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Endast funktionella metoder baserade 
på antitrombinets heparinkofaktorak-
tivitet ger laboratoriet möjlighet att de-
tektera såväl kvantitativa (typ I) som 
funktionella (typ II) antitrombindefek-
ter. De funktionella metoderna bygger 
på antitrombinets förmåga att inaktive-
ra faktor Xa eller trombin i närvaro av 
heparin. I de flesta fall har det ingen be-
tydelse om metoden bygger på inaktive-
ring av Xa eller trombin, men det finns 
vissa mutationer som kan 
medföra skillnader. 

Konsekvensen blir att en-
staka patienter kan ha norma-
la eller subnormala värden 
mätt med en metod men klart 
sänkta värden mätt med en 
annan, vilket i värsta fall ger 
olika tolkning med avseende 
på diagnosen antitrombin-
brist. 

Kritiskt för resultatet är 
även metodens inkubations-
tid. En del antitrombindefekter medför 
reducerad affinitet för heparin, och 
dessa kan medföra olika resultat med 
olika metoder på grund av skillnader i 
metodernas inkubationstider. Sådana 
defekter medför sannolikt inte ökad 
trombosbenägenhet, men kan alltså 
ibland förklara skillnader i analysresul-
tat mellan olika metoder [1].

Val av metod har diskuterats, och FXa-
baserade metoder har förespråkats 
framför trombinbaserade, eftersom 
testresultaten då inte påverkas av andra 
trombinhämmare, bl a den specifika 
trombinhämmaren heparinkofaktor II 
(HCII) som förekommer i varierande 
mängd i befolkningen [2]. Metoder ba-
serade på bovint trombin hämmas dock 
inte nämnvärt av HCII till skillnad från 
metoder baserade på humant trombin. 
Det är också väl känt att vissa antitrom-
bindefekter av typ II inte upptäcks med 
FXa-baserade metoder, t ex den kliniskt 

relevanta Cambridge II (substitution av 
aminosyra i position 384) [2-4]. 

Det är därför inte helt enkelt att re-
kommendera ett visst test framför ett 
annat eller att rekommendera ett labo-
ratorium att ha olika funktionella test 
uppsatta i rutinen. I stället är det viktigt 
att komma ihåg att skillnader kan före-
komma och att det kan vara av värde att 
skicka prov till ett laboratorium som 
använder en annan funktionell metod 
för konfirmering. 

Nya trombinhämmande antikoagu-
lantia påverkar trombinbaserade anti-
trombinmetoder, medan direkta Xa-
hämmande antikoagulantia påverkar 
Xa-baserade metoder. Behandling med 
sådana läkemedel försvårar diagnosti-

ken av ärftliga bristtillstånd 
med funktionella plasmaba-
serade metoder.

För att differentiera mellan 
typ I- och typ II-defekter be-
hövs kompletterande analys 
med en immunologisk metod 
baserad på antikroppsdetek-
tion av mängden antigen, dvs 
en kvantitativ bedömning. 
Ställningstagande till sådan 
komplettering görs i allmän-

het av koagulationsspecialist. 
Det finns också möjlighet att göra 

DNA-analyser, och genom fullständig 
sekvensering av antitrombingenen har 
mer än 200 olika mutationer identifie-
rats [5]. Man kan emellertid inte utgå 
från att påvisade mutationer är liktydigt 
med ökad trombosrisk. Nya mutationer 
med oklar koppling till trombossjuk-
dom bör undersökas vidare med famil-
jeutredning för att verifiera att mutatio-
nen ökar risken för trombossjukdom el-
ler med experimentella studier av re-
kombinant muterat antitrombin. 

Sekvensanalys är relativt dyr, och till-
gängligheten är dålig inom landet. Se-
kvensanalys kan dock övervägas då re-
sultaten av en funktionell metod inte 
stämmer med den kliniska bilden.

Funktionella metoder för antitrombin-
bestämning används av alla de 41 delta-
garna i EQUALIS-programmet för kvali-
tetskontroll av koagulationsanalyser.

Majoriteten är baserade på analys av 
anti-Xa-aktiviteten (28 metoder), medan 
13 mäter trombinhämmande aktivitet. 
Trots dessa metoders felkällor, är båda 
typerna av heparinkofaktormetod förs-
tahandsval och detekterar majoriteten 
av fallen av ärftlig antitrombindefekt. 

Ett annat användningsområde i kli-
nisk rutin är i intensivvårdssamman-
hang, där misstanke om konsumtion av 
antitrombin i samband med allvarlig 
blödning föranleder analys. 
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Funktionella metoder baserade på 
antitrombinets förmåga att inaktivera 
faktor Xa eller trombin används för 
screening av antitrombinbrist.
Kompletterande analys av mängden 
antigen, s k immunologisk metod, och 
DNA-sekvensering kan användas för 
att differentiera mellan olika anti-
trombindefekter. 
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