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摘要：目的　 研究抗磷脂酰丝氨酸－凝血酶原复合物抗体（ａＰＳ ／ ＰＴ）在狼疮抗凝物（ＬＡ）阳性患者中的临床事件危险预测价值。
方法　 连续入选 ２０１８年 １月至 ２０１９年 ９月在北京大学第三医院 ２次及 ２次以上 ＬＡ检测阳性的患者，且每次检测间隔 １２周
及以上，共 １６７例。将研究对象分为发生临床事件组（ｎ＝ １１５）和未发生临床事件组（即 ＬＡ 携带者组，ｎ ＝ ５２），发生临床事件
组中又分为发生血栓栓塞事件（ＴＥ）组（ｎ＝ １８）、不良妊娠结局（ＡＰＯ）组（ｎ＝ ９１）及 ＴＥ＋ＡＰＯ组（ｎ＝ ６）。通过化学免疫分析方
法检测研究对象的抗心磷脂抗体（ａＣＬ）、抗 β２糖蛋白Ⅰ抗体（ａβ２ＧＰⅠ）和 ａＰＳ ／ ＰＴ并进行统计学分析。结果　 与 ＬＡ携带者
组相比，临床事件组 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ阳性率（３７．４％ ｖｓ ９．６％，Ｐ＜０．００１）以及 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 和 ＩｇＭ 同时阳性率（３１．３％ ｖｓ ５．８％，Ｐ＜
０．００１）升高；且临床事件组 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ浓度也升高［（４９．２±５．２）ｕｎｉｔｓ ｖｓ（２０．１±３．４）ｕｎｉｔｓ，Ｐ＜０．０１）］。ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ阳性率在ＴＥ＋
ＡＰＯ组（１００．０％）、ＴＥ 组（５５．６％）以及 ＡＰＯ 组（２９．７％）高于 ＬＡ 携带者组（９．６％），Ｐ＜０．０５；ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 浓度在 ＴＥ＋ＡＰＯ 组
［（１２５．７±４０．３）ｕｎｉｔｓ］、ＴＥ组［（７６．３±６１．４）ｕｎｉｔｓ］和 ＡＰＯ 组［（４０．９±５０．２）ｕｎｉｔｓ］也高于 ＬＡ 携带者组［（３８．６±２２．１）ｕｎｉｔｓ］，Ｐ＜
０．０５。ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＭ阳性率只在 ＴＥ＋ＡＰＯ组（１００．０％）高于 ＬＡ 携带者组（３８．５％），Ｐ＜０．０５，浓度也升高［（１１６．３±４０．０）ｕｎｉｔｓ ｖｓ
（４６．５±５２．１）ｕｎｉｔｓ，Ｐ＜０．０５）］。而 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ和 ＩｇＭ同时阳性率在 ＴＥ＋ＡＰＯ组（１００．０％）、ＴＥ组（４４．４％）以及 ＡＰＯ组（２４．２％）
高于 ＬＡ携带者组（５．８％），Ｐ＜０．０５。ａＰＳ ／ ＰＴ阳性与抗磷脂抗体谱（ａＣＬ、ａβ２ＧＰⅠ和 ＬＡ）３ 种抗体全阳组具有一致性（Ｋａｐｐａ ＝
０．１１４，Ｐ＝ ０．０１２），且 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 与 ＩｇＭ 浓度在 ３ 种抗体全阳组［（６４．６±６２．８）ｕｎｉｔｓ，（８４．３±５１．８）ｕｎｉｔｓ）］都高于 ＬＡ 单阳组
［（１９．７±１６．７）ｕｎｉｔｓ，（２９．３±４０．８）ｕｎｉｔｓ，Ｐ＜０．０５］。结论　 ＬＡ阳性患者在 ａＰＳ ／ ＰＴ阳性情况下发生临床事件的危险增高，且 ＩｇＧ
与发生临床事件相关度优于 ＩｇＭ；抗磷脂抗体谱中 ３种抗体全阳组与 ａＰＳ ／ ＰＴ阳性具有一致性且发生临床事件危险度最高。
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Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ：ａｎｔｉｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｓｅｒｉｎｅ ／ ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ ｃｏｍｐｌｅｘ ａｎｔｉｂｏｄｙ；ｌｕｐｕｓ ａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔ；ｔｈｒｏｍｂｏｅｍｂｏｌｉｓｍ；ａｄｖｅｒｓｅ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｏｕｔ
ｃｏｍｅ

　 　 抗磷脂综合征（ａｎｔｉｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＰＳ）
是一种持续携带抗磷脂抗体（ａｎｔｉｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ａｎｔｉ
ｂｏｄｙ，ａＰＬ）的自身免疫病。根据 ２００６年修订的 ＡＰＳ
分类标准［１］，诊断 ＡＰＳ需要至少满足 １ 个实验室标
准和 １个临床标准。满足实验室标准是指抗心磷脂
抗体（ａｎｔｉｃａｒｄｉｏｌｉｐｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ，ａＣＬ）、抗 β２ 糖蛋白Ⅰ
抗体（ａｎｔｉβ２ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ Ⅰ ａｎｔｉｂｏｄｙ，ａβ２ＧＰⅠ）和
狼疮抗凝物（ｌｕｐｕｓ ａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔ，ＬＡ）３ 种 ａＰＬ 至少
有 １项检测阳性［２］；临床标准指的是发生 ＡＰＳ 相关
的临床事件：血栓栓塞事件（ｔｈｒｏｍｂｏｅｍｂｏｌｉｓｍ，ＴＥ）
和不良妊娠结局（ａｄｖｅｒｓｅ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｏｕｔｃｏｍｅｓ，ＡＰＯ）
等。其中，ＬＡ是诊断 ＡＰＳ 的功能试验，是判断 ＡＰＳ
危险度最好的抗体，与 ＴＥ 和 ＡＰＯ 的关系密切［３］。

尽管如此，仍有为数不少的 ＬＡ 阳性患者并不发生
ＴＥ或 ＡＰＯ，因此需要与临床事件相关性更好的指
标辅助 ａＰＬ谱进行危险度判断。抗磷酯酰丝氨酸－
凝血酶原复合物抗体（ａｎｔｉｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｓｅｒｉｎｅ ／ ｐｒｏ
ｔｈｒｏｍｂｉｎ ｃｏｍｐｌｅｘ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ，ａＰＳ ／ ＰＴ）是一种磷脂结
合蛋白抗体，是导致 ＬＡ 阳性的抗体之一，与 ＬＡ 具
有良好的一致性，有研究认为 ａＰＳ ／ ＰＴ可作为 ＬＡ的
替代实验［４］。目前，可通过包被有磷脂酰丝氨酸 ／
凝血酶原（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｓｅｒｉｎｅ ／ ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ，ＰＳ ／ ＰＴ）抗
原的微孔板检测 ａＰＳ ／ ＰＴ。研究发现，ａＰＳ ／ ＰＴ 与血
栓事件的发生具有强相关性［５６］，且研究提出

ａＰＳ ／ ＰＴ是最有价值纳入 ＡＰＳ 诊断的 ａＰＬ 谱的新型
ａＰＬ［７１０］。本课题旨在研究 ａＰＳ ／ ＰＴ 对 ＬＡ 阳性患者
发生临床事件的危险预测价值。

１　 对象和方法

１．１　 研究对象　 连续入选北京大学第三医院 ２０１８
年 １月至 ２０１９年 ９月 ２次及 ２次以上 ＬＡ检测阳性
的患者，且每次检测间隔 １２周及以上，共 １６７ 例，年
龄（３３．４±６．３）岁，其中女性 １５７ 例，男性 １０ 例。由
于老年人 ＬＡ 假阳性率较高，因此排除年龄≥７０ 周
岁者。收集入选病例的临床数据，并根据 ＡＰＳ 的分
类标准［１］将研究对象分为 ＴＥ 组、ＡＰＯ 组、ＴＥ＋ＡＰＯ

组：ＴＥ定义为任何组织或器官的动脉、静脉或小血
管的一次或多次临床栓塞事件；ＡＰＯ 定义为以下几
个方面：＜１０周无法解释的自发性流产，伴有母体激
素水平异常；或无法解释的≥１０ 周发育正常胎儿死
亡；或由于胎盘机能不全导致早产，新生儿＜３４ 周。
对于 ＬＡ检测阳性但没有以上相关事件发生的病例
在本研究中定义为 ＬＡ携带者。
１．２　 标本采集与检测
１．２．１　 血液采集与处理 　 针对 ＬＡ 检测，用枸橼酸
钠抗凝管采集患者血液，充分混匀，２ ０００ ×ｇ 离心
１５ ｍｉｎ，２ ｈ 内收集乏血小板血浆（ｐｏｏｒ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｐｌａｓ
ｍａ，ＰＰＰ），－８０ ℃储存备用；针对其他 ａＰＬ 的检测，
用血清分离管采集患者血液，２ ０００×ｇ 离心 １０ ｍｉｎ，
２ ｈ内收集血清，－８０ ℃储存备用。
１．２．２　 ａＰＬ 检测 　 ＬＡ 检测：国际血栓与止血学会
（ＩＳＴＨ）指南推荐至少选择 ２ 种磷脂依赖的凝固时
间试验检测 ＬＡ。用 ＬＡ１ 试剂（德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ 公司）
进行稀释蝰蛇毒试验（ｄｉｌｕｔｅ Ｒｕｓｓｅｌｌ′ｓ ｖｉｐｅｒ ｖｅｎｏｍ
ｔｉｍｅ，ｄＲＶＶＴ）和用 Ａｕｔｏｍａｔｅｄ ＡＰＴＴ 试剂（爱尔兰
Ｔｒｉｎｉｔｙ Ｂｉｏｔｅｃｈ公司）进行以硅土作为激活剂的凝血
试验（ｓｉｌｉｃａ ｃｌｏｔｔｉｎｇ ｔｉｍｅ，ＳＣＴ）以检测 ＬＡ。２ 种实验
均在 ＡＣＬ ＴＯＰ自动凝血分析仪（西班牙 Ｗｅｒｆｅｎ 公
司）上进行。２ 种实验中任意 １ 种阳性即为 ＬＡ 阳
性。根据试剂盒说明书，ｄＲＶＶＴ或 ＳＣＴ的标准化比
值分别高于 １．１１或 １．１６即为 ＬＡ阳性。

ａＣＬ和 ａβ２ＧＰⅠ检测：血清 ａＣＬ（ＩｇＧ，ＩｇＭ，ＩｇＡ）
和 ａβ２ＧＰⅠ（ＩｇＧ，ＩｇＭ，ＩｇＡ）的检测均通过 ＢＩＯ
ＦＬＡＳＨ化学免疫分析仪及其配套 ＱＵＡＮＴＡ Ｆｌａｓｈ

试剂盒（西班牙 Ｗｅｒｆｅｎ 公司）以化学免疫分析法进
行。根据说明书，抗体的截断值为 ２０ ＣＵ，抗体的任
意亚型阳性即代表该抗体阳性。

血清 ａＰＳ ／ ＰＴ 检测：血清 ａＰＳ ／ ＰＴ 检测用 ＢＩＯ
ＦＬＡＳＨ 化学免疫分析仪（西班牙 Ｗｅｒｆｅｎ 公司）及
ＱＵＡＮＴＡ Ｌｉｔｅ酶联免疫吸附试剂盒（美国 ＩＮＯＶＡ
Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ公司）进行，根据说明书，ａＰＳ ／ ＰＴ（ＩｇＧ 和
ＩｇＭ）的截断值为 ３０ ｕｎｉｔｓ。
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１．３　 统计学分析　 用 ＳＰＳＳ ２３．０软件进行统计学分
析，用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ７．０ 软件绘图。抗体阳性率
比较采用卡方检验；不同组间抗体浓度水平的比较

采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ Ｕ检验。以 Ｐ＜０．０５ 为差异有统
计学意义。

２　 结果

２．１　 临床事件发生情况　 １６７ 例研究对象中，有 １８
例（１０．８％）发生 ＴＥ 事件，９１ 例（５４．５％）发生 ＡＰＯ
事件，６ 例（３．６％）既发生 ＴＥ 又合并有 ＡＰＯ 事件，
共 ５２ 例（３１．１％）ＬＡ 抗体阳性但未发生临床事件
（ＬＡ携带者）。
２．２　 ａＰＳ ／ ＰＴ阳性率及浓度情况　 不同临床表现的
ＬＡ阳性患者的 ａＰＳ ／ ＰＴ阳性率情况见表 １。发生临
床事件的 ＬＡ 阳性患者（ＴＥ 组，ＡＰＯ 组和 ＴＥ＋ＡＰＯ
组，即所有事件组）的 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 阳性率（３７．４％）
高于 ＬＡ携带者组（９．６％），差异有统计学意义（Ｐ＜

０．０５）；而所有事件组 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＭ 阳性率（５３．０％）
与 ＬＡ携带者组（３８．５％）比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；所有事件组的 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 和 ＩｇＭ 同时
阳性的发生率（３１．３％）高于 ＬＡ 携带者组（５．８％），
差异有统计学意义（Ｐ均＜０．０５）。

进一步比较发现，ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 阳性率在 ＴＥ 组
（５５． ６％）、ＡＰＯ 组 （２９． ７％）以及 ＴＥ ＋ ＡＰＯ 组
（１００．０％）均高于 ＬＡ携带者组（９．６％），差异均有统
计学意义（Ｐ均＜０．０５）。ＴＥ＋ＡＰＯ组 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＭ的
阳性率（１００．０％）高于 ＬＡ 携带者组（３８．５％），差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；而 ＴＥ组（５５．６％）、ＡＰＯ组
（４９．５％）ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＭ 的阳性率与 ＬＡ 携带者组相
比，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 和
ＩｇＭ同时阳性率在 ＴＥ 组（４４．４％）、ＡＰＯ 组（２４．２％）
以及 ＴＥ ＋ＡＰＯ 组（１００． ０％）均高于 ＬＡ 携带者组
（５．８％），差异均有统计学意义（Ｐ均＜０．０５）。

表 １　 不同临床表现的 ＬＡ阳性患者的 ａＰＳ ／ ＰＴ阳性率

分组
ＩｇＧ

ｎ（％） χ２ Ｐ
ＩｇＭ

ｎ（％） χ２ Ｐ
ＩｇＧ＋ＩｇＭ

ｎ（％） χ２ Ｐ
所有事件组（ｎ＝ １１５） ４３（３７．４） １２．１６７ ＜０．００１ ６１（５３．０） ２．３３１ ０．１２７ ３６（３１．３） １１．６５７ ０．００１
　 ＴＥ组（ｎ＝ １８） １０（５５．６） １４．１４４ ＜０．００１ １０（５５．６） ０．９７４ ０．３２４ ８（４４．４） １２．３２２ ＜０．００１
　 ＡＰＯ组（ｎ＝ ９１） ２７（２９．７） ６．５５１ ０．０１０ ４５（４９．５） １．１９９ ０．２７４ ２２（２４．２） ６．５４８ ０．０１１
　 ＴＥ＋ＡＰＯ组（ｎ＝ ６） ６（１００．０）２３．０１６ ＜０．００１ ６（１００．０） ５．９３６ ０．０１５ ６（１００．０） ２９．６０２ ＜０．００１
ＬＡ携带者（ｎ＝ ５２） ５（９．６） ２０（３８．５） ３（５．８）

　 　 　 　 　 　 　 　 注：χ２、Ｐ值均为各组与 ＬＡ携带者比较的统计学分析结果。

　 　 不同临床表现的 ＬＡ 阳性患者的 ａＰＳ ／ ＰＴ 浓度
情况见图 １。ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 浓度在所有事件组高于
ＬＡ携带者组，（４９．２±５．２）ｕｎｉｔｓ ｖｓ（２０．１±３．４）ｕｎｉｔｓ，
Ｐ＝ ０．００１ ６（见图 １Ａ）。ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＭ 浓度在所有事
件组高于 ＬＡ 携带者组，（６３．０±５．８）ｕｎｉｔｓ ｖｓ（４６．６±
７．９）ｕｎｉｔｓ，但差异无统计学意义（见图 １Ｂ）。

ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ浓度在 ＴＥ＋ＡＰＯ组［（１２５．７±４０．３）
ｕｎｉｔｓ］、ＴＥ组［（７６．３±６１．４）ｕｎｉｔｓ］和 ＡＰＯ组［（４０．９±
５０．２）ｕｎｉｔｓ］高于 ＬＡ携带者组［（３８．６±２２．１）ｕｎｉｔｓ］，
差异均有统计学意义，Ｐ值分别为＜０．００１、＜０．００１ 和
０．０１８ ９（见图 １Ｃ）。ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＭ浓度在 ＴＥ＋ＡＰＯ组
［（１１６．３±４０．０）ｕｎｉｔｓ］和 ＴＥ 组［（９１．２±５９．７）ｕｎｉｔｓ］
高于 ＬＡ携带者组［（４６．５±５２．１）ｕｎｉｔｓ］，差异均有统

计学意义，Ｐ值分别为 ０．００５ １和 ０．０４１ ４；而 ＡＰＯ组
［（５４．６±５１．３）ｕｎｉｔｓ］与 ＬＡ 携带者组［（４６．５±５２．１）
ｕｎｉｔｓ］，差异无统计学意义，Ｐ＞０．０５（见图 １Ｄ）。
２．３　 ａＰＬ谱阳性率及 ａＰＳ ／ ＰＴ在 ａＰＬ谱的浓度情况
　 １６７ 例研究对象中有 ６１ 例表现为只有 ＬＡ 阳性
（ＬＡ 单阳），６６ 例表现为 ３ 种抗体阳性（全阳）。
ａＰＬ谱在不同临床事件的阳性率情况见表 ２。通过
比较 ａＰＬ 谱在临床事件中的阳性率情况，发现
ａＰＳ ／ ＰＴ阳性组与全阳组相似，一致性检验显示二者
一致性系数 Ｋａｐｐａ为 ０．１１４，Ｐ＝ ０．０１２；将 ａＰＳ ／ ＰＴ组
分别与 ＬＡ单阳组和双阳组进行比较，Ｋａｐｐａ 一致性
系数为 ０．０５７和 ０．０１２，Ｐ值分别为 ０．２８７和０．８１０。
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　 　 注：Ａ、Ｂ分别为所有事件组与 ＬＡ携带者组 ＩｇＧ型、ＩｇＭ型 ａＰＳ ／ ＰＴ 的浓度情况；Ｃ、Ｄ 分别为不同事件组和 ＬＡ 携带者组的 ＩｇＧ 型、ＩｇＭ 型

ａＰＳ ／ ＰＴ浓度情况；＃，Ｐ＞０．０５；，Ｐ＜０．０５；，Ｐ＜０．０１；，Ｐ＜０．００１。

图 １　 不同临床表现 ＬＡ阳性患者的 ａＰＳ ／ ＰＴ浓度情况

表 ２　 不同临床表现 ＬＡ阳性患者的 ａＰＬ谱阳性率［ｎ（％）］

组别 只有 ＬＡ阳性
ＬＡ＋ ａＣＬ 阳性、ａβ２ＧＰⅠ阴性及 ＬＡ ＋
ａβ２ＧＰⅠ阳性、ａＣＬ阴性（双阳组）

ＬＡ＋ａＣＬ＋ａβ２ＧＰⅠ
阳性（三阳组）

ＬＡ＋ａＰＳ ／ ＰＴ阳性

ＴＥ（ｎ＝ １８） ３（１６．７） ４（２２．２） １１（６１．１） １３（７２．２）
ＡＰＯ（ｎ＝ ９１） ３３（３６．２） １８（１９．８） ４０（４４．０） ５０（５４．９）
ＴＥ＋ＡＰＯ（ｎ＝ ６） ０（０） １（１６．７） ５（８３．３） 　 ６（１００．０）
ＬＡ携带者（ｎ＝ ５２） ２５（４８．１） １７（３２．７） １０（１９．２） ２３（４４．２）

　 　 ＩｇＧ 型 ａＰＳ ／ ＰＴ 抗体浓度在三阳组［（６４． ６ ±
６２．８）ｕｎｉｔｓ］高于 ＬＡ单阳组［（１９．７±１６．７）ｕｎｉｔｓ］，Ｐ＜
０．００１（见图 ２Ａ）。ＩｇＭ 型 ａＰＳ ／ ＰＴ 抗体浓度在三阳

组［（８４． ３ ± ５１． ８）ｕｎｉｔｓ］高于 ＬＡ 单阳组［（２９． ３ ±
４０．８）ｕｎｉｔｓ］，Ｐ＜０．００１（见图 ２Ｂ）。

　 　 　 　 注：Ａ、Ｂ，ＩｇＧ、ＩｇＭ型 ａＰＳ ／ ＰＴ浓度在不同 ａＰＬ阳性组合中的浓度情况；＃，Ｐ＞０．０５；，Ｐ＜０．０１；，Ｐ＜０．００１。

图 ２　 ａＰＳ ／ ＰＴ在不同 ａＰＬ阳性组合中的浓度情况

３　 讨论

　 　 ａＰＳ ／ ＰＴ是一种磷脂结合蛋白抗体，并没有被纳
入 ＡＰＳ实验室诊断的抗体检测。但大量研究表明

ａＰＳ ／ ＰＴ在 ＡＰＳ患者中表现为高阳性率，且与 ＬＡ具
有强相关性，是引起 ＬＡ阳性的原因之一，有潜力作
为 ＬＡ 的替代实验进行实验室检测［１１１２］。研究表
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明，ａＰＳ ／ ＰＴ是血栓栓塞（不论是动脉血栓或静脉血
栓）的预测指标［１３］。本研究针对纳入的 ＬＡ 阳性患
者分析 ａＰＳ ／ ＰＴ 阳性率及浓度，评估了 ａＰＳ ／ ＰＴ 在
ＬＡ阳性患者中的临床事件危险预测价值。

首先，本研究根据是否发生临床事件对 ＬＡ 阳
性患者进行分组，发现 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ 在所有事件组
（ＴＥ组、ＡＰＯ组以及 ＴＥ＋ＡＰＯ 组）的阳性率和浓度
高于其在 ＬＡ携带者组的阳性率和浓度，ＩｇＭ在所有
事件组中的阳性率和浓度高于 ＬＡ 携带者组，但差
异无统计学意义，提示与 ａＰＳ ／ ＰＴ 阴性组的患者相
比，在 ａＰＳ ／ ＰＴ阳性时发生临床事件的可能性增高、
危险度增大，且 ＩｇＧ 型抗体与临床事件的相关性优
于 ＩｇＭ型。另外分析 ＬＡ 携带者组内的 ａＰＳ ／ ＰＴ 阳
性率情况，发现 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＭ 阳性率高于 ＩｇＧ 型，也
提示了 ＩｇＧ 型 ａＰＳ ／ ＰＴ 相较 ＩｇＭ 型具有更高的致病
性。因此，针对 ＬＡ 阳性患者且 ａＰＳ ／ ＰＴ 阳性的患
者，在临床管理方面需要采取预防措施，对于

ａＰＳ ／ ＰＴ阳性的患者尤其是 ＩｇＧ 阳性的患者要采取
干预措施以预防临床危险事件的发生。其次，进一

步分析每一种事件与 ＬＡ 携带者组的差异，发现
ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ阳性率在 ＴＥ＋ＡＰＯ 组、ＴＥ 组以及 ＡＰＯ
组均高于 ＬＡ 携带者组，其浓度在 ＴＥ＋ＡＰＯ 组、ＴＥ
组和 ＡＰＯ 组均高于 ＬＡ 携带者组；不同于 ＩｇＧ、ＩｇＭ
的阳性率仅在 ＴＥ＋ＡＰＯ 组与 ＬＡ 携带者组间有差
异，其浓度在 ＴＥ＋ＡＰＯ组与 ＬＡ携带者间有差异，提
示 ａＰＳ ／ ＰＴ 阳性的患者发生 ＴＥ 或 ＡＰＯ 的风险增
加，且 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ型抗体与 ＴＥ或 ＡＰＯ事件的相关
性优于 ＩｇＭ型，进一步确证 ａＰＳ ／ ＰＴ ＩｇＧ型抗体阳性
发生临床事件危险度高于 ＩｇＭ 型。文献研究提示，
在体内凝血因子Ⅴａ 和Ⅹａ 存在的条件下，ａＰＳ ／ ＰＴ
能够促进凝血酶的生成及凝血酶原与磷脂的结合，

从而促进更多的凝血酶生成［１４］。ａＰＳ ／ ＰＴ 促进凝血
酶生成的作用可能是 ａＰＳ ／ ＰＴ 与 ＡＰＳ 中 ＴＥ 发生具
有很强关联性的原因［１２，１５］，这使 ａＰＳ ／ ＰＴ 有潜力作
为提示 ＡＰＳ患者发生 ＴＥ的良好关联指标。既往研
究认为，不论是对于动脉血栓或静脉血栓，ａＰＳ ／ ＰＴ
与 ＴＥ具有良好的相关性［５］，且 ａＰＳ ／ ＰＴ 与 ＴＥ 的相
关性以及检测的敏感性均高于 ａＰＳ 和 ａＰＴ［１，９，３４］。
除了 ＴＥ，本研究也提示 ａＰＳ ／ ＰＴ阳性与 ＡＰＯ事件具
有一定相关性，但本研究并未对 ＴＥ 组与 ＡＰＯ 组的
ａＰＳ ／ ＰＴ的差异进行比较。虽然针对 ａＰＳ ／ ＰＴ与 ＡＰＯ
的相关性研究甚少，目前针对 ａＰＳ ／ ＰＴ 在 ＡＰＯ 中的
机制尚未完全阐明，但有 ２ 种潜在的机制值得被深
入探究：其一，在妊娠过程中胎盘滋养层细胞外表面

暴露大量磷酯酰丝氨酸（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｓｅｒｉｎｅ，ＰＳ），在
ａＰＳ ／ ＰＴ的存在下，胎盘微血管循环中会产生大量血
栓，导致胎盘发育不全以及胎儿丢失；其二，在小鼠

体内，凝血酶原在胎鼠发育过程中具有重要作用，

ａＰＳ ／ ＰＴ的存在会导致小鼠体内缺乏凝血酶原，进而
导致胚胎死亡。

限于某些患者 ａＰＬ 谱中抗体阳性但并不发生
临床事件的局限性，以及单独 ａＰＬ 谱评估 ＡＰＳ 发生
临床事件风险不充足，因此迫切需要具有良好临床

事件相关性的抗体辅助 ａＰＬ 谱对临床事件的风险
进行整体评估。目前 ａＰＬ谱危险度划分定义 ＬＡ 阳
性为高危，即本研究纳入的研究对象均为高危人群，

但通过比较 ａＰＳ ／ ＰＴ与 ａＰＬ谱不同组合的一致性发
现，ａＰＳ ／ ＰＴ阳性组与 ａＰＬ谱的三阳组具有一致性且
ａＰＳ ／ ＰＴ浓度在三阳组高于另外两组，说明 ａＰＬ谱中
三阳组相较于 ＬＡ单阳组和双阳组发生临床事件的
危险度更高，是高危 ａＰＬ 谱中发生临床事件可能性
最大的 ａＰＬ 谱，针对 ａＰＬ 谱三阳组以及 ａＰＳ ／ ＰＴ 同
时阳性的人群应做好预防。

以上结果提示 ＬＡ 阳性患者在 ａＰＳ ／ ＰＴ 阳性情
况下发生临床事件的危险增高，且 ＩｇＧ 与临床事件
相关度优于 ＩｇＭ，ａＰＬ谱中三阳组与 ａＰＳ ／ ＰＴ具有一
致性且发生临床事件危险度最高。

本次研究也有不足之处：纳入研究对象主要为

女性患者居多，可能导致结果存在偏倚；针对

ａＰＳ ／ ＰＴ辅助 ａＰＬ 谱对患者进行危险分层仍需要样
本量更大、多中心及前瞻性的研究。
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