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  摘 要:目的 分析首都医科大学附属北京天坛医院狼疮抗凝物(LA)检测阳性人群分布特征。方法 回

顾性收集2016年1月至2022年10月于该院就诊并行实验室LA检测人群的信息,根据患者年龄、性别、疾病

谱及阳性检出情况进行分类汇总,共纳入3
 

403例患者(观察组)。另选取同期来该院进行体检的健康人群作为

对照组。LA检测分别采用二氧化硅凝固时间(SCT)法和改良的稀释蝰蛇毒时间(dRVVT)法并根据其阳性检

出情况分为dRVVT阳性,SCT阳性及双阳。结果 两组LA检测人群平均年龄比较差异有统计学意义(P<
0.05)。观察组检出LA阳性患者384例,检出率为11.28%,对照组检出LA 阳性患者146例,检出率为

13.33%,差异无统计学意义(P>0.05)。观察组LA阳性患者的男性占比为45.57%,低于对照组LA阳性患

者的男性占比(87.67%),差异有统计学意义(P<0.05)。结论 分析LA检测阳性人群分布特征对患者病因

学探索及进一步预防血栓事件的发生具有重要的意义。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

distribution
 

characteristics
 

of
 

lupus
 

anticoagulant
 

(LA)
 

positive
 

pop-
ulation

 

in
 

Beijing
 

Tiantan
 

Hospital,Capital
 

Medical
 

University.Methods The
 

information
 

of
 

patients
 

admit-
ted

 

to
 

a
 

Hospital
 

from
 

January
 

2016
 

to
 

October
 

2022
 

for
 

laboratory
 

LA
 

testing
 

was
 

retrospectively
 

collected,

and
 

classified
 

and
 

summarized
 

according
 

to
 

age,gender,disease
 

spectrum
 

and
 

positive
 

detection
 

of
 

patients.A
 

total
 

of
 

3
 

403
 

patients
 

(observation
 

group)
 

were
 

included.The
 

subjects
 

who
 

came
 

to
 

a
 

hospital
 

for
 

physical
 

ex-
amination

 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

included
 

as
 

the
 

control
 

group.LA
 

was
 

tested
 

by
 

silica
 

clotting
 

time
 

(SCT)
 

or
 

diluted
 

improved
 

russell
 

viper
 

venom
 

time
 

(dRVVT)
 

method
 

respectively.LA
 

positive
 

results
 

were
 

divided
 

into
 

three
 

subgroups
 

as
 

follow:dRVVT
 

positive
 

group,SCT
 

positive
 

group
 

and
 

double
 

positive
 

group.
Results There

 

was
 

significant
 

difference
 

in
 

average
 

age
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.05).There
 

were
 

384
 

LA
 

positive
 

patients
 

in
 

the
 

observation
 

group,the
 

detection
 

rate
 

was
 

11.28%,and
 

146
 

LA
 

positive
 

patients
 

in
 

the
 

control
 

group,the
 

detection
 

rate
 

was
 

13.33%,with
 

no
 

statistical
 

significance
 

(P>0.05).The
 

male
 

pro-
portion

 

of
 

LA
 

positive
 

patients
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

45.57%,lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(87.67%),and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion It
 

is
 

of
 

great
 

significance
 

to
 

analyze
 

the
 

distribution
 

characteristics
 

of
 

LA
 

positive
 

population
 

for
 

etiology
 

exploration
 

and
 

further
 

preven-
tion

 

of
 

thrombotic
 

events.
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  狼疮抗凝物(LA)是抗磷脂抗体的一种,是一种

针对各种负电荷磷脂-蛋白质复合物的自身抗体,能够

干扰依赖磷脂的凝血反应[1]。LA在体外能延长磷脂

依赖的凝血试验时间,而在体内则会增加血栓形成的

风险[1-2]。首都医科大学附属北京天坛医院具有丰富

的血栓性疾病相关的病例资源,实验诊断中心自2016
年开展LA检测以来,积攒了丰富的LA检测结果数

据,但目前尚未针对本院LA检测人群进行系统性的

总结分析。因此,有必要探讨本院LA检测阳性人群

分布特征及检出情况,一方面从实验室角度可总体把

控检测的稳定性,另一方面可以帮助临床进一步了解

本院患者人群血栓相关实验室检查特点,对疾病的总

体认识提供实验室的数据支持。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2016年1月至2022年10月于

本院就诊并行实验室LA检测的患者信息,回顾性分

析这些患者LA检测结果的分布情况,共纳入3
 

403
例患者(观察组)。查询病例并记录患者的一般情况,
包括年龄、性别及诊断等信息。根据患者的年龄、性
别、疾病谱及阳性检出情况进行分类汇总。同时纳入

同期来本院进行健康体检的体检人群1
 

095例作为对

照组。纳入标准:所有受试者均同时进行了两种试剂

的LA检测,未服用明确影响凝血功能的药物。排除

标准:年龄、性别及诊断信息任意一项不明者予以排

除。本研究经首都医科大学附属北京天坛医院伦理

委员会批准(伦理编号:KY2020-076-02)。

1.2 方法 LA检测采用全自动凝血分析仪(美国

IL公司,ACL-TOP700)及其配套商品试剂盒(美国

IL公司,Hemos
 

IL凝血试剂)。LA分别采用二氧化

硅凝固时间(SCT)法和改良的稀释蝰蛇毒时间(dRV-
VT)法进行检测。

 

1.3 LA阳性判断标准 dRVVT采用LA标准化比

值>1.20判断为阳性,SCT采用LA标准化比值>
 

1.16
 

判断为阳性。LA持续阳性定义为至少间隔12
周检测LA阳性≥2次[3]。

1.4 统计学处理 采用统计软件SPSS26.0进行数

据分析。计量资料采用M(P25,P75)表示。组间中位

数比较采用非参数秩和检验。计数资料计算构成比,
组间构成比较采用χ2 检验。P<0.05表示差异有统

计学意义。

2 结  果

2.1 两组LA检测人群的年龄及性别分布特征 观

察组LA 检测人群的年龄为4~92岁,平均37.0
(30.0,50.0)岁,对照组LA检测人群的年龄为16~
85岁,平均52.0(44.5,59.0)岁,两组LA检测人群平

均年龄比较差异有统计学意义(P<0.05)。从年龄分

布来看,观察组30~<45岁占比最高,为42.52%,而
对照组≥45岁占比最高,为73.06%。在性别分布

上,观察组男性占比为39.73%,低于对照组男性占比

(61.55%),差异有统计学意义(P<0.05)。见表1。

2.2 观察组LA检测人群在不同疾病中的分布情

况 观察组LA检测人群根据诊断信息分为7大类疾

病:脑血管疾病患者最多,为1
 

180例,其次为风湿免

疫性疾病881例、癫痫291例、妇产科疾病143例、血
液系统疾病62例、肺栓塞及静脉血栓(非颅内)33例

和其他类疾病813例。每大类疾病又根据其内部疾

病谱进行划分。见表2。风湿免疫性疾病患者中其他

类型共130例,主要包括免疫性血管炎、大动脉炎、自
身免疫性脑炎、吉兰-巴雷综合征、多发性硬化等。妇

产科疾病患者143例中不良妊娠共83例,其他类型

共60例,主要包括月经紊乱、不孕咨询等。血液系统

疾病62例,主要诊断包括白细胞减少、全血细胞减

少、贫血及凝血功能异常等。33例肺栓塞及静脉血栓

(非颅内)患者中肺栓塞27例,静脉血栓栓塞症4例,
下肢静脉血栓形成2例。此外,其他类疾病813例,
主要诊断以症状类描述居多,如头痛、头晕、乏力、心
悸、腹痛、肢体疼痛、颅内压增高、蛋白尿、肝/肾功能

不全、睡眠障碍、认知障碍等,每类疾病例数较少,因
此表2中未进行分布特征的具体描述。

表1  两组LA检测人群的年龄及性别分布特征

组别 n
平均年龄

[M(P25,P75),岁]

年龄[n(%)]

<18岁 18~<30岁 30~<45岁 ≥45岁

性别[n(%)]

男 女

观察组 3
 

403 37.0(30.0,50.0) 125(3.67) 732(21.51) 1
 

447(42.52) 1
 

099(32.30) 1
 

352(39.73) 2
 

051(60.27)

对照组 1
 

095 52.0(44.5,59.0) 1(0.09) 19(1.74) 275(25.11) 800(73.06) 674(61.55) 421(38.45)

Z/χ2 24.52 58.999 26.364

P <0.001 <0.001 <0.001

2.3 LA检测阳性人群分布特征分析 LA检测阳性

人群分布特征见表3、4。观察组检出LA阳性患者

384例,检出率为11.28%,对照组检出LA阳性患者

146例,检出率为13.33%,差异无统计学意义(P>
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0.05)。观察组LA阳性患者的男性占比为45.57%,
低于对照组LA阳性患者的男性占比(87.67%),差

异有统计学意义(P<0.05)。见表5。

表2  观察组LA检测人群在不同疾病中的分布情况

疾病类型 n
平均年龄

[M(P25,P75),岁]

性别[n(%)]

男 女

年龄[n(%)]

<18岁 18~<30岁 30~<45岁 ≥45岁

脑血管疾病

 合计 1
 

180 42.00(34.00,51.00) 737(62.46) 443(37.54) 31(2.63) 166(14.08) 490(41.53) 493(41.78)

 脑梗死 584 46.00(37.00,54.00) 437(74.83) 147(25.17) 7(1.20) 36(6.16) 226(38.70) 315(53.94)

 脑出血 75 44.00(34.50,55.50) 50(66.67) 25(33.33) 2(2.67) 15(20.00) 28(37.33) 30(40.00)

 缺血性脑血管病 148 42.00(36.00,52.00) 86(58.11) 62(41.89) 0(0.00) 14(9.46) 57(38.51) 77(52.03)

 颅内静脉窦血栓形成 275 35.00(28.00,46.00) 126(45.82) 149(54.18) 16(5.82) 79(28.73) 104(37.82) 76(27.64)

 颅内静脉窦狭窄、烟雾

 病及动脉瘤
98 38.00(30.25,47.75) 38(38.78) 60(61.22) 5(5.10) 20(20.41) 43(43.88) 30(30.61)

风湿免疫性疾病

 合计 881 32.00(29.00,37.00) 59(6.70) 822(93.30) 6(0.68) 286(32.46) 468(53.12) 121(13.73)

 结缔组织病 502 32.00(29.00,35.00) 9(1.79) 493(98.21) 1(0.20) 180(35.86) 303(60.36) 18(3.59)

 抗磷脂综合征 111 31.00(28.00,34.00) 1(0.90) 110(99.10) 0(0.00) 55(49.55) 55(49.55) 1(0.90)

 系统性红斑狼疮 62 40.00(28.50,52.50) 9(14.52) 53(85.48) 1(1.61) 18(29.03) 23(37.10) 20(32.26)

 关节痛及类风湿性

 关节炎
48 37.00(33.00,52.25) 5(10.42) 43(89.58) 0(0.00) 6(12.50) 25(52.08) 17(35.42)

 干燥综合征 28 40.00(36.75,59.25) 1(3.57) 27(96.43) 0(0.00) 3(10.71) 13(46.43) 12(42.86)

 其他 130 40.00(31.00,58.75) 34(26.15) 96(73.85) 4(3.08) 24(18.46) 49(37.69) 53(40.77)

癫痫 291 32.00(22.00,48.00) 161(55.33) 130(44.67) 48(16.49) 85(29.21) 78(26.80) 80(27.49)

妇产科疾病

 合计 143 32.00(29.00,35.00) 0(0.00) 143(100.00) 2(1.40) 56(39.16) 85(59.44) 0(0.00)

 不良妊娠 83 32.00(29.00,35.00) 0(0.00) 83(100.00) 1(1.20) 34(40.96) 48(57.83) 0(0.00)

 其他 60 32.50(29.00,35.00) 0(0.00) 59(100.00) 1(1.67) 22(36.67) 37(61.67) 0(0.00)

血液系统疾病 62 48.00(31.25,62.00) 23(37.10) 39(62.90) 0(0.00) 12(19.35) 18(29.03) 32(51.61)

肺栓塞及静脉血栓(非颅

内)
33 64.00(33.00,72.00) 19(57.58) 14(42.42) 0(0.00) 2(6.06) 10(30.30) 21(63.64)

表3  LA检测阳性人群分布特征分析[n(%)]

疾病类型
所有阳性

(n=384)
SCT阳性

(n=182)
dRVVT阳性

(n=296)

双阳

(n=94)

脑血管疾病 151(39.32) 61(33.52) 117(39.53) 27(28.72)

 脑梗死 53(35.10) 30(49.18) 33(28.21) 10(37.04)

 脑出血 13(8.61) 6(9.84) 12(10.26) 5(18.52)

 缺血性脑血管病 14(9.27) 3(4.92) 12(10.26) 1(3.70)

 颅内静脉窦血栓形成 59(39.07) 17(27.87) 52(44.44) 10(37.04)

 颅内静脉窦狭窄、烟雾病及动脉瘤 12(7.95) 5(8.20) 8(6.84) 1(3.70)

风湿免疫性疾病 103(26.82) 45(24.73) 87(29.39) 29(30.85)

 结缔组织病 44(42.72) 13(28.89) 40(45.98) 9(31.03)

 抗磷脂综合征 8(7.77) 2(4.44) 7(8.05) 1(3.45)

 系统性红斑狼疮 21(20.39) 17
 

(37.78) 15(17.24) 11(37.93)
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续表3  LA检测阳性人群分布特征分析[n(%)]

疾病类型
所有阳性

(n=384)
SCT阳性

(n=182)
dRVVT阳性

(n=296)

双阳

(n=94)

 关节痛及类风湿性关节炎 8(7.77) 2(4.44) 6(6.90) 0(0.00)

 干燥综合征 4(3.88) 4(8.89) 2(2.30) 2(6.90)

 其他 18(17.48) 7(15.56) 17(19.54) 6(20.69)

癫痫 17(4.43) 9(4.95) 15(5.07) 7(7.45)

妇产科疾病 18(4.69) 9(4.95) 12(4.05) 3(3.19)

血液系统疾病 18(4.69) 9(4.95) 12(4.05) 3(3.19)

肺栓塞及静脉血栓 3(0.78) 0(0.00) 3(1.01) 0(0.00)

其他类疾病 74(19.27) 49(26.92) 50(16.89) 25(26.60)

  注:所有阳性是指SCT单阳、dRVVT单阳及双阳的患者;双阳是指SCT、dRVVT均为阳性。

表4  两组
 

LA阳性人群分布特征

组别 n
平均年龄

[M(P25,P75),岁]

年龄[n(%)]

<18岁 18~<30岁 30~<45岁 ≥45岁

性别[n(%)]

男 女

对照组

 所有阳性 146 50(42,56) 0(0.00) 5(3.42) 47(32.19) 94(64.38) 128(
 

87.67) 18(12.33)

 SCT阳性 36 52.50(41.75,58.25) 0(0.00) 4(11.11) 11(30.56) 21(58.33) 26(72.22) 10(27.78)

 dRVVT阳性 115 50(41,54) 0(0.00) 3(2.61) 38(33.04) 74(64.35) 107(93.04) 8(6.96)

 双阳 5 39(30,45) 0(0.00) 3(60.00) 2(40.00) 0(0.00) 5(100.00) 0(0.00)

观察组

 所有阳性 384 36(30,47) 18(4.69) 85(22.14) 172(44.79) 102(26.56) 175(45.57) 209(54.4))

 SCT阳性 182 37.00(31.25,48.00) 9(4.95) 31(17.03) 86(47.25) 56(14.58) 72(39.56) 110(60.44)

 dRVVT阳性 296 35(30,45) 14(4.73) 66(22.30) 139(46.96) 77(26.01) 144(48.65) 152(51.35)

 双阳 94 35(29,45) 6(6.38) 12(12.77) 52(55.32) 24(25.53) 41(43.62) 53(56.38)

  注:所有阳性是指SCT单阳、dRVVT单阳及双阳的患者;双阳是指SCT、dRVVT均为阳性。

表5  两组LA阳性人群性别占比及检出率比较

组别
LA阳性

(n)

检出率

(%)

性别[n(%)]

男 女

观察组 384 11.28 175(45.57) 209(54.43)

对照组 146 13.33 128(87.67) 18(12.33)

χ2 3.347 76.563

P 0.067 <0.001

3 讨  论

  因LA首先在系统性红斑狼疮患者中发现而命

名。现已发现它可存在于多种疾病中。LA持续存在

被认为是不明原因的习惯性流产、胎儿发育迟滞、动
静脉栓塞、各种易栓性疾病及某些自身免疫性疾病的

危险信号[4-8]。而本院的患者人群以脑卒中、脑肿瘤、
癫痫及自身免疫性神经系统疾病为主,此外风湿免疫

性疾病、不良妊娠患者也居多,这些患者都是不良血

管事件的高危人群[9-12]。而LA在体内具有血栓形成

倾向,因此对本院部分患者进 行 LA 的 筛 查 十 分

必要。

本研究结果显示,观察组平均年龄为37(30,50)
岁,提示总体偏年轻化。既往研究发现,青年卒中患

者LA阳性检出率高于中老年卒中患者[9],这提示

LA导致的脑卒中发病年龄较早,与本研究结果具有

一致性。此外,观察组女性占比为60.27%,这一方面

与纳入的妇产科疾病患者均为女性有关,另一方面研

究显示,风湿免疫性及自身免疫性疾病在女性发病率

更高,而881例风湿免疫性疾病患者中女性为822例

(93.30%),这在一定程度上也导致了整个患者人群

女性占比较高。因脑血管疾病和风湿免疫性疾病患

者最多,也最具有代表性,因此对其内部的主要病种

也进行了分类统计描述。而癫痫、妇产科疾病及血液

系统疾病等因总体例数较少,未再进行详细分类。其

他类疾病患者中虽然总体例数较多,但其所包含的疾

病种类繁多,每一类疾病只有几例至几十例不等,因
此并未对其分布特征做进一步描述。

对照组平均年龄52.0(44.5,59.0)岁,年龄≥45
岁患者占比为73.06%。这可能与本院体检套餐的项

目定制有关。本院不同年龄段的体检套餐不同,LA
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检测主要针对≥45岁人群开展,如果体检人群年龄小

于45岁,需要体检者本人提出申请才可检查。在性

别分布上,观察组男性占比为39.73%,低于对照组男

性占比(61.55%),差异有统计学意义(P<0.05)。这

可能是由于老年人群因动脉粥样硬化导致的脑卒中

风险在男性人群更高,而LA作为脑卒中的风险因素

之一,为了排除是否合并有LA的存在,而对体检人

群开展了此项目的筛查。
观察 组 检 出 LA 阳 性 患 者384例,检 出 率 为

11.28%,对照组检出LA阳性患者146例,检出率为

13.33%,差异无统计学意义(P>0.05)。也就是观察

组与对照组相比,LA阳性患者的检出率并无增高趋

势。其可能原因如下:观察组患者人群进行此检查的

基数过大,因为患者具有比较明确的疾病或症状来就

诊,均是具有血栓或自身免疫性疾病的高风险人群,
因此为了明确病因,或排除是否有LA参与其中,而
进行了较为广泛的筛查,这样会在一定程度上导致

LA阳性患者检出率的下降;另一方面,对照组进行

LA筛查的人群仅占较小比例,对照组选择体检套餐

时,工作人员会根据其既往史、家族史及目前的健康

状况综合评估,决定是否开具LA检测,筛查人群的

把控会使其检测基数缩小,进而导致其检出率相对

升高。
本研究还对两组来源的LA阳性人群的性别及

年龄进行了比较。观察组LA阳性患者的男性占比

为45.57%,低于对照组 LA 阳性患者的男性占比

(87.67%),差异有统计学意义(P<0.05)。这与其所

来源的总体人群的性别构成具有一致性。此外,观察

组脑血管疾病、风湿免疫性疾病LA阳性患者年龄分

布与对照组比较,差异有统计学意义(P<0.05)。
本研究结果还显示,两组人群dRVVT阳性检出

率均高于SCT阳性检出率,也就是说两种试剂的检

出一致性存在较大差异。这与两种试剂激活凝血途

径的方式不同有关。dRVVT主要通过凝血因子Ⅹ、

Ⅴ、Ⅱ和Ⅰ发挥作用,而SCT则是通过接触性激活凝

血因子Ⅻ启动凝血过程。这也是本研究同时开展两

种不同检测试剂的原因之一。此外,SCT结果更容易

受抗凝药物的影响,导致其阳性检出率下降,同时

SCT对血浆质量的变化敏感性更高。这些因素均在

一定程度上导致了两种试剂的LA阳性检出率的不

一致性。
综上所述,分析LA检测阳性人群分布特征不仅

为整个检测流程的稳定性提供了数据支撑,还为临床

医生对患者及体检人群的病因学分析、诊疗提供了实

验室的数据支持,且对进一步预防血栓事件的发生具

有重要的意义。
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