
 

文献解读 | 血清 vs 血浆：临床质谱样本选择避坑指南 

 

 

极速省流版 

血清是血液凝固后分离的液体，血浆是加抗凝剂后离心所得。 

 质谱检测选择哪类样本主要基于目标分析物特性、基质效应及抗凝剂干扰、样本前处理及最终的方

法验证等因素。 

 代谢组学研究强烈推荐血浆，避免血小板活化带来的数据偏差。 

 蛋白质组学中两者各有侧重，血浆更贴近体内真实状态。 

 维生素 D 检测血清血浆等效，但血管紧张素 I 等项目受抗凝剂影响显著，需具体验证。 

 临床质谱检测样本选择的六条原则策略 

 

 

详细专业版 

血清和血浆在很多方面很类似，在临床检测中常常令实验人员困惑：到底用血清还是血浆？翻阅文献，

发现早在 70 多年前就有这样的讨论。2019 年，意大利检验医学学会的几位资深专家 Plebani 等发表的一

篇文章《血清还是血浆？一个寻找新答案的老问题》[1]就指出，早在 20 世纪 70 年代，就有不少文献研究

血清和血浆样本在生化检测中的不同。后续也是有不少研究证明，血清或者血浆的选择对质谱的具体检测

也有相应影响[2-10]。 

本文将从样本本质差异、代谢组学与蛋白质组学证据、具体检测项目中的应用比较以及基质效应等多

个维度进行系统梳理，为临床质谱工作者提供一份实用的决策参考。 

 

一、 血清和血浆，差别到底在哪？ 

血清和血浆都来自全血，区别在于：血浆加了抗凝剂，阻止凝血，含有纤维蛋白原，没有纤维蛋白；

血清不加抗凝剂，让血液自己凝固，纤维蛋白原会变成纤维蛋白[2]。这个“凝固”的过程，远不是“纤维蛋白

原变成纤维蛋白”就完了，凝血级联反应会激活大量蛋白酶，血小板被“惹怒”后会释放出各种胞内物质：这

些变化会直接改变样本里代谢物和蛋白质的组成。所以，如果你要测的东西恰好跟凝血、血小板、酶解过

程有关，选错了基质，结果可能差出一个数量级。 

 

二、代谢组学视角：血浆更稳，血清有“干扰包袱” 

2024 年发表于 Journal of Proteome Research 的一项研究明确指出，临床代谢组学研究应优先选择血浆

而非血清，因为血清代谢组可能因血小板活化和脱颗粒而遭到干扰[2]。换言之，如果代谢组学研究的目标是

捕捉体内真实的代谢状态，血浆因避免了体外凝血过程的干扰，更能反映体内生理环境。 

此外，2025 年发表于 Metabolomics 的一篇综述还指出，患者年龄、性别、饮食，以及样本处理、储

存条件等因素，均会显著影响全血、血浆或血清的代谢组学测量结果，应该充分认知和严格控制这些因素，

才能揭示疾病或干预带来的真实代谢变化[3]。 

 

三、蛋白质组学证据：同中有异，各有侧重 

2025 年发表于 Journal of Proteome Research 的一项蛋白质组学研究指出，血浆富含的通路与吞噬

体和免疫反应相关，而血清富含的通路则与氨基酸代谢相关。研究者强调，二者在生物学探索和临床应用

中的各自优势不应被笼统地视为可等价替代[4]。 



 

此外，2024 年发表于 Protein & Peptide Letters 的一篇综述指出：在生物标志物研究中，血浆优于

血清——前提是抗凝剂得到严格控制，两者之间的差异已在蛋白质组学定性研究中被多次报道[5]。 

此外，不同检测平台之间差异很大。比如 2025 年发在 Journal of Neurochemistry 上的一项研究，比

较了四种 p-tau217 检测平台在血清和血浆中的表现。结果是：部分平台血浆水平显著高于血清，还有的平

台血清和血浆水平相当[6]。关键的是，在诊断阿尔茨海默病的时候，血清和血浆的 AUC 并没有显著差异，

也就是说两种基质在临床效能上是可以比较的。这提示我们，对于某些特殊的蛋白标志物，血清未必不能

用，但前提是必须一个平台一个平台地验证，不能想当然。 

 

四、不同检测项目的基质敏感性差异：从维生素 D 到血管紧张素 

维生素 D（25-OH D）：等效性已获确证 

维生素 D 代谢物 25(OH)D 的 LC-MS/MS 检测是临床质谱中应用最广泛的检测项目之一。2022 年发

表于 Steroids 的一项研究明确证实，在使用两种充分验证的 LC-MS/MS 方法进行检测时，血清与 EDTA 血

浆中的总 25(OH)D、25(OH)D₂、25(OH)D₃及 24,25(OH)₂D₃浓度均无显著差异[7]。国内 2024 年《分子诊

断与治疗杂志》的相关研究也印证了这一点[8]。 

 

血管紧张素Ⅰ：抗凝剂选择至关重要 

2021 年发表于《心肺血管病杂志》的一项研究建立了 LC-MS/MS 法检测血管紧张素 I 的方法，并比较

了不同基质的影响。结果令人警醒：EDTA 抗凝血浆中血管紧张素 I 浓度为 299.2±113.6 ng/L，而枸橼酸钠

抗凝血浆仅为 26.65±11.10 ng/L，血清则为 51.48±12.99 ng/L，差异具有统计学意义（P<0.0001）。EDTA

血浆结果远超其他两种基质，这一差异可能与 EDTA 对血管紧张素转化酶的抑制有关：抗凝剂对特定酶活

性的干扰可从根本上改变目标分析物的浓度[9]。 

 

五、基质效应与抗凝剂干扰：不可忽视的分析前变量 

基质效应，即样品中除了目标物质以外的其他成分会干扰检测过程，导致目标物质的信号变强或变弱，

从而影响检测结果的准确性。比如不同类型的抗凝剂对质谱检测有不同的影响，此外基质效应也会与前处

理方法交互作用。例如，EDTA 血浆配合磁珠富集技术可实现最高鉴定数，而柠檬酸血浆因激活 PCI（凝血

酶原抑制物）可能导致检测偏差[10]。血清样本因天然纤维蛋白溶解作用，需配合分离胶使用才能维持检测

稳定性。 

 

六、临床质谱检测中的样本选择策略 

综合上述证据，可以提炼出以下几条原则供临床质谱实验室参考： 

 

原则一：以分析物特性为首要依据 

如果目标分析物在凝血过程中会被消耗、释放或降解，应优先选择血浆。例如，凝血因子、血小板来

源因子等仅适合血浆检测；反之，如果已确认分析物在两种基质中浓度等无差异（如维生素 D），则可依

据实验室习惯或配套试剂盒要求灵活选择。 

 

原则二：关注抗凝剂对具体分析物的影响 

选择血浆时，抗凝剂类型不容忽视。EDTA 通过螯合钙离子抑制凝血，但同时可能干扰依赖金属离子的

酶促反应；肝素通过激活抗凝血酶 III 发挥作用，对不同分析物的影响也有报道。实验室应根据文献或自行

验证结果，确定最适合目标项目的抗凝剂类型。 

 

原则三：代谢组学与蛋白质组学研究首选血浆 

从减少分析前变异性、反映体内真实状态的角度，代谢组学和蛋白质组学研究应优先选用血浆。血清



 

中因凝血级联反应而引入的大量血小板释放产物会显著改变代谢物和蛋白质谱，可能掩盖或混淆疾病相关

的真实生物标志物信号。 

原则四：保持分析前条件的一致性 

无论是选择血清还是血浆，样本采集管类型、离心条件（温度、转速、时间）、储存温度和时间等分

析前变量均应标准化并严格记录。正如文献所强调，分析前因素是影响检测可靠性的关键变量[1]。 

 

原则五：进行基质验证 

当开发新方法或转换样本类型时，应在血清和血浆两类样本上验证精密度、准确度以及基质效应，确

保检测方案对不同基质的适用性。《C62-A: Liquid Chromatography-Mass Spectrometry Methods; 

Approved Guideline》是全球临床质谱方法开发与验证的核心指导文件，由美国临床和实验室标准协会

(CLSI)在 2014 年发布。该文件明确指出：基质效应评估是质谱检测评估的核心内容之一。 

 

原则六：样本一致性优先 

不管你选了哪种样本类型，请在整个研究过程中、整个实验室网络内保持一致。Plebani 那篇文章[1]里

有句话说得特别到位：“血清和血浆混用，无论从方法学上还是从临床解读上，都是可疑的。” 

 

七、拓展：监管层面的样本类型考量 

从体外诊断试剂的注册审批角度，样本类型的选择同样至关重要。根据相关指导原则，血清与血浆因

基质成分相近，在多数检测项目中的表现具有一致性，可归为可比样本；但这一可比性判断需基于前期验

证数据。这就要求试剂厂家在研发阶段即应系统评估不同样本类型的等效性，为临床用户提供明确的样本

选择指导。 

结语 

血清与血浆看似“孪生”、实则各有禀赋。在临床质谱检测日益追求精准的今天，样本类型的选择绝非一

个可以“一刀切”的问题。它需要建立在深刻理解凝血生物化学、目标分析物特性和分析前因素影响的基础

之上，结合充分的文献依据和方法学验证，最终选择最合适的样本进行相关检测，才能为临床诊断和治疗

决策提供可靠的数据支撑。 

对于临床质谱实验室而言，最佳的实践是：了解你的分析物，理解你的样本，并始终保持分析前条件

的标准化。 唯有如此，才能让质谱这一高精尖技术真正发挥其精准检测的潜力，为临床诊断和治疗决策提

供可靠的数据支撑。 



 

 

 

版权说明： 

本文基于公开发表的学术文献进行解读，旨在传递学术信息，不构成医疗建议。科华生物致力于推动临床

检验方法的标准化与规范化。 
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