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APTT reagenswissel 

 

 
Vanaf 01/07/2023 is er een wijziging van de APTT methode (Cephascreen > PTT-
Automate; ten gevolge van een discontinuering van reagensproductie door de firma 
Stago).  

 
De reagenswissel heeft een ingrijpende verandering. Onze validatiestudie toont een 
toename van 15% op de gemiddelde stollingstijd. Dit werd eerder door de firma 
gecommuniceerd en wordt in literatuur bevestigd (1-3). De APTT referentie waarde 
wijzigt van [<33.6 sec] naar [<40.7 sec]. Dit kan vermoedelijk worden verklaard door het 
type activator: silica versus ellaginezuur (2,3). 
De APTT ratio* vertoont geen discrepantie en kan aldus gewoon verder worden 

gebruikt voor het monitoren van patiënten onder (ongefractioneerde) heparine. (*De 

APTT ratio wordt berekend door de patiënt-APTT waarde te delen door de mean normal 

patient time (JYZ ~ 33.4 sec). Deze ratio wordt vaak gebruikt bij het monitoren van 

heparine therapie, met een ideale range van [1.5-2.5] (4).) 

Verder ter info 

(1) Er is een interactie beschreven tussen CRP en APTT. Stollingstijden worden namelijk in 

functie van de CRP concentratie, verlengd. (CRP kent een affiniteit voor fosfolipiden, 

aanwezig in het reagens, en zorgt voor een concentratie- en conformatie-afhankelijke 

interferentie.) Het nieuwe APTT reagens, PTT-A vertoont verlengde stollingstijden vanaf 

± 100.0 mg/L (tussen 150-170% voor respectievelijk 100-200 mg/L (5).  

 

Afbeelding: Resultaten interferentie 

CRP en APTT stollingstijden. 

Gekopieerd uit Devreese et al (5). 
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(2) Commercieel verkrijgbare APTT-reagentia vertonen wat betreft hun samenstelling 

verschillen in gevoeligheid voor factordeficiënties, (on)gefractioneerde heparine en 

lupus anticoagulans. (3,6-7). 

Hieronder een overzicht die het huidige Cephascreen met de nieuwe PTT-A vergelijkt; er 

zijn geen grote verschillen merkbaar. 

Afbeelding: Resultaten nieuw reagens PTT-A (Stago). Gekopieerd uit Rozen et al (3). 

 

(3) De impact van in vitro interferentie door gehemolyseerde stalen op de APTT is 

beschreven, specifiek voor het nieuwe PTT-A reagens (8). Men rapporteert vals normale 

APTT’s met kortere stollingstijden (>10% reductie, in een range van <0.5 – 2.1 g/L vrij 

plasma hemoglobine), ten gevolge van een vermoedelijke toename van fosfolipiden 

membranen afkomstig van hemolytische erythrocyten, alsook van een rechtstreekse 

impact op de thrombocyt activatie. Effecten van icterie en lipemie waren niet klinisch 

significant. 

 

(4) De relatie tussen APTT en anti-Xa in het kader van UFH monitoring werd in de literatuur 

uitvoerig bestudeerd (9-14). Een APTT therapeutische range, die correspondeert met 

een ideale UFH concentratie van 0.3-0.7 IU/mL, bepaald met behulp van de anti-factor 

Xa bepaling, zou per individueel laboratorium moeten worden gedefinieerd (9). In het 

laboratorium van het Jan Ypermanziekenhuis is deze bepaling echter schaars 

aangevraagd.  

Afbeelding: Therapeutische heparine range obv APTT en Anti-Xa. Gekopieerd uit Sta-Liquid anti-Xa Brochure (10). 
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Verschillende bronnen (9-13) werden daarom nagezien om een representatieve 

reagens-specifieke, APTT-ratio range mee te kunnen geven die correleert met een 

therapeutisch anti-factor Xa range.  

Coene et al beschrijft een between-method, between-batch en between-laboratory 

variatie tussen aPTT en anti-Xa assays die het standaardiseren van een therapeutische 

range voor UFH moeilijk maakt. Er wordt een slechte correlatie bekomen (R² = 0.1156). 

Dit wordt in andere bronnen bevestigd (14). Het is aldus aangewezen om laboratorium-

afhankelijk de UFH te doseren en klinisch op te volgen (13). De geactiveerde coagulatie 

tijd (ACT) kan in sommige gevallen een bijkomende hulp zijn, al kent deze ook assay-

gerelateerde problematiek (14). De anti-Xa assay wordt aanbevolen als de meeste 

correcte, maar kent een matige correlatie met de klassieke coagulatietesten zoals APTT 

(14). Richtlijnen omtrent extracorporele life support raadt ook de informatieve 

viscoelastische testen (TEG en ROTEM) aan te gebruiken (15). Een combinatie van 

bovenstaande testen kan worden gebruikt om therapeutische heparine concentraties te 

bekomen. 

Afbeelding: Aangewezen monitoring van UFH-therapie. Gekopieerd uit Mulder et al (14). 

Gouin-Thibaut et al beschrijft (volgens ons) als enige , in een multicentrische Franse 

studie, een aPTT-ratio range van 2.6-6.2 voor het PTT-A reagens. Ons huidig 

Cephascreen reagens behaalt in hun studie een APTT-ratio range van 1.6-3.0, wat 

enigszins overeenkomt met onze huidige referentierange (9). 

Afbeelding: APTT en anti-Xa. Gekopieerd uit Gouin-Thibaut et al (9).           
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De anti-Xa bepaling is de gouden standaard als directe heparine meting en zou volgens 

de fabrikant (Diagnostica Stago) volgende voordelen vertonen: minder interferentie, 

een snellere bepaling van de therapeutische doelen, een langere tijd in het 

therapeutisch venster, en minder dosisveranderingen en labotesten (10). Whitman-

Purves et al bevestigen in hun studie deze bevindingen omtrent anti-Xa en halen de 

verbeterde tijdsintervallen (> 8u sneller) tot therapeutische anticoagulatie aan, 

weliswaar met minder dosisaanpassingen, maar zonder impact op bloedingsneiging 

(11). Trucco en collega’s konden dit in een pediatrische patiëntenpopulatie niet 

bevestigen en rapporteerden geen significant tijdsverschil om tot therapeutische 

maatregelen te komen, maar wel dat bloedingsincidentie tevens niet verschilde (12).  

Afbeelding: Resultaten van APTT versus anti-Xa cohortes. Gekopieerd uit Whitman-Purves et al (11). 
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