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要"目的
!

探讨获得性凝血因子
#

"

`

#

%缺乏的病因'临床表现'临床诊断与治疗&方法
!

对
'+&@

年
&

月至
'+&A

年
&

月诊断的
&+

例获得性
`

#

缺乏患者的临床资料进行回顾性分析&

&+

例患者中!男
@

例!女
(

例#

年龄
'@

"

A'

岁!中位年龄
*A

岁&结果
!

患者的中位
`

#

活性为
(()CZ

&

&+

例患者均无出血'血栓表现!所有

患者活化部分凝血酶原时间"

E0FF

%均延长!中位时间为
C@)(;

#凝血酶原时间"

0F

%正常或略微升高!

E0FF

纠正试验"即刻和延迟%均不能纠正&

(

例患者手术后
`

#

水平恢复到正常!

E0FF

部分或完全纠正&结论
!

获

得性
`

#

缺乏患者虽然
E0FF

延长但无出血症状!在治疗上不建议立即补充血浆!对于原发疾病为肿瘤的患

者!如果手术中有高凝风险可酌情考虑抗凝治疗&

关键词"获得性凝血因子
#

缺乏#

!

自身抗体#

!

回顾性研究
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凝血因子
#

$

`

#

&是肝脏合成的一种丝氨酸蛋白

酶#在血循环中以丝氨酸蛋白酶原形式存在#是凝血

接触途径的重要组成因子(在高分子量激肽$

b.

&和

血浆激肽释放酶$

0.

&共同参与下#除了激活内源性

凝血途径#还参与纤维蛋白溶解系统的激活)补体的

活化及炎症反应,

&9'

-

(获得性
`

#

缺乏是由于循环血

中出现抗
`

#

自身抗体的一种疾病(获得性
`

#

缺乏

患者多数由于常规检查或手术前凝血检测发现活化

部分凝血酶时间$

E0FF

&延长无法纠正而发现#临床

多表现为原发疾病(目前对于获得性
`

#

缺乏患者国

外仅有个案报道#国内较少,

(9C

-

(本中心对
&+

例获得

性
`

#

缺乏患者的临床特征进行回顾性分析#现将结

果报道如下(

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

选择
'+&,

年
&

月至
'+&A

年
&

月福

建医科大学附属协和医院诊断的
&+

例获得性
`

#

缺

'

AA*(

'

检验医学与临床
'+&A

年
&'

月第
&C

卷第
'(

期
!

Q%2"#3!I:5

!

S#<#L2#K'+&A

!

8GI)&C

!

-G)'(

"

基金项目!福建省血液医学中心建设资助项目,闽政办$

'+&@

&

*

号-(

!!

作者简介!原琴#女#技师#主要从事临床检验方面的研究(

!

#

!

通信作者#

Y9L%:I

!

I

M

<

P

*'A

!

&,()<GL
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乏患者为研究对象(所有患者均无自幼出血病史(

其中男
@

例#女
(

例%年龄
'@

"

A'

岁#中位年龄
*A

岁(

诊断标准!$

&

&既往均无遗传性凝血因子缺乏病史及

家族史#无出血史)血栓史%$

'

&实验室检测均有

E0FF

延长#凝血酶原时间$

0F

&正常或延长
$

(;

%

$

(

&

E0FF

纠正试验不能纠正%$

*

&

`

#

活性下降(

$)/

!

方法

$)/)$

!

凝血功能检测
!

空腹条件下采集外周血
(

LQ

$枸橼酸钠
&dB

抗凝&#于
&J

内
'+++K

"

L:5

离心

&+L:5

#分离乏血小板血浆(采用法国
=$%

7

G

公司全

自动血凝检测仪及配套试剂进行
E0FF

)

0F

及纤维

蛋白原$

/̀̂

&(所有标本检测
'

次(

$)/)/

!

凝血因子测定
!

采集外周血
(LQ

$枸橼酸钠

&dB

抗凝&#于
&J

内
'+++K

"

L:5

离心
&CL:5

#分离

乏血小板血浆(采用法国
=$%

7

G

公司全自动凝血因

子检测仪及配套试剂进行(所有标本检测
'

次(

$)/)'

!

其他常规检测
!

所有患者均进行肝肾功能)

抗核抗体全套)抗双链
S-E

抗体)抗心磷脂抗体)肿

瘤标志物)直接抗人球蛋白试验)头颅
!F

)胸部
!F

)

腹部
!F

或者腹部
^

超等检查(

$)'

!

统计学处理
!

采用
=0=='+)+

对数据进行整理

分析(

/

!

结
!!

果

/)$

!

临床特点
!

所有患者临床均无出血)血栓表现(

&+

例患者中#肿瘤占
,

例#瘤样病变
&

例#妊娠
&

例#

原因不明
&

例#感染
&

例%肿瘤患者中恶性肿瘤有
*

例#见表
&

(

/)/

!

凝血功能检查结果
!

&+

例患者
E0FF

均延长#

为
*A)B

"

&(')A;

#中位时间为
C@)(;

#且即刻和
'J

均无法纠正%

`

#

活性均降低#为
'Z

"

*&Z

#中位数值

为
(()CZ

#其余内源性凝血因子活性基本正常#见

表
'

(

/)'

!

其他实验室检查结果
!

肝肾功能)抗核抗体)抗

心磷脂抗体)肿瘤标志物检查结果见表
(

(

表
&

!!

&+

例获得性
`

#

缺乏患者一般临床资料

序号 性别 年龄$岁& 既往病史 原发疾病

&

男
*,

无 无

'

男
C+

无 急性粒细胞白血病$骨髓增生异常综合征转化&#异基因造血干细胞移植术后

(

男
'A

无
F

淋巴母细胞淋巴瘤)治疗相关急性髓系白血病$伴
F0C(

)

!S.-&̂

&

*

女
C(

甲状腺肿物切除术 宫颈上皮内瘤变
$

级

C

男
@C

无 $右颊部&高分化鳞状细胞癌

,

男
'@

无 右额部海绵状血管瘤

@

女
@+

甲状腺癌切除术 阑尾低级别黏液性肿瘤

A

男
(C

无 弥漫大
^

细胞淋巴瘤

B

女
'B

无 晚期妊娠

&+

男
A'

高血压)糖尿病 皮肤溃疡并肺部感染

表
'

!!

&+

例获得性
`

#

缺乏患者凝血指标检测结果

序号
0F

$

;

&

E0FF

$

;

&

/̀̂

$

7

"

Q

&

E0FF

$即刻纠正&

E0FF

$

'J

后纠正&

`

%

!

!

$

Z

&

`

&

!

!

$

Z

&

`

'

!

!

$

Z

&

H4`

!

!

$

Z

&

`

#

!

!

$

Z

&

& &*)( CA)@ ()+@ (*)' (,)& BB &+C &&+ &&+ *&

' &()( C,)@ ()@' (B)C *')& &*@ BB &++ &'@ (B

( &C)' C@)B C)C@ *+)C *,)C 'BB &'+ &++ &B( (*

* &()+ &(')A ')@A ,*)B ,,)& &(A AB ,+ &+* (

C &()( CC)B *)+@ *&)' *()@ A@ ,C A& AB ((

, &,)& CB), ()AA (B)A *')A ,' ,C &A, &+' (,

@ &')A C* C)@, *+)& **)' &*, &,( '++ @A (B

A &')B &C+)B C)+& ,()C ,,)B &A& &', &C, A* '

B &')@ &+&)C C)(' ,+)@ ,*)A &&+ &&@ B, &+A &'

&+ &,)' *A)( *)@@ (C), (@)& &@C B, @A B, 'A

!!

注!

H4`

为血管性血友病因子

'

BA*(

'

检验医学与临床
'+&A

年
&'

月第
&C

卷第
'(

期
!

Q%2"#3!I:5

!

S#<#L2#K'+&A

!

8GI)&C

!

-G)'(



表
(

!!

&+

例获得性
`

#

缺乏患者其他实验室检查结果

序号 肝功能 肾功能 抗核抗体 抗心磷脂抗体 肿瘤标志物

&

正常 正常 阴性 未查 未查

'

正常 正常 阴性 阴性 未查

(

正常 正常 阴性 阴性 未查

*

正常 正常 阴性 未查 未查

C

正常 正常 未查 未查 未查

,

正常 正常 阴性 阴性 阴性

@

正常 正常 阴性 未查 癌胚抗原#

&*)+5

7

"

LQ

A

正常 正常 阴性 未查 糖类抗原
&'C

#

C*)@&U

"

LQ

B

正常 正常 阴性 阴性 未查

&+

正常 正常 阴性 阴性 神经元特异性烯醇化酶#

(()B'5

7

"

LQ

'

!

讨
!!

论

!!

`

#

是内源凝血途径中第一个启动的凝血因子#

主要由肝脏合成(在早期的凝血理论中#

`

#

被认为

是接触凝血系统的成分之一(

`

#

与负电荷物质表面

或生理性促凝物质#如
>-E

)多磷酸盐等接触后发生

变化形成活化的
`

#

$

`

#

%

&#

`

#

%

能激活
`

'

变为
`

'

%

#进一步启动凝血酶和纤维蛋白形成,

,

-

(但近
&+

年的研究表明#

`

#

在血栓形成过程中起重要作用#在

内源凝血过程中不是必需的(研究指出
`

#

只参与血

栓形成而不参与止血过程#对于血栓的形成是必

需的,

@9B

-

(

`

#

缺乏的患者只在实验室检查时表现为
E0FF

延长#临床上并无自发出血或轻微损伤后严重出血等

临床表现(因此
`

#

缺乏患者常常漏诊(获得性
`

#

缺乏是一种临床较为少见的疾病#目前有关其发病率

的报道较少(这可能与多数患者无出血)血栓表现#

未能及时诊断有关(本组患者均因原发疾病复诊或

手术前常规凝血功能检查并通过进一步完善相关检

查后诊断出(对于获得性
`

#

缺乏的病因目前不十分

清楚#在既往文献所报道的病例均有明确基础疾病#

主要为器官移植)妊娠及血液系统疾病等,

&+9&(

-

(本组

&+

例患者中有
B

例患者均明确诊断#主要为肿瘤)血

液系统疾病)皮肤病)感染及妊娠#仅有
&

例无明确基

础疾病#其中
(

例实体肿瘤患者手术后
E0FF

恢复正

常#

`

#

因子活性部分或全部恢复(

获得性
`

#

缺乏的诊断因无特异性临床表现#目

前主要依靠实验室检查#

0F

和
/̀̂

水平正常#仅

E0FF

延长#且无法被等量的正常新鲜血浆孵育所纠

正时#则应考虑有内源性凝血因子抑制物的存在(检

查
`

%

)

&

)

'

)

#

活性#排除
`

#

外的其他凝血因子活

性减低后#确定
`

#

因子减低(由于世界上第
&

例
`

#

缺陷症患者是死于肺栓塞#为此不少研究一度认为

`

#

缺陷或缺乏可导致血栓形成(然而国内对遗传性

`

#

缺乏患者家系分析发现均无血栓形成史#国外对

获得性
`

#

缺乏患者也未见明显血栓形成,

&*9&,

-

(虽

然如此#动物实验表明
`

#

基因敲除的小鼠和人类一

样表现为明显的
E0FF

延长而无明显出血倾向#但小

鼠可抵抗人为损伤诱导的动静脉血栓,

&@9&A

-

(在多个

研究中也发现#在深静脉血栓)心肌梗死)冠心病及脑

梗死患者中发现遗传性
`

#

缺乏患者比例较高#尤其

在动脉血栓患者中更明显(因此目前认为虽然
`

#

因

子缺陷或缺乏并不导致血栓形成#但却是血栓形成的

危险因素(本研究通过对
&+

例患者回顾性分析发现

患者临床及辅助检查也均未提示患者血栓形成#但考

虑到
`

#

因子活性明显下降是血栓形成危险因素#因

此在临床工作中对
E0FF

异常延长无出血表现的患

者#应首先进行因子活性的测定#在治疗上不建议立

即补充血浆#对于原发疾病为肿瘤的患者#如果手术

中有高凝风险可酌情考虑抗凝治疗(
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