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 مرحله پیش از آزمایش عوامل مداخله گر در

 مقدمه

شماره پیشین نشریه بیان گردید امروزه خطاهای  همانطور که در

 اشتباه در ترین علت بروز شایع ،آزمایش مربوط به مرحله پیش از

 ه گرـــهای مداخل ورـــفاکت وجود د.ـــباشننتیجه آزمایش می 

(Interference Factors) که میزان ) برخلاف عوامل تاثیرگذار

موجب افزایش یا کاهش کاذب  (واقعی تغییر می نماید بطور آنالیت 

 نیز کاملا بستگیطرفی میزان این اثرگذاری  از سطح آنالیت شده و

این  .استفاده دارد تجهیزات مورد کیت و ،روش اندازه گیری نوع به

 تغییر و می کند که منجر به تاثیر آنها زمانی اهمیت پیدا رها وفاکتو

 در تست شوند. به میزانی بیش از خطای مجاز گیریاندازه در خطا

مهم  شایع و گرمداخله  فاکتور چند مورد این شماره سعی داریم در

 کرد باید تاکید اگرچه نتیجه آزمایش بحث کنیم. ها بر آن اثرات و

سایر مداخله گرهای اثرات و  کامل نبوده به هیچ وجهکه این لیست 

 توجه کافی دارند.  و مطالعهنیاز به نیز )مثل داروها(   شایع مهم و

 (Hemolysis) همولیز

 آزمایش و خطاهای مرحله پیش از ترین عللشایع یکی از همولیز

تخریب  گاه می باشد.ــآزمایش ونه درــنم ترین علت ردنیز شایع

این ویات داخل ـــقرمز منجر به خروج محتهای ولــغشای گلب

توجه شود که  باید .سرم می گردد رنگ پلاسما و تغییر و ها سلول

دقیقی برای تعیین شدت  سما  معیارپلا قرمزمیزان تغییر رنگ 

اساس محل رخ  بر کلی همولیز را می توان طوره ب همولیز نیست.

 In( و خارج از بدن )In vivo) داخل بدندسته  به دو دادن آن

vitro.تقسیم نمود ) 

نمونه های لیز دریافت  از %3ا علت بدن بیمار تنهداخل در   همولیز

های بولـتخریب غشای گلمحل  شده توسط آزمایشگاه می باشد.

خارج  در یا و (Intravascular) داخل عروق درقرمز می تواند 

توسط سیستم رتیکولواندوتلیال اتفاق  و (Extravascular) عروق

کمک  داخل بدنمنشا  با همولیز یص زیر برای تشخ موارد .بیفتد

 کننده است:

  پلاسما اپتوگلوبولین سرم وکاهش ه-

 متهموگلوبینوری هموگلوبینوری ووجود  -

 ادرار و اپلاسم رنگ قهوه ای سرم/ تغییر -

 غیرمستقیم سرمافزایش بیلی روبین  -

 افزایش رتیکولوسیت ها -

 پلاسما سرم و LDHافزایش  -

 کاربردی(علامتی ) پلاسما پتاسیم نرمال سرم و -

 انواع نمونه ها درهمزمان  و نمونه گیری تکرار مجدد لیز در وجود -

 .(.هپارینه. سیتراته، )سرم،

هاپتوگلوبین سطح شده پایین بودن  رـمیان موارد ذک در :نکته

تمامی  ام آن درـفانه انجـمتاسولی  ترین تست می باشدمـــمه

 داده در لیز رخ خون در LDHسطح  باشد.نمی  ها میسر آزمایشگاه

طرفی  از موجب افتراق نمی شود. و بدن نیز افزایش داشته خارج از

می تواند علامت  شواهد لیز ونه  باــنم در پتاسیم نرمال سطح وجود

برخلاف  .باشد (in vivo) بیمارداخل بدن  درلیز وقوع همو خوبی از

 (in vitro) رگ لیز گلبول های قرمز پس از خروج از مواقعی که

 های سیستم داخل بدن، صورت بروز همولیز در در ،اتفاق می افتد

 در کنترل و سطح پتاسیم خون را انسان بدن در موجود هموستاز

 . کمی بالاتر حفظ می نمایند یا محدوده نرمال و
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رخ  داخل بدن درکه همولیز  صورتی نمونه لیز در رد :نکته مهم

درخواستی  کلیه آزمایشات و نبوده یچ عنوان مجازه باشد به داده

 گزارش شود. باید انجام و

 :بدن بیمار می تواند به دلایل زیر باشد خارج از لیز نمونه در

 سوزن بسیار باریک استفاده از 

 کشیدن سریع پیستون سرنگ 

 با شدت خون از سرنگ به لوله ها سریع و تخلیه 

 نمونه تکان دادن شدید 

 خشک شدن الکل روی پوست نمونه گیری قبل از 

 )در حجم کم ونه گیری درــنم کوتاه بودن زمان بستن تورنیکت،

نمونه گیری از محل  ،استفاده از فشار وکیوم کمتر ،صورت امکان(

مواردی است  بزرگتر ازمجرای  سوزن با استفاده از قدام ساعد و

  می کند. کمتر شدن نمونه را که احتمال لیز

 آزمایش می شود: تداخل در منجر بههمولیز با مکانیسم های زیر 

 جذب نوری: 

 415طول موج  در ،طی همولیز شده در اکسی هموگلوبین آزاد 

 نیز 570 و 540)همچنین در  دارد بیشترین جذب نوری را

 تست ها برخی از می تواند در و شود(افزایش جذب مشاهده می 

واکنش انجام ها خوانش میزان جذب نوری پس از  که اساس آن

 نماید. اختلال ایجاد این طول موج می باشدمحدوده  در

 های قرمز: شدن محتویات داخل گلبول آزاد 

تر از بسیار بیش RBC داخل سلول آنالیت ها در غلظت برخی از 

ها به  آن شدن آزاد و وقوع لیزصورت  در پلاسما می باشد و

 قابل توجهی خواهد نمود. سطح آنها تغییرسرم  داخل پلاسما یا

برخی از این تفاوت غلظت کتاب تیتز  برگرفته از روبرو،جدول 

برای نمونه  ی دهد.نشان م RBCدر داخل و خارج را  آنالیت ها

برابر بیش از  40 در داخل سلول گلبول قرمز پتاسیم غلظت

 است! پلاسما

 

 

 داخل  کاهش سطح آنالیت هایی که غلظت آنها در

 معمولا موجب خطای قابل توجه در است: کمتر RBC سلول

لیز  یی بانمونه ها در نتیجه آزمایش این آنالیت ها نمی شود ولی

 روبین و بیلی گلوکز، ،آلبومین خیلی شدید ممکن است مقادیر

 .یابد کاهش صورت کاذبه ب سرم  سدیم

  یا  صورت مستقیم وه می تواند ب لیز :شیمیاییتداخل

شدن آنزیم  برای مثال آزاد بگذارد. واکنش تاثیر غیر مستقیم بر

سوبسترای  با ADP تولید و های قرمز گلبول دنیلات سیکلاز ازآ

نتیجه آزمایش  بر رقابت کرده و CK آزمایش اندازه گیری مقدار

 شده با اثر پراکسیدازی هموگلوبین آزاد همچنینمی گذارد.  تاثیر

ری صورت مستقیم در اندازه گیه تشکیل نمک دیازونیوم ب مهار

ر ــنمونه های تاثی از .ایدــن اختلال ایجاد می نمــروبی بیلی

 cathepsin Eشدن  ر آزادــتاثی می توان بهلیز قیم تــغیرمس

این  اشاره نمود.ونواسی ــآزمایشات ایم های قرمز بر ولــگلب از

وز یا برعکس بر بین رفتن و آنزیم پروتئولیتیک می تواند باعث از

مونواسی یهای ا در روش گرفته شده کاره توپ های ببیشتر اپی 

 نیز و نظر شدت اثر این نوع روش آزمایش از تاثیر لیز بر  د.شو

 گرفته کاره های ب وابسته به نوع اپی توپ و کاملا متغیر جهت آن

 ،cTnTباعث کاهش کاذب  معمولامثال لیز برای  شده دارد.

 طرفی از شده و B12ویتامین  تستوسترون و کورتیزول، انسولین،

 دقت کرد ولی بایدمی گردد.  cTnI و PSAموجب افزایش کاذب 

دستگاه  و کیتنوع به  کاملا بستگی جهت آن و شدت تاثیرکه 

 دارد.ایمونواسی روش  دربرده شده  کاره ب ونیز متد مورد استفاده
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میزان اثرگذاری  نوع و برای اطلاع از توجه به توضیحات فوق با

طول  نتیجه آزمایش مطالعه اساس روش اندازه گیری، همولیز بر

اطلاعات  میزان جذب نوری و ،استفاده برای خوانش موج مورد

 دستگاه ضرورت دارد. و ارائه شده توسط شرکت سازنده کیت

 سطح آنالیت تغییراحتمال از  کارکنان آزمایشگاههمچنین آگاهی 

ویژه  یاهمیت های قرمز گلبول دنبال لیزه پلاسما ب سرم و در ها

 دارد.

 (Lipemia ) نمونه لیپمیک

)بخصوص  پروتئین ها وــط ذرات بزرگ لیپــتوس پخش نور

ما ــپلاس دورت نمونه سرم وــباعث ک (VLDL شیلومیکرون و

تداخل  سبب نمونه با مکانیسم های زیر لیپمیک بودن می شود.

 آزمایشات می گردد: در

 :خوانش میزان  در ختلالمی تواند باعث ا جذب نوری

شود ولی بیشترین   نانومتر 600 تا 300 از طول موج یجذب نور

 می باشد. 300 نزدیک به های پایین و تداخل مربوط به طول موج

روش آنزیماتیک که  های با تست در میزان اختلالبه همین دلیل 

 340طول موج  محصول واکنش معمولا در نوری مقدار جذب

طرفی ذرات بزرگ چربی  از اندازه گیری می شود قابل توجه است.

 ابراین درـــبن .می گردند (Scattering) موجب پخش نور

 پخش نور که میزان نفلومتری و توربیدومتری هایی مثل تــتس

تاثیر لیپمیک  تداخل و اهمیت دارد شدتیند انجام آزمایش آفر در

 است.  بودن نمونه بیشتر

 شرایط ناشتایی  در الت معمول وح در کاهش حجم: اثر

ل ــــتشکی حجم پلاسما را %10 از چربی ها کمتر کافی بیمار،

خون، درصد آب پلاسما کاهش  صورت افزایش چربی در می دهند.

الکترولیت ها آب مثل  آنالیت های محلول درطرفی  می یابد. از

روش  درکه  صورتی در دارند. بخش آبی پلاسما وجود تنها در

 تقسیم مقدار از آنالیت محاسبه غلظت، گرفته شده کاره آزمایش ب

ه ب )آب +چربی( حجم کل پلاسما بر ،جزء آبی اندازه گیری شده در

واقعی  اذب کمتر از مقدارصورت که آنالیت ب سطح ،دست بیاید

نمونه لیپمیک اگر میزان سدیم  برای مثال در .شد خواهدگزارش 

اندازه گیری شود غیرمستقیم  ISEیا  روش فلیم فتومتری و با

 )سودو کاذب پایین گزارش گردد ست میزان سدیم بطورا ممکن

 direct) های مستقیم روش از که اگر حالی در ،یپوناتریمی(اه

potentiometry)  چنین تداخلی مشاهده نخواهد گردداستفاده 

بیش از ) لیپمی های شدید تنها درکاهش حجم  البته اثر .شد

1500 mg/dL) قابل توجه است. 

 :از جداسازی  پس اثر مربوط به دو بخشی شدن نمونه

 بالای نمونه قرار ده چربی درـقسمت عم ،سرم و پلاسما از خون

چربی مثل بسیاری  لول درــبه تبع آن آنالیت های مح می گیرد و

این بخش غلظت  چربی در های محلول درهورمون از داروها و

اتوآنالایزرها پروب بیشتر  طرفی در از بیشتری خواهند داشت.

دستگاه در فاصله معینی از سطح، نمونه بیمار را برای انجام 

 بودن مقدارعدم یکنواخت در نتیجه، ش می نماید. ـآزمایش مک

خطا در گزارش بروز  مکن است منجر بهنمونه م در کلآنالیت 

 غلظت آنالیت  شود.

 

 
 

ی )مثل ـچرب یری آنالیت های محلول درـــبرای اندازه گ نکته:

دادن نمونه به دستگاه  است قبل از بهتر یدی(هورمونهای تیروئ

 را هموژن نمود. آن
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 الگوهای  چربی بالا می تواند در م ها:ــمکانیس سایر

 الکتروفورز اختلال ایجاد کروماتوگرافی وهای  جواب روشگزارش 

 آلبومین،ه مثلا چربی ها می توانند قله هایی را در ناحیه پر کند.

ن های سرم ئیورز پروتالکتروف در 2و  1 آلفاگلوبولین آلبومین و

 دهند. درصد آنها را تغییر و وردهوجود آه ب

 در و Ab به Agطریق پوشاندن محل اتصال  ازلیپیدها همچنین 

روشهای ایمونواسی  در Ag-Abنتیجه مهار تشکیل کمپلکس 

 کنند.می  اختلال ایجاد

سبب  فسفولیپیدهای غشا در طریق تغییر چربی بالا از نکته:

لیز  ها برای لیز می شود و وجود همزمان لیپمی و RBCاستعداد 

به نمونه  (strawberry milkتوت فرنگی ) رـشیخاص  نمای

  می دهد.

 های لیپمیک نمونهچربی از  حذف: 

مناسب ناشتایی  ی از بیماران سـرپایی با رعایتیارـبس چه در اگر

برخی از  جلوگیری نمود ولی درمی توان از لیپمیک شدن نمونه 

 اورژانس، بیماران بستری، مثلا در این امکان وجود ندارد. بیماران

نمونه  ستا نارسایی کلیه ممکن اختلالات متابولیک و پانکراتیت،

آزمایشات تداخل  نتایج در لیپمیک بوده و ناچاره بآزمایش  مورد

توان چربی را از نمونه بیمار می  نه های لیزبرخلاف نمو .نماید ایجاد

  .بروز تداخل گشت مانع از ده وجدا کر

 شامل : چربی های جداسازی روش

اگرچه روش گلد استاندارد  :( g 200,000) اولتراسانتریفیوژ -1

 .نمی باشددسترس  است ولی در

روش مناسبی  (:g 20000 )تا سرعت بالا سانتریفیوژهای با -2

 ها می باشد. آزمایشگاه برای اکثر

 دلیل تاثیر بر طیف وسیعی ازه ب مواد تجاری حلال چربی : -3

 طور روتین توصیه نمی شوند.ه بآنالیت ها 

وی ر آزمایش بر ک است وـونه لیپمیـمواردی که نم در :نکته

 و )بنزودیازپین ها( چربی مثل برخی داروها های محلول در آنالیت

درخواست شده است این  (تیروئیدی)هورمون های  هورمون ها

 حذف لیپید انجام داد. از پیشآزمایشات را باید 

 :(Icterus) ایکتر

 1.2  کمتر از حالت طبیعی در توتال روبین بیلیغلظت خونی 

mg/dl بشود باعث تغییر 2 از بیشتر آن که مقدار زمانی .است 

ر ــایکت یــبالین نظر از .ما می گرددـــدر پلاس ی قابل تشخیصرنگ

روبین بالا  یبیل می شود. اطلاق mg/dL 4.9روبین بالای  بیلی به

 آزمایشات شامل طیف وسیعی از بر و یک مداخله گر مهم بوده

 متابولیت ها الکترولیت ها، (،ALT, ALK-P, CK, lipase) آنزیم ها

(urea, creatinine , glucose،) تری گلیسیرید، ) هالیپید

 (،Albumin, Total proteins, IgG) هاپروتئین  (،کلسترول

 سطح خونی حتی و (estradiol, beta-HCG, FT3) هورمون ها

 Gentamicin, Phenobarbital, Theophylline) داروها

Tobramycin) توجه به  این تاثیر با شدت نوع و می گذارد. تاثیر

روش  ،غیرکونژوگه( )کونژوگه یا نوع آن روبین خون، سطح بیلی

 در استفاده متفاوت می باشد. دستگاه مورد کیت و ،اندازه گیری

یا کیت اندازه گیری ممکن است نسبت به  که یک روش و حالی

یا  آزمایش وروش  ،روبین بالا کاملا مقاوم باشد بیلی تداخلی اثرات

 روبین حساس بوده و بیلی اثرنسبت به  کیت دیگری می تواند 

 عمومی که  این باور رغم وجودعلی .نتایج شوددر  خطا بروز موجب

مداخله گرها حساسیت اثرات معمولا نسبت به  های آنزیمیروش

       حضور داده که درکمتری دارند ولی مطالعات زیادی نشان 

پذیری  ی آنزیمی حتی  تاثیراست روش ها روبین بالا ممکن بیلی

  .بیشتری داشته باشند

 شامل موارد زیر آزمایشات بالا در روبین های تداخل بیلیمکانیسم

 است:
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 :و 400روبین بین  بیشترین جذب نوری بیلی جذب نوری 

 نانومتر می باشد. 540

عنوان واکنش واسطه ای ه ب 2O2Hهایی که روش در شیمیایی:

نتیجه آزمایش  منفی دربایاس باعث یک  روبین بالابیلی وجود دارد

 اسید اوریک( ،دگلیسیریتری  ترول،ــکلس ل گلوکز،ــ)مث می شود

همانند نمونه همولیز امکان حذف موثر بیلی روبین از نمونه وجود 

ندارد. استفاده از بلانک، بیلی روبین اکسیداز، رقیق کردن نمونه و 

گیری و کیت با حساسیت کمتر نسبت به به کار بردن روش اندازه 

 اثر تداخلی بیلی روبین توصیه می گردد.

 مهم: مورد این سه مداخله گر نکاتی در

 دگلیسیریتری  روبین و بیلی جذب نوری هموگلوبین، بیشترین 

هایی را  این دقیقا طول موج نانومتر است و 600تا  300بین 

ومتریک ــاسپکتروفتآزمایشگاهی های  روش شود که درشامل می

مکانیسم  وع دلیل یکی ازاین موض .ندگیر استفاده قرار می مورد

 استفاده مهم می باشد و کننده شایع و مداخله این سه های تاثیر

 حدودی اثر آن را کاهش دهد. می تواند تابلانک  از

 

 
 

لیپمی باعث کدورت  ورنگ  رـموجب تغیی ر بودنـایکت همولیز و

ل کدورت با چشم قاب رنگ یا این تغییر چه اگر شود.نمونه می 

با تنها نتیجه آزمایش  بر تاثیرتشخیص است ولی تعیین شدت 

 نبوده قابل اعتماد  بررسی چشمی نمونه توسط پرسنل آزمایشگاه

های جدید با اندازه گیری میزان آنالایزراتو توصیه نمی شود. و

 ایندکسی راتلف ـمخهای  طول موج ونه درــجذب نوری نم

مداخله گرها این زارش می کنند که نشان دهنده میزان وجود ــگ

 بررسی چشمی از دکس بسیار قابل اعتمادتراین این نمونه است. در

-چه نقایصی مثل عدم تشخیص سایر مداخله اگر می باشد، نمونه

داروها همچنان  حاجب اشعه و مواد پاراپروتئین ها، گرها مانند

کیت های مورد استفاده در آزمایشگاه  روش ها و در وجود دارد.

 برای تاثیر بر گرحداقل غلظت ماده مداخله مورد ی دراطلاعات

. شرکت سازنده ارائه می شودتوسط  نوع اثر آن  نتیجه آزمایش و

است که  قابل اعتمادزمانی  این اطلاعات تنها باید دقت نمود

 .گیرد قرار (verificationتصدیق ) موردگاه ـآزمایش خود طـتوس

مورد  ل مشخصی درــروری است که آزمایشگاه دستورالعمــض

نیز نحوه برخورد  و شدت آن ،مکانیسم تشخیص وجود مداخله گر

زانی از عامل تداخل کننده که باید می مدیریت آن داشته باشد. و

 در و تعریف شدهدرخواست نمونه جدید می شود  رد نمونه و سبب

 مداخله گر و دلیل کم بودن سطح عامله ب)قبول نمونه  صورت

صورت ه وجود عامل مداخله گر ب ،(نتایج تست ها ر آن برتاثی

به اطلاع پزشک  جواب ثبت وبرگه گزارش  در )توضیح( کامنت

 .رسانده شود

  (Paraproteins) پارا پروتئین ها

خونی تروم سطح میلوما یا والدنس مالتیپلهایی مثل  بیماری در

با مکانیسم های زیر  آنتی بادی ها به میزان زیادی افزایش یافته و

 :تداخل ایجاد می نماید

 : بسته به روش اندازه گیری  طی فرایند آزمایش و در رسوب

بردن برخی  کاره یا ب و PHواسطه تغییر ه ست با ممکن

یند آزمایش تداخل آفر در ریجنت ها پروتئین رسوب کرده و

 کند. ایجاد
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 :آنتی بادی مثل اتصال  اتصال به اجزای آزمایشIgM  به

بیماران  در ASO و CRPافزایش کاذب نتایج  ذرات لاتکس و

 میلوما مالتیپلمبتلا به 

 محاسبه غلظت  ،لیپمیک بودن نمونههمانند  حجم: کاهش اثر

 ست موجب خطا درا پایه حجم کل نمونه ممکن آنالیت بر

که میزان پروتئین توتال سرم  مواردی اندازه گیری شود. در

برای اندازه  ،باشد 4gr/dl از کمتر یا و 10gr/dlبیش از 

مستقیم استفاده  ISEاست از روش  گیری الکترولیت ها بهتر

با افزایش ،سدیم  مورد این صورت بخصوص در غیر در ،شود

و با کاهش پروتئین افزایش کاذب  کاهش کاذبپروتئین 

 خواهد شد.غلظت الکترولیت مشاهده 

 :تن میزان ــبرداش در لالــاخت سبب افزایش ویسکوزیته

نتیجه خطا  در د آزمایش وــینآفر ونه درــح حجم نمـصحی

 می گردد.

که  جدول زیر برگرفته از کتاب تیتز تعدادی از تستهای مهم را

  :دهد می می گیرند نشان رتحت تاثیر وجود پاراپروتئینمی قرا

 

   نمونه  دردر چه مواردی احتمال حضور پاراپروتئین ها

 مطرح می باشد؟

 کمک کننده است. ممکن بسیارشرح حال  وجود سابقه بالینی و

وجود یک   جدید قابلیت اعلام هشدار یاتوآنالایزرها برخی  ستا

نتایج آزمایشاتی مثل  وجود داشته باشند. را عامل مداخله گر

در  ایا نمای اختصاصی مولتیپل میلوم بالا و خیلی پروتئین توتال

به وجود این  اه راآزمایشگ رم،ـین های ســپروتئروفورز ــالکت

نیز آزمایشات  غیرعادی بعضی نتایج می کند. گر راهنماییمداخله

ه وجود کارکنان آزمایشگاه ب باید ظن وجود پاراپروتئین ها را در

 توسط اتوآنالایزر تست دــچن همزمان  فی خواندنـمثل من .آورد

نتایج غیرممکنی  وجود نیز و (ی نمونهدلیل ویسکوزیته بالاه )ب

روبین  بیلیآلبومین بیشتر از پروتئین توتال یا  سطح مثل

 سرم. دایرکت بیشتر از توتال در

 زیر توصیه شده  پروتئین ها مواردبرای حذف اثر تداخلی پارا

 است:

)روش های  گیری متفاوت دستگاهی با روش اندازه استفاده از -

متــفاوتی نسبت به اثر تداخلی  اسیت هایــلف حســمخت

  .پروتئین ها دارند(پارا

زمایش با موادی آ انجام دادن پروتئین های نمونه قبل از رسوب -

روی برخی  ست برا )ممکن آمونیوم سولفات اتانول و ،PEGمثل 

 .نامناسب داشته باشد( اثر تست ها

اثر تداخلی موثر  کاهش )می تواند در نمونه سریالی رقیق کردن -

 .باشد(

پروتئین ها  ،استفاده از فیلترهای خاص )با کردن نمونه فیلتر -

 .حذف می شوند(
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