／Ｌ ９２ ２．６５±０．６１ ３．０１±０．９５ －０．３７±０．６６ －５．３５ ＜０．０１

４．０～＜６．０ｇ／Ｌ １０３ ４．８４±０．５５ ５．１７±０．５７ －０．３２±０．５９ －５．５８ ＜０．０１

≥６．０ｇ／Ｌ １０３ ６．７０±０．４５ ５．３６±０．７５ １．３４±０．８１ １６．７２ ＜０．０１

表２　　不同血浆稀释比例ＰＴｄｅｒ法和ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法

　　　检测Ｆｉｂ结果的比较（ｇ／Ｌ）

血浆稀释比例 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法 ＰＴｄｅｒ法

１∶８ ０．９４ １．８２

２∶７ １．９７ ２．７９

３∶６ ３．０６ ２．７７

４∶５ ３．９３ ４．０９

５∶４ ４．７３ ４．２７

６∶３ ５．１１ ５．２３

３　讨　　论

近年来随着止血和血栓相关检查的临床重要性日益引起

人们的关注，其中Ｆｉｂ的检测越来越被大家所重视，人们发现

血浆Ｆｉｂ水平升高是心、脑血管血栓性疾病的一种高危因素。

急性缺血性脑血管病患者早期血浆Ｆｉｂ增高，提示预后不良，

而积极的降纤维蛋白治疗能减轻低神经功能的缺损程度，从而

改善预后［６７］。当Ｆｉｂ浓度大于３．１５ｇ／Ｌ时，发生缺血性脑卒

中的风险增加，应给予药物干预［８］。Ｆｉｂ浓度升高可作为短暂

性脑缺血发作患者近期脑卒中风险的预测指标之一。许多学

者认为，血浆Ｆｉｂ可作为该病的独立因子，是临床抗血栓、降纤

维蛋白药物治疗监测中的一个重要指标，也是构成血液黏度的

重要因素之一。曲哲等［９］通过对冠心病患者３个月的随访发

现，Ｆｉｂ高浓度患者的心血管事件发生率高，血浆Ｆｉｂ参与冠状

动脉硬化的发生、发展过程，Ｆｉｂ浓度升高预示动脉粥样硬化

斑块的进展、破裂和栓塞，对冠心病患者心血管事件的发生有

预测价值。

目前，Ｆｉｂ检测方法较多
［１０］，大体可分为物理化学法、免

疫学法及可凝固蛋白法（功能法）３类。全自动血凝仪可提供

２种检测方法，即 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法和 ＰＴｄｅｒ法，均为功能法。

ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法是美国临床实验室标准化协会（ＣｌｉｎｉｃａｌａｎｄＬａ

ｂｏｒａｔｏｒｙＳｔａｎｄａｒｄｓＩｎｓｔｉｔｕｔｅ，ＣＬＳＩ）推荐的常规方法，具有特异

性好、准确、简便、快速等优点。由于试剂成本较高，国内实验

室尚未全面推广，该法主要测定血浆中具有凝血功能的Ｆｉｂ，

因此，能直接反映血浆中具有凝血功能的Ｆｉｂ水平
［１１］。ＰＴ

ｄｅｒ法操作简单、成本低，是通过检测凝血酶原时间而计算出

Ｆｉｂ浓度，不需加任何试剂，方便、快捷，中、小型医院的临床实

验室将其作为常规检测方法［１２］，该法的检测原理为透射比浊

法，由于方法学原因，检测中易受脂血、肝素、无凝血功能的纤

维蛋白等因素干扰，使检测结果偏高。

鉴于以上原因，国内很多实验室将２种方法同时使用，当

ＰＴｄｅｒ法检测Ｆｉｂ为２．０～＜４．０ｇ／Ｌ时，可直接报告结果，而

Ｆｉｂ小于２．０ｇ／Ｌ或大于４．０ｇ／Ｌ时，报告ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法检测

结果［３，１２］。本研究发现，Ｆｉｂ浓度无论在正常或异常范围时，两

者检测结果的差异均有统计学意义（犘＜０．００１），且 Ｆｉｂ为

２．０～＜６．０ｇ／Ｌ时，ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法检测结果高于ＰＴｄｅｒ法，

而当Ｆｉｂ小于２．０ｇ／Ｌ或大于６．０ｇ／Ｌ时，ＰＴｄｅｒ法检测结果

高于ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法，这与国内、外文献报道有差异
［１２１３］。这可

能与仪器、试剂、方法及测定时的标准化不同有关。Ｌａｗｒｉｅ

等［１３］认为，ＰＴｄｅｒ法与ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法结果的相关性随患者的

组成和所用凝血活酶试剂的不同而改变。标本严重黄疸、脂

浊、溶血时，会影响其结果的准确性，且血浆纤维蛋白（原）降解

产物浓度、清蛋白、免疫球蛋白浓度改变，或血中无机阳离子、

阴离子浓度改变可造成检测结果的偏差，因此，人们认为ＰＴ

ｄｅｒ法不是一个可靠的方法。

彭黎明等［１０］报道，所有血浆Ｆｉｂ测定方法中，功能法的精

密度、准确度与参考方法的相关性最好，其中以ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法

为佳。本研究发现，当血浆稀释比例为７∶２、８∶１或使用原血

浆浓度时，无法得到很好的线性关系，这可能与仪器检测Ｆｉｂ

的线性范围和检测方法有关。笔者在此基础上重复检测了３

份高浓度Ｆｉｂ标本，得出的结果并无太大的差异，其原因是开

展进一步研究的重点。

目前，国内Ｆｉｂ定量测定的方法尚未标准化，关于２种测

定方法的比较有大量报道，国内、外学者对ＰＴｄｅｒ法和 Ｖｏｎ

Ｃｌａｕｓｓ法测定Ｆｉｂ的优劣评价不一。本研究显示，尽管２种方

法测定Ｆｉｂ的相关性较高，但最终结果仍存在明显差异，因此，

ＰＴｄｅｒ法不适于Ｆｉｂ的常规检测，应将 ＶｏｎＣｌａｕｓｓ法作为测

定Ｆｉｂ浓度的常规检测方法。
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结构，因此，需要记忆的名词非常多。这些名词是学生们以前

从未接触过，而且有些字平时用得非常少，甚至不会读，这令刚

开始上课的学生感觉在学习一门外语，畏难情绪由此而生。作

为老师，在这个阶段要向同学们讲授本学科的特点，可以运用

学英语的方法读熟这些名词，但不要死记硬背。解剖学命名有

很强的科学规律，通常是由名词与形状、大小、作用、方位等形

容词组合而成的。在理解的基础上进行记忆是学习解剖学的

重要方法。“看图说话”的训练对提高学习效果切实可行。教

师进行理论讲授时，多媒体课件中的图片先用文字标注，在小

结和下次课提示时可去掉标注而让学生复述。要求学生在课

余时间以看插图和图谱为主进行复习，力求能达到不看标注而

说出名称。在实验课上要求学生分组讲述标本，互相检查。

２　从触手可及的身边事物中找联系点

解剖知识枯燥乏味，难以记忆，即使记住了也容易转身就

忘，这是很多学生对解剖学的印象。采用“联系法”能够将解剖

学的知识前后贯通起来，有利于学生形成整体概念，能够加深

对解剖学知识的理解，同时在教学过程中通过教师的联系可以

不断复习已学过的知识，刺激学生不断地进行思考，使学生对

已学过的知识记忆更加牢固，举一反三［２］。“联系点”的选择对

于初涉医学殿堂的学生来说则要恰如其分，如果基本的结构和

功能都没掌握，就将其与临床联系，无疑会加重学生的思想负

担。对于有一定生活常识和社会知识的学生来说，从他们熟悉

的事物中找到“联系点”必然会提高学习兴趣，并能加深印象。

在“绪论”中讲到方位术语时，可先引入“左、右”这组大家熟知

的术语，提示“左、右”在人体上的不变，如人的左手和右手不因

躺着、坐着或转个方向而发生改变，从而引入“内侧、外侧”这组

术语，并通过教师将手举起，掌心面对学生，提问此时老师的小

指与拇指的位置关系，强化刚学的内容。学习尺神经和尺神经

沟的内容时，可让学生互相恶作剧一把，在别人的肘关节内侧

找到尺神经沟，并对其刺激一下，这样既活跃了气氛又加深了

印象。在学习肝、肾等脏器时，因人与猪的肝脏和肾结构非常

相似，生活中的经验使学生很容易体会到该脏器的结构特点。

对于爱好运动的学生来说，教师可以采用“明星效应”来提高学

生的兴趣，从运动系统的结构特点解释姚明发生“应力性骨折”

的机制，从膝关节的特点解释为什么足球运动员的运动生涯多

因膝伤而结束。每个人都是一个很好的标本，在学习中可以与

同学一起在自己或他人的身上找到相应的结构，并体会其功

能。通过这些熟知的“联系点”，学生能深刻理解解剖结构和功

能，为后续医学专业课程的学习打下良好的基础。

３　循序渐进引入新的学习方法

“建构主义”的教学观认为学生应是认知的主体，是知识意

义的主动建构者，教师对学生的意义建构发挥帮助和促进作

用，在此基础上形成的建构主义教学模型对大学生的素质教育

有着很大的启示，特别是“抛锚式”教学模式对增强大学生的信

息意识、提高信息能力具有高效、实用的作用［３］。在解剖学的

教学中，前期以教师为主导，对学生不作更多的要求，仅熟悉教

材和图谱即可。进入到中期时，教师适当推荐一些专业网站，

学生通过互联网、图书馆查阅文献，分析相关结构与功能的关

系，如学习胸膜和胸膜腔时，学生便能通过查阅文献弄清胸膜

腔与呼吸的关系。后期，学生已有一定的解剖知识，并掌握了

一些学习的方法和规律，有了一定的自学能力，应充分调动学

生的自觉能动性，让学生成为课堂的主角，教师可选择相应的

病例让同学们在课后查阅资料，走访调查，到医院见习，将整理

收集的资料，并进行分析讨论，教师应促使学生树立整体观念，

理解循环、神经系统的结构和功能。在教学过程中循序渐进引

入新的学习方法，灌输新的教育理念，使学生获得信心和兴趣，

同时也提高了学生的学习能力。

医学院校的学生在校期间不仅要学习大量的医学基础课

和临床专业课，树立正确的价值观和人生观，培养与人交流和

沟通的技能，懂得信息技术的运用及其局限性，还要具有批判

性的思维。对于刚从中学进入医学院校的学生来说，学习方式

和内容的巨大转变使他们一时难以适应，需要有老师进行明确

的引导。
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