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　 　 ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｐｈａｇｏｃｙｔｏｓｉｓ

　 　 Ｌｉ Ｚｈｅｎꎬ ＸＵ Ｈｕａꎬ ＺＨＡＮＧ Ｙｉｎｚｅꎬ ｅｔ ａｌ( ９８１ )

Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ＲＢＣ ｆｉｘａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ ＲｈＤ

　 　 ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ＬＩ Ｚｈｅｎꎬ ＸＵ Ｈｕａꎬ ＺＨＡＮＧ Ｙｉｎｚｅꎬ ｅｔ ａｌ( ９８４ )

Ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｔｈｅ Ｒｈ ｂｌｏｏｄ ｔｙｐｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ａｎｄ ｒａｒｅ ＤＣＣＥＥ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｏｆ

　 　 ｃｌｉｎｉｃａｌ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 　 ＸＵ Ｙａｌｉꎬ ＷＵ Ｊｉｂｏꎬ ＷＡＮＧ Ｊｕｎｙａｎｇꎬ ｅｔ ａｌ( ９８７ )

Ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｓｉｍｕｌａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ａｂｎｏｒｍａｌ ｒｅｓｕｌｔ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎ ｅｌｕｔｉｏｎ ｔｅｓｔ

　 　 ＭＡ ｃｈｕｎｙａꎬＹＡＮＧ Ｌｕꎬ ＷＡＮＧ Ｄｅｑｉｎｇꎬ ｅｔ ａｌ( ９９２ )

Ｗｈｏｌｅ ｂｌｏｏｄ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｔｅｓｔ ｋｉｔ ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ

　 　 ａｎｄ ｔｈｅ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ

　 　 ＷＡＮＧ ＨｏｎｇꎬＺＨＡＮＧ ＹｕｈｏｎｇꎬＬＩＵ Ｙｕｚｈｅｎ( ９９５ )

Ａ ｎｏｖｅｌ ｖａｒｉａｎｔ Ｂ ａｌｌｅｌｅ ｗｉｔｈ ｎｔ５３８Ｃ>Ｔ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ａｎ ｉｎｆａｎｔ ａｎｄ ｉｔｓ

　 　 ｆａｍｉｌｙ ＸＵ ＸｉｕｙｕｎꎬＬＩＵ ＸｉｎꎬＺＨＯＵ Ｇｅｎｓｈｕｉꎬ ｅｔ ａｌ( ９９７ )

Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ａｉｒ￣ｂｏｒｎ ｔｒａｎｓｐｏｒｔａｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｓｕｓｐｅｎｄｅｄ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ

　 　 ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｔｏｒａｇｅ ｔｉｍｅ

　 　 ＷＥＩ Ｓｈａｏｐｉｎｇꎬ ＬＩ Ｚｈｕꎬ ＬＥＩ Ｈｕｉｆｅｎꎬ ｅｔ ａｌ(１０００)

Ｐａｔｔｅｒｎｓ ｏｆ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｉｏｎ ｉｎ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｃ ｖｉｒｕｓ ｃｏｒｅ ｒｅｇｉｏｎ

　 　 ａｍｏｎｇ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｖｏｌｕｎｔｅｅｒ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ

　 　 ＬＩＮ Ｈｏｎｇꎬ ＳＨＡＯ Ｌｅｉꎬ ＨＵ Ｗｅｎｊｉａꎬ ｅｔ ａｌ(１００４)

Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｉｘ ＨＩＶ ＥＬＩＳＡ ｋｉｔｓ ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ

　 　 ＬＩＵ ＹｉｚｈｏｎｇꎬＣＨＥＮ Ａｉｈｕａꎬ ＰＥＮ Ｆｏｘｉꎬ ｅｔ ａｌ(１００７)

Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ ｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇ ｆｏｒ Ｄｉｅｇｏ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｓｔｕｄｙ ｏｎ Ｘｉ′ａｎ

　 　 ａｒｅａ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ

　 　 ＺＵＯ Ｑｉｎｑｉｎꎬ ＷＡＮＧ Ｈｏｎｇꎬ ＸＵ Ｈｕａꎬ ｅｔ ａｌ(１０１０)

Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｄｏｕｂｔｆｕｌ ＡＢＯ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐｉｎｇ ｆｒｏｍ ａｎ ａｕｔｏｍａｔｅｄ ｓｙｓｔｅｍ

　 　 ｉｎ ７３２ ｃａｓｅｓ

　 　 ＺＨＡＮＧ Ｋｕｎｌｉａｎꎬ ＨＵＡＮＧ Ｘｕｙｉｎｇꎬ ＬＩ Ｊｉａｎｐｉｎｇꎬ ｅｔ ａｌ(１０１２)



Ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｂｅｃｋｍａｎ ＰＫ７３００ ａｕｔｏｍａｔｉｃ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｙｓｔｅｍ ＷＡＮＧ Ｘｉａꎬ ＰＡＮ Ｔｏｎｇꎬ ＹＡＮＧ Ｗｅｎｌｉｎｇꎬ ｅｔ ａｌ(１０１６)

Ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｅ ｆｅｖｅｒ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ

　 　 ＣＨＥＮ Ｊｉｎｇｊｉｎｇꎬ ＬＩ Ｊｉｎｇꎬ ＷＡＮＧ Ｍｉｎｇｍｉｎ(１０１９)

Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｆｒｏｍ ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｉｎｅｓｓ ｈｅｍａｔｏｐａｔｈｙ

　 　 ｐａｔｉｅｎｔｓ ＲＥＮ Ｍｉｎｇꎬ ＣＨＥＮ Ｇｕｏａｎꎬ ＳＨＥＮ Ｇａｎｇꎬ ｅｔ ａｌ(１０２１)

Ｔｏ ｓｔｕｄｙ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｍ ｔｏ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｆｔｅｒ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｏｆ ｔｒａｕｍａｔｉｃ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ

　 　 ＴＩＡＮ ＹａｎꎬＬＡＩ ＤｏｎｇꎬＤＯＮＧ Ｗａｎｎｉꎬ ｅｔ ａｌ(１０２４)

Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｏｂｌｅｍ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｔｏｒｅｄ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｏｕｒ ｈｏｓｐｉｔａｌ

　 　 ＬＩ Ｘｉａｏｗｅｉꎬ ＦＡＮ Ｘｉｕꎬ ＬＩ Ｃｕｉｙｉｎｇꎬ ｅｔ ａｌ(１０２７)

ＨＮＡ￣３ ｇｅｎｅ ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ｉｎｔｈｒｅｅ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ＯＵ Ｊｉｎｇｕｏꎬ ＷＡＮＧ Ｊｕｅꎬ ＬＩＵ Ｚｈｏｎｇꎬ ｅｔ ａｌ(１０３０)

Ｒｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＡＬＴ ｏｎ ｂｌｏｏｄ ｓａｆｅｔｙ ｉｎ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｅｒａ ＷＡＮＧ Ｒｕｉꎬ ＨＵＡＮＧ Ｌｉｑｉｎꎬ ＧＥ Ｈｏｎｇｗｅｉꎬ ｅｔ ａｌ(１０３４)

Ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｔｈｅ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｔｒａｎｓｍｉｔｔｅｄ ｖｉｒｕｓ ｉｎ ｐｈｙｓｉｃａｌ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ

　 　 ＨＥ ＦａｎｇꎬＭＡ ＳｈａꎬＹＵ Ｊｕａｎꎬ ｅｔ ａｌ(１０３９)

Ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｒｅａｓｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ ｌｏｓｓ ｏｆ ａｗａｒｄｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｉｎ Ｃｈｅｎｇｄｕ ＺＨＡＯ Ｙｕｗｅｉꎬ ＴＵ Ｌｉｍｅｉꎬ ＦＵ Ｘｕｅｍｅｉ(１０４２)

Ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｆｒｏｍ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｇｅ ｇｒｏｕｐｓ ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ａｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｕｎｑｕａｌｉｆｉｅｄ ｒｅａｓｏｎ ｉｎ Ｑｉｎｇｄａｏ

　 　 ｆｒｏｍ ２００６ ｔｏ ２０１５ ＺＨＡＯ Ｈｕｉｘｉａꎬ ＨＡＮ Ｌｉꎬ ＷＡＮＧ Ｑｉａｎｑｉａｎ(１０４６)

Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｓｔａｔｕｓ ｉｎ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ａｎｄ ｇｒｏｕｐ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｉｎ Ａｎｙａｎｇ

　 　 ＦＥＮＧ Ｊｕａｎ(１０４９)

Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｉｔｕａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｎ ｎｏｎ－ｒｅｍｕｎｅｒａｔｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｅｄｉｃａｌ

　 　 ｓｔｕｄｅｎｔｓ ＺＨＥＮＧ Ｙａｎａｎꎬ ＧＯＮＧ Ｘｉꎬ ＬＩＵ Ｍｉｎ(１０５１)

Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎｓ ａｂｏｕｔ ｔｈｅ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ ｃｏｎｃｅｐｔ ｏｆ ｆｉｘｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ

　 　 ＺＨＡＮＧ Ｙａｎꎬ ＣＨＡＮＧ Ｙｉｎｇꎬ ＺＨＡＯ Ｆｅｎｇｍｉａｎꎬ ｅｔ ａｌ(１０５４)

Ｔｒｅｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｋｅｙ ｉｎｄｅｘｅｓ ｆｏｒ ｂｌｏｏｄ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ＳＨＩ Ｊｉｅꎬ ＪＩＡ Ｌｕꎬ ＤＵＡＮ Ｚｈｉｑｉａｎꎬ ｅｔ ａｌ(１０５７)

Ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｒｏｍｂｏｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｓｔａｔｕｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｎｇｓ

　 　 ＷＡＮＧ Ｓｈｕｆｅｎｇꎬ ＤＯＮＧ Ｘｉａｏｆｅｎｇꎬ ＷＡＮＧ Ｙａｎꎬ ｅｔ ａｌ(１０５９)

Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ １６ＧＢ ｖｅｎｏｕｓ ｉｎｄｗｅｌｌｉｎｇ ｎｅｅｄｌｅ ａｍｏｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｌｏｏｄ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ａｐｈｅｒｅｓｉｓ

　 　 ＬＩＵ ＳｈｕｐｉｎｇꎬＺＨＯＵ Ｙｅｍｉｎ(１０６１)

Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｎ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｆｒｅｓｈ ｆｒｏｚｅｎ ｐｌａｓｍａ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｆｒｅｅｚｅ￣ｔｈａｗｉｎｇ ｂｙ ｖｉｒｕｓ

　 　 ｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ＳＯＮＧ Ｃｈｕｎｍｉｎｇꎬ ＬＩ Ｘｉａｏｈｕａ ꎬ ＷＡＮＧ Ｗｅｎｊｉｎｇꎬ ｅｔ ａｌ(１０６３)

Ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｒａｃｔｉｃｅ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｏｆ ｐａｒａ￣Ｂｏｍｂａｙ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ

　 　 ＸＩＥ Ｊｉｎｒｏｎｇꎬ ＷＵ Ｗｅｉｈｕａꎬ ＪＩＮ Ｙｕｅｌｉｎꎬ ｅｔ ａｌ(１０６５)

Ａ ｃａｓｅ ｏｆ ａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｙ ｗｉｔｈ ｍｉｍｉｃｋｉｎｇ ａｎｔｉ￣Ｄ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ａｎｄ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｉｔｓ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ

　 　 ＹＵ ＪｉａｎꎬＸＩＡＮＧ ＤｏｎｇꎬＬＩ Ｚｈｉｑｉａｎｇꎬ ｅｔ ａｌ(１０６７)

Ｍｉｌｉｔａｒｙ ａｎｄ ｃｉｖｉｌｉａｎ ｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎ ｔｏ ｉｍｐｒｏｖｅ ｂｌｏｏｄ ｓｅｃｕｒｉｔｙ ｌｅｖｅｌ ＴＡＮ Ｃｈｕｎｚｅꎬ ＹＡＮＧ Ｘｕｅ ꎬ ＬＩ Ｊｕｌｉｎꎬ ｅｔ ａｌ(１０６９)

“Ｉｎｔｅｒｎｅｔ＋ ｕｎｐａｉｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎａｔｉｏｎ”ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｐｌａｔｆｏｒｍ ＺＨＡＯ ＤｏｎｇｍｅｉꎬＺＨＵ ＹｏｎｇｂａｏꎬＬＩ Ｙａｊｉｎｇꎬ ｅｔ ａｌ(１０７３)

Ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｓｔｏｒａｇｅ ｌｅｓｉｏｎ: ａ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｒｅｖｉｅｗ ＷＡＮＧ ＺｉꎬＣＨＡ ＺｈａｎｓｈａｎꎬＱＩＡＮ Ｂａｏｈｕａ(１０７６)

Ｉｎｔｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｏｎ ｔｈｅ Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ Ｂｌｏｏｄ Ｄｏｎａｔｉｏｎ Ａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎ

　 　 ＣＨＥＮ ＨｕｉꎬＸＵ ＪｉａｎꎬＧＵＯ Ｙｏｎｇｊｉａｎꎬ ｅｔ ａｌ(１０８０)
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ＣＨＩＮＥＳＥ ＪＯＵＲＮＡＬ ＯＦ ＢＬＯＯＤ ＴＲＡＮＳＦＵＳＩＯＮ
第七届编辑委员会成员名单

Ｍｅｍｂｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ７ｔｈ Ｅｄｉｔｏｒｉａｌ Ｂｏａｒｄ

顾　 问 Ｃｏｎｓｕｌｔａｎｔｓ
　 朱庆生 ＺＨＵ Ｑｉｎｇｓｈｅｎｇ　 　 高光明 ＧＡＯ Ｇｕａｎｇｍｉｎｇ　 　 倪道明 ＮＩ Ｄａｏｍｉｎｇ　 　 　 　 严力行 ＹＡＮ Ｌｉｘｉｎｇ　 　 　 　 　 　 李　 芳 ＬＩ Ｆａｎｇ
　 杨成民 ＹＡＮＧ Ｃｈｅｎｇｍｉｎ 田兆嵩 ＴＩＡＮ Ｚｈａｏｓｏｎｇ 吴国光 ＷＵ Ｇｕｏｇｕａｎｇ 江朝富 ＪＩＡＮＧ Ｃｈａｏｆｕ 刘文芳 ＬＩＵ Ｗｅｎｆａｎｇ
　 兰炯采 ＬＡＮ Ｊｉｏｎｇｃａｉ　 　 林武存 ＬＩＮ Ｗｕｃｕｎ　 　 单藕琦 ＳＨＡＮ Ｏｕｑｉ 孙绍忠 ＳＵＮ Ｓｈａｏｚｈｏｎｇ
名誉主编 Ｈｏｎｏｒ Ｅｄｉｔｏｒ￣ｉｎ￣Ｃｈｉｅｆ
　 郑忠伟 ＺＨＥＮＧ Ｚｈｏｎｇｗｅｉ　 王憬惺 ＷＡＮＧ Ｊｉｎｇｘｉｎｇ
主　 编 Ｅｄｉｔｏｒ￣ｉｎ￣Ｃｈｉｅｆ
　 刘　 忠 ＬＩＵ Ｚｈｏｎｇ
副主编 Ａｓｓｏｃｉａｔｅ Ｅｄｉｔｏｒ￣ｉｎ￣Ｃｈｉｅｆ (以下按姓名汉语拼音排序)
　 安万新 ＡＮ Ｗａｎｘｉｎ 蔡旭兵 ＣＡＩ Ｘｕｂｉｎｇ 戴苏娜 ＤＡＩ Ｓｕｎａ 傅雪梅 ＦＵ Ｘｕｅｍｅｉ 付涌水 ＦＵ Ｙｏｎｇｓｈｕｉ
　 郭永建 ＧＵＯ Ｙｏｎｇｊｉａｎ 何　 涛 ＨＥ Ｔａｏ 胡　 伟 ＨＵ Ｗｅｉ 李剑平 ＬＩ Ｊｉａｎｐｉｎｇ 李　 勇 ＬＩ Ｙｏｎｇ
　 刘　 江 ＬＩＵ Ｊｉａｎｇ 刘景汉 ＬＩＵ Ｊｉｎｇｈａｎ 马　 峰 ＭＡ Ｆｅｎｇ 逄淑涛 ＰＡＮＧ Ｓｈｕｔａｏ 裴雪涛 ＰＥＩ Ｘｕｅｔａｏ
　 秦敬民 ＱＩＮ Ｊｉｎｇｍｉｎ 宋秀宇 ＳＯＮＧ Ｘｉｕｙｕ 孙常翔 ＳＵＮ Ｃｈａｎｇｘｉａｎｇ 孙　 俊 ＳＵＮ Ｊｕｎ 汪德清 ＷＡＮＧ Ｄｅｑｉｎｇ
　 王双林 ＷＡＮＧ Ｓｈｕａｎｇｌｉｎ 王兆福 ＷＡＮＧ Ｚｈａｏｆｕ 王　 震 ＷＡＮＧ Ｚｈｅｎ 许建荣 ＸＵ Ｊｉａｎｒｏｎｇ 杨文玲 ＹＡＮＧ Ｗｅｎｌｉｎｇ
　 叶世辉 ＹＥ Ｓｈｉｈｕｉ 赵国庆 ＺＨＡＯ Ｇｕｏｑｉｎｇ 周　 俊 ＺＨＯＵ Ｊｕｎ 朱永明 ＺＨＵ Ｙｏｎｇｍｉｎｇ
编　 委 Ｍｅｍｂｅｒｓ ｏｆ Ｅｄｉｔｏｒｉａｌ Ｂｏａｒｄ
　 中国(Ｃｈｉｎａ) 　
　 白连军 ＢＡＩ Ｌｉａｎｊｕｎ　 陈长荣 ＣＨＥＮ Ｃｈａｎｇｒｏｎｇ 陈会友 ＣＨＥＮ Ｈｕｉｙｏｕ　 陈嘉林 ＣＨＥＮ Ｊｉａｌｉｎ　 陈　 强 ＣＨＥＮ Ｑｉａｎｇ
　 陈勤奋 ＣＨＥＮ Ｑｉｎｆｅｎ　 陈　 青 ＣＨＥＮ Ｑｉｎｇ 崔徐江 ＣＵＩ Ｘｕｊｉａｎｇ　 戴宇东 ＤＡＩ Ｙｕｄｏｎｇ　 邓志辉 ＤＥＮＧ Ｚｈｉｈｕｉ
　 董伟群 ＤＯＮＧ Ｗｅｉｑｕｎ　 窦桂芳 ＤＯＵ Ｇｕｉｆａｎｇ　 樊　 晶 ＦＡＮ Ｊｉｎｇ　 范道旺 ＦＡＮ Ｄａｏｗａｎｇ 冯觉平 ＦＥＮＧ Ｊｕｅｐｉｎｇ
　 冯晓燕 ＦＥＮＧ Ｘｉａｏｙａｎ　 傅　 强 ＦＵ Ｑｉａｎｇ　 甘茂周 ＧＡＮ Ｍａｏｚｈｏｕ　 高东英 ＧＡＯ Ｄｏｎｇｙｉｎｇ　 高　 明 ＧＡＯ Ｍｉｎｇ
　 葛红卫 ＧＥ Ｈｏｎｇｗｅｉ　 宫　 锋 ＧＯＮＧ Ｆｅｎｇ　 宫济武 ＧＯＮＧ Ｊｉｗｕ　 谷俊侠 ＧＵ Ｊｕｎｘｉａ　 桂　 嵘 ＧＵＩ Ｒｏｎｇ
　 韩　 威 ＨＡＮ Ｗｅｉ　 韩　 颖 ＨＡＮ Ｙｉｎｇ 何　 军 ＨＥ Ｊｕｎ　 侯继锋 ＨＯＵ Ｊｉｆｅｎｇ　 胡丽华 ＨＵ Ｌｉｈｕａ
　 黄成垠 ＨＵＡＮＧ Ｃｈｅｎｇｙｉｎ　 纪宏文 ＪＩ Ｈｏｎｇｗｅｎ 贾永前 ＪＩＡ Ｙｏｎｇｑｉａｎ　 江咏梅 ＪＩＡＮＧ Ｙｏｎｇｍｅｉ　 蒋天伦 ＪＩＡＮＧ Ｔｉａｎｌｕｎ
　 蒋学兵 ＪＩＡＮＧ Ｘｕｅｂｉｎｇ　 焦淑贤 ＪＩＡＯ Ｓｈｕｘｉａｎ 靳艳华 ＪＩＮ Ｙａｎｈｕａ　 孔长虹 ＫＯＮＧ Ｃｈａｎｇｈｏｎｇ　 赖福才 ＬＡＩ Ｆｕｃａｉ
　 乐爱平 ＬＥ Ａｉｐｉｎｇ　 黎诚耀 ＬＩ Ｃｈｅｎｇｙａｏ 李碧娟 ＬＩ Ｂｉｊｕａｎ　 李长清 ＬＩ Ｃｈａｎｇｑｉｎｇ　 李翠莹 ＬＩ Ｃｕｉｙｉｎｇ
　 李建斌 ＬＩ Ｊｉａｎｂｉｎ　 李金明 ＬＩ Ｊｉｎｍｉｎｇ　 李聚林 ＬＩ Ｊｕｌｉｎ　 李　 平 ＬＩ Ｐｉｎｇ　 李　 维 ＬＩ Ｗｅｉ
　 李　 勇 ＬＩ Ｙｏｎｇ　 李志强 ＬＩ Ｚｈｉｑｉａｎｇ　 李忠俊 ＬＩ Ｚｈｏｎｇｊｕｎ 练正秋 ＬＩＡＮ Ｚｈｅｎｇｑｉｕ　 梁晓华 ＬＩＡＮＧ Ｘｉａｏｈｕａ
　 廖　 辉 ＬＩＡＯ Ｈｕｉ　 林东军 ＬＩＮ Ｄｏｎｇｊｕｎ　 刘凤华 ＬＩＵ Ｆｅｎｇｈｕａ 刘嘉馨 ＬＩＵ Ｊｉａｘｉｎ　 刘　 进 ＬＩＵ Ｊｉｎ
　 刘素芳 ＬＩＵ Ｓｕｆａｎｇ　 刘铁梅 ＬＩＵ Ｔｉｅｍｅｉ　 刘衍春 ＬＩＵ Ｙａｎｃｈｕｎ 陆志刚 ＬＵ Ｚｈｉｇａｎｇ　 栾建凤 ＬＵＡＮ Ｊｉａｎｆｅｎｇ
　 罗广平 ＬＵＯ Ｇｕａｎｇｐｉｎｇ　 骆　 群 ＬＵＯ Ｑｕｎ　 吕　 蓉 ＬＶ Ｒｏｎｇ 马　 廉 ＭＡ Ｌｉａｎ　 马曙轩 ＭＡ Ｓｈｕｘｕａｎ
　 毛　 伟 ＭＡＯ Ｗｅｉ　 孟庆宝 ＭＥＮＧ Ｑｉｎｇｂａｏ　 孟忠华 ＭＥＮＧ Ｚｈｏｎｇｈｕａ 苗天红 ＭＩＡＯ Ｔｉａｎｈｏｎｇ 穆士杰 ＭＵ Ｓｈｉｊｉｅ
　 聂咏梅 ＮＩＥ Ｙｏｎｇｍｅｉ　 欧阳锡林 ＯＵＹＡＮＧ Ｘｉｌｉｎ　 彭　 涛 ＰＥＮＧ Ｔａｏ 戚　 海 ＱＩ Ｈａｉ 钱宝华 ＱＩＡＮ Ｂａｏｈｕａ
　 钱开诚 ＱＩＡＮ Ｋａｉｃｈｅｎｇ　 秦　 莉 ＱＩＮ Ｌｉ　 邱　 艳 ＱＩＵ Ｙａｎ　 饶绍琴 ＲＡＯ Ｓｈａｏｑｉｎ 任芙蓉 ＲＥＮ Ｆｕｒｏｎｇ
　 戎　 霞 ＲＯＮＧ Ｘｉａ　 单桂秋 ＳＨＡＮ Ｇｕｉｑｉｕ　 邵超鹏 ＳＨＡＯ Ｃｈａｏｐｅｎｇ　 沈行峰 ＳＨＥＮ Ｘｉｎｇｆｅｎｇ 宋　 宁 ＳＯＮＧ Ｎｉｎｇ
　 苏　 毅 ＳＵ Ｙｉ　 孙玉英 ＳＵＮ Ｙｕｙｉｎｇ　 唐长玖 ＴＡＮＧ Ｃｈａｎｇｊｉｕ 田亚平 ＴＩＡＮ Ｙａｐｉｎｇ 汪传喜 ＷＡＮＧ Ｃｈｕａｎｘｉ
　 汪新民 ＷＡＮＧ Ｘｉｎｍｉｎ　 王保龙 ＷＡＮＧ Ｂａｏｌｏｎｇ　 王海平 ＷＡＮＧ Ｈａｉｐｉｎｇ 王洪波 ＷＡＮＧ Ｈｏｎｇｂｏ 王鸿捷 ＷＡＮＧ Ｈｏｎｇｊｉｅ
　 王乃红 ＷＡＮＧ Ｎａｉｈｏｎｇ　 王全立 ＷＡＮＧ Ｑｕａｎｌｉ　 王同显 ＷＡＮＧ Ｔｏｎｇｘｉａｎ 王学锋 ＷＡＮＧ Ｘｕｅｆｅｎｇ 王　 迅 ＷＡＮＧ Ｘｕｎ
　 王燕宁 ＷＡＮＧ Ｙａｎｎｉｎｇ　 王　 毅 ＷＡＮＧ Ｙｉ　 魏　 晴 ＷＥＩ Ｑｉｎｇ 魏亚明 ＷＥＩ Ｙａｍｉｎｇ 文爱清 ＷＥＮ Ａｉｑｉｎｇ
　 文　 军 ＷＥＮ Ｊｕｎ　 吴　 谨 ＷＵ Ｊｉｎ　 吴　 涛 ＷＵ Ｔａｏ 奚永志 ＸＩ Ｙｏｎｇｚｈｉ 夏　 荣 ＸＩＡ Ｒｏｎｇ
　 向　 东 ＸＩＡＮＧ Ｄｏｎｇ　 项红兵 ＸＩＡＮＧ Ｈｏｎｇｂｉｎｇ　 肖　 南 ＸＩＡＯ Ｎａｎ　 肖小璞 ＸＩＡＯ Ｘｉａｏｐｕ　 谢亦武(香港) Ｖｉｎｃｅｎｔ Ｘｉ￣Ｗｕ ＸＩＥ
　 谢毓滨 ＸＩＥ Ｙｕｂｉｎ　 邢颜超 ＸＩＮＧ Ｙａｎｃｈａｏ　 徐　 华 ＸＵ Ｈｕａ 徐卫平 ＸＵ Ｗｅｉｐｉｎｇ 许金波 ＸＵ Ｊｉｎｂｏ
　 阎　 石 ＹＡＮ Ｓｈｉ　 杨宝成 ＹＡＮＧ Ｂａｏｃｈｅｎｇ　 杨江存 ＹＡＮＧ Ｊｉａｎｇｃｕｎ 杨仁池 ＹＡＮＧ Ｒｅｎｃｈｉ 叶明亮 ＹＥ Ｍｉｎｇｌｉａｎｇ
　 叶　 欣 ＹＥ Ｘｉｎ　 尹建平 ＹＩＮ Ｊｉａｎｐｉｎｇ 　 尹　 文 ＹＩＮ Ｗｅｎ 于　 群 ＹＵ Ｑｕｎ 于笑难 ＹＵ Ｘｉａｏｎａｎ
　 于新发 ＹＵ Ｘｉｎｆａ　 于　 洋 ＹＵ Ｙａｎｇ　 岳　 文 ＹＵＥ Ｗｅｎ 詹林盛 ＺＨＡＮ Ｌｉｎｓｈｅｎｇ 张贺秋 ＺＨＡＮＧ Ｈｅｑｉｕ
　 张　 兰 ＺＨＡＮＧ Ｌａｎ　 张　 曦 ＺＨＡＮＧ Ｘｉ　 张循善 ＺＨＡＮＧ Ｘｕｎｓｈａｎ 张　 燕 ＺＨＡＮＧ Ｙａｎ 张印则 ＺＨＡＮＧ Ｙｉｎｚｅ
　 张　 哲 ＺＨＡＮＧ Ｚｈｅ　 章金刚 ＺＨＡＮＧ Ｊｉｎｇａｎｇ　 章　 旭 ＺＨＡＮＧ Ｘｕ 曾劲峰 ＺＥＮＧ Ｊｉｎｆｅｎｇ 赵树铭 ＺＨＡＯ Ｓｈｕｍｉｎｇ
　 郑山根 ＺＨＥＮＧ Ｓｈａｎｇｅｎ　 郑优荣 ＺＨＥＮＧ Ｙｏｕｒｏｎｇ　 周　 虹 ＺＨＯＵ Ｈｏｎｇ 周华友 ＺＨＯＵ Ｈｕａｙｏｕ 周吉成 ＺＨＯＵ Ｊｉｃｈｅｎｇ
　 周小玉 ＺＨＯＵ Ｘｉａｏｙｕ　 周　 英 ＺＨＯＵ Ｙｉｎｇ　 朱发明 ＺＨＵ Ｆａｍｉｎｇ　 朱　 明 ＺＨＵ Ｍｉｎｇ 朱培元 ＺＨＵ Ｐｅｉｙｕａｎ
　 朱易萍 ＺＨＵ Ｙｉｐｉｎｇ　 朱永宝 ＺＨＵ Ｙｏｎｇｂａｏ　 朱自严 ＺＨＵ Ｚｉｙａｎ　 庄　 辉 ＺＨＵＡＮＧ Ｈｕｉ 邹汉武 ＺＯＵ Ｈａｎｗｕ
　 邹峥嵘 ＺＯＵ Ｚｈｅｎｇｒｏｎｇ
　 外籍( Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ)
　 陈利民 Ｌｉｍｉｎ Ｃｈｅｎ(Ｃａｎａｄａ) 　 Ｈｕａ Ｓｈａｎ(ＵＳＡ)　 Ｔｏｎｇｍａｏ Ｚｈａｏ(ＵＳＡ)　 Ｙａｎｙｕｎ Ｗｕ(ＵＳＡ)　 Ｙａｎｈｕａ Ｌｉ(ＵＳＡ)












































































































































































































 



本本 期期 关关 注注
　 　 从 ２００８ 年扩版为月刊伊始ꎬ本刊几乎每期都

推出一个重点“专题”ꎬ接近连续十载不缀ꎬ这俨

然成为本刊的一个鲜明特征ꎮ 编者办此栏目的初

衷首先是欲同输血业界的学术名宿、科研新锐一

道专注输血医学领域的热点、难点和兴奋点ꎬ催生

和促成输血医学基础理论和临床实践新观念、新
思路的落地(中国化)ꎬ推进和成就凡能为“我”
(输血)所用的新技术、新方法的实施(行业水平

和资质提升)ꎻ当然也心存使本刊成为引领输血

科研方向与规划输血学术路径的向往(“私念”)ꎮ
将及 １０ 年ꎬ林林总总近百个“专题”做下来ꎬ是否

达到了自我的期许和读者的需求ꎬ或唯有待时间

秉持公论ꎮ 但聊以自慰的是在本刊周围已聚拢了

一批有想法、想干事、事竟成的输血及其相关专业

的专家!
在已经发表的“专题”中ꎬ以相同的作者(血

站和医院输血科的专业骨干组成的“民间性”的

跨区域输血科研合作组织)ꎬ就同一主旨(以一个

血型系统为研究目标) 连续数年作同名专题报

道ꎬ“Ｒｈ 血型系统基础与临床研究专题”为仅见:
五年六期 ３３ 篇论文(包括在本期与下一期分为

“上”“下”两次刊登的 １３ 篇)ꎬ涉及了从 ＲｈＤ 血

型基础理论到临床实践的一系列研究ꎬ内容涵盖

了 Ｒｈ 血型系统基因特点和表型之间的关系、实
验室检测和相关的临床输血实践、ＲｈＤ 变异体和

蛋白质组学以及核酸适配体筛选技术在 ＲｈＤ 通

用血改造等诸多方面ꎮ 如此专注与卯劲的态度和

作风ꎬ除了给本刊带来了 ＲｈＤ 研究成果蔚然成观

的展示ꎬ更反映出该专题作者个人、所属团队、所
在机构乃至所在地区血型研究水平及科研素养的

攀升ꎻ不仅如此ꎬ该专题还为读者(包括寻觅“专

题”研究的专家)提供了开题思路、专研选径和做

事模式———咬住青山不放松ꎬ学以致用ꎬ用达及

学!
专题为专家所作ꎬ专家为专题造就ꎬ而一干输

血专家普遍重视和共同关怀的议题ꎬ势必更易成

为输血医学工作者“专题研究”的指引ꎮ 本月初

在长沙召开的«紧急抢救输血指南(讨论稿)»研

讨会ꎬ整 ５０ 名来自全国各地的输血专家ꎬ针对

２０１４ 年公布的«特殊情况紧急抢救输血推荐方

案»[中国医师协会输血科医师分会 / 中华医学会

临床输血学分会制定、本刊首发(２０１４ꎬ２７(１):１￣
３)]中尚存的悬而未决的“输血技术问题”———紧

急抢救输血启动指征、ＡＢＯ 血型鉴定困难患者紧

急抢救输血、ＡＢＯ 同型血液储备无法满足需求时

紧急抢救输血、ＲｈＤ 阴性患者无同型血时紧急抢

救输血、交叉配血试验不合或 / 和抗体筛查阳性患

者紧急抢救输血及特殊情况紧急抢救血小板输注

等———展开了热烈的讨论和激扬的观点(意见)
碰撞ꎬ最终达成了基本共识:常规输血首选同型

血ꎬ特殊情况紧急抢救时生命至上ꎬ即便相容性输

血有不良反应ꎬ也要遵循两害相权取其轻的原则ꎮ
与会专家中有人进而提议将该讨论方案纳入为

«临床输血技术规范»的附件ꎬ使其具备“法律法

规”的效力(详见本期“信息窗”«‹紧急抢救输血

(讨论稿)›研讨会纪要»)ꎮ 上述“共识”及其各

项具体议题ꎬ体现了越来越多的输血学人严谨但

实事求是的科学态度ꎬ有作为并敢争位的风发意

气ꎬ关切生命又不负使命的宽广情愫ꎮ 有识之士

(读者)藉此实时投入相关类似的“专题研究”ꎬ取
得“石破”之效是可以期待的ꎮ

说到学以致用ꎬ无论释义为“为了应用而学

习”ꎬ还是诠解做“学问要有经世之用”ꎬ均说明人

们求学识、累学养的目的和对学问、学术的应有之

待ꎮ 本刊“血液质量管理论坛”专栏(同样从 ２００８
年创办至今)的主事者(专栏主编和作者)始终都

在孜孜追求学以致用ꎮ 本期该专栏中的文章«国

家卫生行业标准 ‹献血不良反应分类指南› 导

读»ꎬ从国内外献血者献血不良反应的科学管理、
伦理学依据和法规要求这三个维度ꎬ分析并说解

了最新卫生行业推荐标准«献血不良反应分类指

南»的起草原则、过程ꎬ以及指南的主要内容和和

实施建议ꎮ “遵循伦理、接轨国际、结合国情”是

该指南的起草原则ꎬ而最令编者慰藉与豁然的是ꎬ
在为该指南起草所做的大量工作中ꎬ起草者将国

际上最新版的献血者不良反应(国际上谓之“献

血并发症”)监测标准翻译整理后经由本专栏刊

出ꎬ从而为该指南的起草和终得面世奠定了“前

期基础”———这同样也是本刊服务于国家政策法

规的制定、“学以致用”的又一鲜例!
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论著 Ｒｈ 血型系统基础与临床研究专题(上)

红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白提取与固相化方法的研究

章昊１ 　 徐华２◆ 　 周华友３◆ 　 张印则１◆△

(１.深圳市血液中心ꎬ广东 深圳 ５１８０３５ꎻ ２.陕西省血液中心ꎻ ３.南方医科大学 南方医院)

　 　 摘要:目的　 提取红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白并将其固化至乳胶微球以获得固相化 ＲｈＤ 蛋白靶分子ꎮ 方法　 采集 ３ 份

志愿者全血标本ꎬ分别使用 Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取浓缩红细胞、试剂盒法提取浓缩红细胞及血影细胞膜蛋白的方法提取

标本红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白ꎬ通过蛋白质定量检测及免疫印迹试验评价不同方法的提取效果ꎮ 将不同方法提取出的

ＲｈＤ 蛋白固化至乳胶微球ꎬ并通过流式细胞仪分析其抗原活性ꎮ 结果 　 ＲｈＤ 膜蛋白浓度(ｍｇ / ｍＬ)分别为(ｎ ＝ ３):
０ ２４±０ ０４(Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取浓缩红细胞)、４ ８２±０ ０９(试剂盒法提取浓缩红细胞)和 ４ ３１±０ ３９(试剂盒法提取血

影细胞)与浓缩红细胞上的 ＲｈＤ 膜蛋白浓度(ｍｇ / ｍＬ)ꎮ 免疫印迹试验:Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法从浓缩红细胞提取的 ＲｈＤ 蛋白

仅有 １ 条 ＲｈＤ 特异性条带ꎻ试剂盒法从浓缩红细胞提取的 ＲｈＤ 蛋白无特异性条带ꎬ从血影细胞提取的 ＲｈＤ 蛋白有 ２
条 ＲｈＤ 特异性条带ꎮ 流式分析(ｎ＝ ３):Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取的浓缩红细胞样品与试剂盒法提取的血影细胞样品、浓缩

红细胞样品的荧光强度分别为:９８ ００±１２ ５３、９２ ６７±１０ ６９、５０ ００±１３ ８９ꎮ 结论　 Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取出的 ＲｈＤ 膜蛋

白固化于乳胶微球可获得 ＲｈＤ 蛋白纯度及抗原性较佳的固相靶分子ꎮ
关键词:ＲｈＤ 膜蛋白ꎻ固相化ꎻＲｈＤ 蛋白靶分子ꎻＹａｒｅｄ ＭＡ 法
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ｂｙ Ｙａｒｅｄ ＭＡ ｍｅｔｈｏｄꎬ ｇｈｏｓｔ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｐａｃｋｅｄ ｒｅｄ ｃｅｌｌｓ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｔｒａｃｔ ｂｙ ｒｅａｇｅｎｔ ｋｉｔ ｗａｓ ０ ２４±０ ０４ꎬ ４ ３１±０ ３９
ａｎｄ ４ ８２±０ ０９ ｍｇ / ｍＬ (ｎ＝ ３) ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ｒｅｓｕｌｔ ｓｈｏｗｅｄ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｇｅｔ ｂｙ Ｙａｒｅｄ ＭＡ ｍｅｔｈｏｄ ｈａｄ ｏｎｅ
ＲｈＤ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｂａｎｄꎬ ａｎｄ ｇｈｏｓｔ ｃｅｌｌｓ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｇｅｔ ｂｙ ｒｅａｇｅｎｔ ｋｉｔ ｈａｄ ｔｗｏ ｂａｎｄｓꎬ ｂｕｔ ｐａｃｋｅｄ ｒｅｄ ｃｅｌｌｓ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏ￣
ｔｅｉｎ ｈａｄ ｎｏｎｅ ｂａｎｄ. Ｆｌｏｗ ａｎａｌｙｓｉｓ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ＲｈＤ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｇｅｔ ｂｙ Ｙａｒｅｄ ＭＡ
ｍｅｔｈｏｄꎬ ｇｈｏｓｔ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｐａｃｋｅｄ ｒｅｄ ｃｅｌｌｓ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｔｒａｃｔ ｂｙ ｒｅａｇｅｎｔ ｋｉｔ ｗａｓ ９８ ００±１２ ５３ꎬ ９２ ６７±１０ ６９ ａｎｄ
５０ ００±１３ ８９ (ｎ＝ ３) ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｏ ｓｏｌｉｄｉｆｙ ＲｈＤ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｇｅｔ ｂｙ Ｙａｒｅｄ ＭＡ ｍｅｔｈｏｄ ｃｏｕｌｄ ｏｂｔａｉｎ
ｈｉｇｈ ｐｕｒｉｔｙ ｉｍｍｏｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎ ｔａｒｇｅｔ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ＲｈＤ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎꎬｉｍｍｏｂｉｌｉｚａｔｉｏｎꎬＲｈＤ ｐｒｏｔｅｉｎ ｔａｒｇｅｔ ｍｏｌｅｃｕｌｅꎬ Ｙａｒｅｄ ＭＡ ｍｅｔｈｏｄ.

以完整红细胞作为靶细胞应用指数富集的配基系统进

化技术( ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｌｉｇａｎｄｓ ｂｙ ｅｘｐｏｎｅｎｔｉａｌ ｅｎｒｉｃｈ￣
ｍｅｎｔꎬ ＳＥＬＥＸ)筛选 ＲｈＤ 抗原的核酸适配体是 １ 项极具挑战

性的工作ꎮ 红细胞表面表达大量的糖类抗原及蛋白质类抗

原ꎬ仅单糖抗原及糖蛋白 Ａ 在每个红细胞表面就有(０ ５－１)
×１０６个[１] ꎮ 虽然核酸适配体具有从复杂的靶分子中识别抗

原单一表位的能力[２] ꎬ但优势抗原(如糖类抗原、糖蛋白 Ａ
等)会遮挡在红细胞表面表达较少的抗原而导致 ＳＥＬＥＸ 筛

选失败[３] ꎮ 研究显示每个红细胞表面约有(１－２) ×１０５个 Ｒｈ

抗原复合体[４] ꎬ以红细胞为靶细胞筛选 ＲｈＤ 抗原的核酸适

配体可能难以使核酸适配体富集ꎮ 我们设想提取红细胞

ＲｈＤ 膜蛋白并将之固定于固相载体或许能解决这一问题ꎬ为
此我们比较了常用 ＲｈＤ 膜蛋白提取方法的提取效果ꎬ并将

它们提取出的 ＲｈＤ 蛋白固定于与红细胞大小相似的乳胶微

球上ꎬ获得了固相化 ＲｈＤ 蛋白靶分子ꎬ现报道如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 标本来源　 Ｏ 型 ＲｈＤ 阳性新鲜全血 ３(人)份(５ ｍＬ /
份ꎬＥＤＴＡ￣Ｋ２抗凝)ꎬ２０１６ 年 １２ 月 ２８ 日采自本中心 ３ 名固定

志愿献血者ꎬ均为男性、年龄 ２６－３２(２８±３ ４６)岁ꎮ 血液采集

与后续实验经深圳市血液学医学伦理学委员会批准ꎮ
１ ２　 试剂与仪器 　 不含 ＥＤＴＡ 的蛋白酶抑制剂 (批号

５７９中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



Ｄ００１５１０９１ꎬ德国 Ｃａｌｂｉｏｃｈｅｍ 公司)ꎻ膜蛋白提取试剂盒(批号

ＯＦ１８４６３４Ａꎬ美国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司)ꎻ人源 ＲｈＤ ＩｇＧ 单克

隆抗体(批号 ２０１６０７２５ꎬ上海血液生物有限责任公司)ꎻ兔抗

人 ＲｈＤ 抗体(批号 ＧＲ１１０１０４￣２ꎬ英国 Ａｂｃａｍ 公司)ꎻ羊抗兔

８００ＣＷ 荧光抗体(批号 Ｃ５０３３１￣０１ꎬ美国 ＬＩ￣Ｃｏｒ 公司)ꎻＱｕｂｉｔ
蛋白定量试剂盒(批号 １４６５０１７)ꎬ聚丙烯酰胺凝胶(批号

１６０７１５９０)ꎬ ｉＢｌｏｔ ２ ＰＶＤＦ 蛋 白 转 印 试 剂 盒 ( 批 号

２ＰＭ３００６５０１)ꎬｉＢｉｎｄ Ｃａｒｄｓ(批号 Ｂｉ０５０７６)、乙醛 /硫酸盐乳胶

微球(批号 １６４３３０７ꎬ直径 ９ μｍ)ꎬ羊抗人 ＩｇＧ Ａｌｅｘａ Ｆｌｕｏｒ ４８８
荧光抗体(批号 １４９５７９３)(美国 Ｌｉｆｅ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ 公司)ꎻ蛋白

Ｍａｒｋｅｒ(批号 Ｒ１００２１５０５ꎬ购于南京金斯瑞生物科技有限公

司)ꎮ 荧光定量分析仪(Ｑｕｂｉｔ ２ ０)ꎬ干式转印仪( ｉＢｌｏｔ ２)ꎬ蛋
白印迹处理仪( ｉＢｉｎｄ)ꎮ 声波聚焦流式细胞仪(Ａｔｔｕｎｅ Ｎｘｔ)
(美国 Ｌｉｆｅ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ 公司)ꎻ血清学离心机(ＫＡ￣２２００ꎬ日本

Ｋｕｂｏｔａ 公司)ꎻ超速离心机(Ｏｐｔｉｍａ Ｍａｃ￣ＸＰꎬ美国 Ｂｅｃｋｍａｎ 公

司)ꎻ 荧光成像分析仪 ( ＦｌｕｏｒＣｈｅｍ Ｒꎬ 美国 ＰｒｏｔｅｉｎＳｉｍｐｌｅ
公司)ꎮ
１ ３　 红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白提取　 对 ３ 份血液标本的处理:
１ ３ １　 Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法　 用预冷的 ０ ９％生理盐水 ４ ｍＬ 洗涤 １
ｍＬ 红细胞(１ ０００ ｇ 离心 １ ｍｉｎ) ４ 次制备成浓缩红细胞 １
ｍＬꎻ取 ４２０ μＬ 浓缩红细胞加入到 １ 支盛有 ８ ５ ｍＬ 的 ０ ０１
ｍｏｌ / Ｌ Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌ(含 １％蛋白酶抑制剂ꎬｐＨ７ ４)的玻璃试管中ꎬ
冰浴 ２０ ｍｉｎꎬ４℃、４８ ０００ ｇ 离心 １５ ｍｉｎꎻ弃上清ꎬ沉淀物用

Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌ 洗涤 ２ 次ꎬ溶重悬于 ４２０ μＬ Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌ 中并加入 ２１
μＬ １０％Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００(终浓度为 ０ ５％)ꎻ冰浴 １５ ｍｉｎꎬ不时混

匀ꎬ４℃、４８ ０００ ｇ 离心 １０ ｍｉｎꎻ弃去上清液ꎬ沉淀物用 Ｔｒｉｓ￣ＨＣｌ
洗涤 ２ 次后ꎬ在沉淀物中加入 ２５０ μＬ ３７℃预温的 ０ １ ｍｍｏｌ /
Ｌ ＥＤＴＡ(ｐＨ８ ０)ꎻ３７℃孵育 ３０ ｍｉｎꎬ不时混匀ꎬ４℃ ４８ ０００ ｇ
离心 １５ ｍｉｎꎬ上清液即为 ＲｈＤ 蛋白液[５] ꎮ
１ ３ ２　 试剂盒法　 １)血影细胞 ＲｈＤ 膜蛋白的提取:按文献

[６]中方法制备血影细胞ꎬ使用膜蛋白提取试剂盒提取血影

细胞 ＲｈＤ 膜蛋白ꎬ操作严格按试剂盒说明书ꎮ ２)浓缩红细

胞 ＲｈＤ 膜蛋白的提取:使用膜蛋白提取试剂盒提取浓缩红

细胞 ＲｈＤ 膜蛋白ꎬ操作严格按试剂盒说明书ꎮ
１ ４　 蛋白浓度检测　 使用 Ｑｕｂｉｔ 蛋白检测试剂盒对 １ ２ 中

所提取的蛋白提取液做定量检测ꎬ操作严格按试剂盒说

明书ꎮ
１ ５　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ (ＷＢ)检测　 使用聚丙烯酰胺凝胶分离蛋

白样品ꎬ上样量均为 ２０ μＬꎬ蛋白 Ｍａｒｋｅｒ 上样量为 １０ μＬꎻ２００
Ｖ 电泳 ５０ ｍｉｎ 后ꎬ使用干式转印仪及蛋白转印试剂盒转膜ꎬ
使用蛋白印迹处理仪及 ｉＢｉｎｄ Ｃａｒｄｓ 做抗体孵育ꎬ兔抗人 ＲｈＤ
抗体稀释度为 １ ∶１ ０００ꎬ羊抗兔 ８００ ＣＷ 荧光抗体稀释度为 １
∶ ２ ０００ꎻ抗体孵育完成后ꎬ使用荧光成像仪的近红外(激发

光波长 ７４７ ｎｍꎬ发射光波长 ８３５ ｎｍ)检测ꎮ 所有操作均严格

按仪器使用说明及相应试剂盒说明书进行ꎮ
１ ６　 ＲｈＤ 蛋白的固化与流式检测　 将 １ ２ 中所提取的 ＲｈＤ
蛋白液各 ０ １ ｍＬ 分别包被于直径为 ９ μｍ 的乙醛 /硫酸盐乳

胶微球上ꎬ操作严格按照试剂盒说明书ꎻ同时设置空白对照

组(用生理盐水代替 ＲｈＤ 蛋白液)ꎮ 包被完成后ꎬ用 ０ ９％生

理盐水洗涤 ３ 次后ꎬ加入效价为 １２８ 的人源 ＲｈＤ ＩｇＧ 单克隆

抗体ꎬ３７℃ 孵育 ３０ ｍｉｎꎻ用 ０ ９％生理盐水洗涤 ３ 次ꎬ加入

１ ∶５００稀释的羊抗人 ＩｇＧ Ａｌｅｘａ Ｆｌｕｏｒ ４８８ 抗体ꎬ３７℃ 孵育 ３０
ｍｉｎꎻ最后用 ０ ９％生理盐水洗涤 ３ 次ꎬ加入 ３００ μＬ ０ ９％生理

盐水混匀ꎬ在声波聚焦流式细胞仪上分析各样品的荧光

强度ꎮ
１ ７　 统计学分析　 使用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２２ 软件ꎬ计量数

据以“均数±标准差(ｘ±ｓ)”表示ꎬ组间比较采用 Ｆ 检验ꎬＰ<
０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白浓度检测 　 蛋白定量检测 ３ 次ꎬ
Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取浓缩红细胞和试剂盒法提取血影细胞及浓

缩红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白的浓度(ｍｇ / ｍＬ)分别为:０ ２４±０ ０４ 与

４ ３１±０ ３９、４ ８２±０ ０９(Ｆ＝ ３４８ １５１ꎬＰ<０ ０１)(图 １)ꎮ

１ Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取浓缩红细胞ꎻ２ 试剂盒法提取血影细

胞ꎻ３ 试剂盒法提取浓缩红细胞

图 １　 不同方法提取(及同一方法提取不同红细胞)
的 ＲｈＤ 膜蛋白浓度 (ｎ＝ ３)

２ ２　 红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白的免疫印迹检测　 见图 ２ꎮ

１ Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取浓缩红细胞的 ＲｈＤ 膜蛋白:在约 ４５ ｋＤ

的位置出现 １ 条 ＲｈＤ 特异性条带ꎻ２ 试剂盒法提取血影细

胞的 ＲｈＤ 膜蛋白:分别在约 ３０ 及 ４５ ｋＤ 的位置各出现 １

条 ＲｈＤ 特异性条带ꎻ３ 试剂盒法提取浓缩红细胞的 ＲｈＤ

膜蛋白:未见 ＲｈＤ 特异性条带

图 ２　 不同方法提取(及同一方法提取不同红细胞)
ＲｈＤ 膜蛋白的免疫印迹检测

２ ３　 红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白的流式检测　 共检测 ３ 次ꎬ空白对

照组荧光强度为 １８５ ６７±９ ５０ꎻＹａｒｅｄ ＭＡ 法提取浓缩红细胞

组与试剂盒法提取血影细胞组及浓缩红细胞组的荧光强度

测量值减去空白对照后的荧光强度值分别为:９８ ００±１２ ５３
与 ９２ ６７ ± １０ ６９、 ５０ ００ ± １３ ８９ ( Ｆ ＝ １３ ４１６ꎬ Ｐ < ０ ０１ )
(图 ３)ꎮ
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１ 空白对照组ꎻ２ Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取浓缩红细胞 ＲｈＤ 膜蛋

白ꎻ３ 试剂盒法提取血影细胞 ＲｈＤ 膜蛋白ꎻ４ 试剂盒法提

取浓缩红细胞 ＲｈＤ 膜蛋白

图 ３　 不同方法(及同一方法提取不同红细胞)提取

的 ＲｈＤ 膜蛋白荧光强度强度比较　 (ｎ＝ ３)

３　 讨论

目前普遍认为 ＲｈＤ 抗原是由多种红细胞膜成分ꎬ如 Ｒｈ
相关糖蛋白ꎬ共同组成的 １ 种复合抗原[７] ꎬ但红细胞膜骨架

成分却并不是影响 Ｒｈ 抗原活性的绝对因素ꎬ在无细胞膜骨

架成分的标本中同样可检出 Ｒｈ 抗原活性[８] ꎮ 在本实验中我

们通过比较文献[５]建立的 ＲｈＤ 膜蛋白提取方法与试剂盒

提取膜蛋白的方法发现ꎬＹａｒｅｄ ＭＡ 法蛋白提取浓度较低ꎬ约
仅为试剂盒法提取膜蛋白浓度的 １ / ２０(图 １)ꎻ但免疫印迹检

测结果显示试剂盒提取血影细胞的 ＲｈＤ 蛋白纯度却不及

Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取浓缩红细胞:试剂盒法提取的血影细胞有 ２
条明显的条带ꎬ虽然 １ 条与 Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法相同位于约 ４５ ｋＤ
的位置ꎬ然而另 １ 条却位于约 ３０ ｋＤ 处ꎬ可能是蛋白降解导

致的结果(图 ２)ꎮ
红细胞蛋白组成以血红蛋白为主(约占红细胞湿重的

９７％) [９] ꎮ 试剂盒法提取浓缩红细胞膜 ＲｈＤ 蛋白的过程与

Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法、试剂盒法提取血影细胞膜 ＲｈＤ 蛋白不同ꎬ它没

有去除血红蛋白的过程ꎬ血红蛋白完全保留在了提取液中ꎮ
Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取取浓缩红细胞膜 ＲｈＤ 蛋白可完全去除血红

蛋白的干扰ꎬ而试剂盒法提取血影细胞膜 ＲｈＤ 蛋白则最多

可去除 ８６ ３３％的血红蛋白[６] ꎮ 虽然试剂盒法提取血影细胞

与浓缩红细胞膜蛋白浓度相近ꎬ但免疫印迹检测结果差别明

显———在血红蛋白的干扰下浓缩红细胞膜蛋白提取液中无

ＲｈＤ 特异性条带(图 ２)ꎮ 由此可见提取红细胞膜蛋白去除

血红蛋白的干扰是十分必要的ꎮ
ＲｈＤ 膜蛋白固化至乳胶微球的流式检测显示:Ｙａｒｅｄ ＭＡ

法提取取浓缩红细胞膜 ＲｈＤ 蛋白与试剂盒法提取血影细胞

ＲｈＤ 膜蛋白的荧光强度相似(Ｐ>０ ０５)ꎬ提示 ２ 法所提取的

ＲｈＤ 蛋白均固定于微球上(图 ３)ꎮ 但免疫印迹结果提示试

剂盒法反映提取血影细胞 ＲｈＤ 膜蛋白纯度不及 Ｙａｒｅｄ ＭＡ
法:虽然试剂法提取血影细胞膜蛋白操作非常简单ꎬ但存在

杂带(图 ２)ꎮ
综上所述ꎬ为保证靶分子的纯度ꎬ较理想的方法是使用

Ｙａｒｅｄ ＭＡ 法提取红细胞膜蛋白ꎬ并将之固化至乳胶微球上ꎮ
但通过该法能否筛选出高亲和力、高特异性的 ｓｓＤＮＡꎬ尚需

在实际筛选工作中进一步验证ꎮ
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ｒｏｙｌｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｃｈｏｌｉｎｅ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｖｅｓｉｃｌｅｓ. Ｂｉｏｃｈｉｍ Ｂｉｏ￣
ｐｈｙｓ Ａｃｔａꎬ１９９５ꎬ１２３５(１):１４７￣１５４.

[８] 　 Ａｇｒｅ Ｐꎬ Ｃａｒｔｒｏｎ ＪＰ. Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｂｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｔｈｅ Ｒｈ ａｎｔｉｇｅｎｓ. Ｂｌｏｏｄꎬ
１９９１ꎬ７８(３):５５１￣ ５６３.

[９] 　 Ｗｅｅｄ ＲＩꎬ Ｒｅｅｄ ＣＦꎬ Ｂｅｒｇ Ｇ. Ｉｓ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ ａｎ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ
ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｍｅｍｂｒａｎｅｓ? Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｖｅｓｔꎬ１９６３ꎬ
４２(４):５８１￣５８８.
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论著

建立 Ｄ 抗原免疫刺激 Ｔ 细胞活化模型的研究∗

李桢１ 　 徐华２◆ 　 周华友３◆ 　 张印则１◆△

(１.深圳市血液中心ꎬ广东 深圳 ５１８０３５ꎻ ２.陕西省血液中心 ꎻ ３.南方医科大学 南方医院 )

　 　 摘要:目的　 了解 ＲｈＤ 抗原免疫刺激途径ꎬ建立 Ｄ 抗原免疫刺激活化的模型ꎮ 方法　 选取 ＲｈＤ 血型不同的供

者ꎬ采用红细胞与单个核细胞直接混合培养ꎬ以及 ＤＣ 细胞负载 ＲｈＤ 抗原后与单个核细胞混合培养 ２ 种实验方案ꎬ流
式细胞仪检测 ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋Ｔ 细胞的活化量ꎮ 结果　 ＲｈＤ(－)个体的 ＤＣ 细胞负载 Ｄ 抗原后ꎬ可以有效活化 ＲｈＤ－个
体的 ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋Ｔ 细胞ꎬ而直接混合培养方式则不能ꎮ 结论　 本研究采用 ＤＣ 细胞负载 ＲｈＤ 抗原的方法ꎬ成功诱

导了 ＲｈＤ(－)个体的 Ｔ 细胞活化和增殖ꎬ验证了 ＲｈＤ 抗原的胸腺依赖性抗原特性ꎬ建立了 Ｄ 抗原免疫刺激 Ｔ 细胞活

化的模型ꎬ可以用于输血免疫的研究ꎮ
关键词:ＲｈＤ 抗原ꎻ混合培养ꎻ树突状细胞ꎻ抗原负载

　 　 中图分类号:Ｒ４５７ １　 Ｒ４４６ ６　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣０９７８￣０３
Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ Ｄ￣ａｎｔｉｇｅｎ ｉｍｍｕｎｏｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ Ｔ ｃｅｌｌ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌ　 ＬＩ Ｚｈｅｎ１ꎬ ＸＵ Ｈｕａ２ꎬ ＺＨＯＵ Ｈｕａｙｏｕ３ꎬ ＺＨＡＮＧ
Ｙｉｎｚｅ１ . １. Ｓｈｅｎｚｈｅｎ Ｂｌｏｏｄ Ｃｅｎｔｅｒꎬ Ｓｈｅｎｚｈｅｎ ５１８０３５ꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ２. Ｓｈａｎｘｉ Ｂｌｏｏｄ Ｃｅｎｔｅｒꎻ ３. Ｎａｎｆａｎｇ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｓｏｕｔｈｅｒｎ Ｍｅｄｉｃａｌ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ: ＺＨＡＮＧ Ｙｉｎｚｅ

Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄ ｔｈｅ ｐａｔｈｗａｙ ｏｆ ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎ ｉｍｍｕｎｏｒｅａｃｔｉｖｅꎬ ａｎｄ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ Ｄ ａｎｔｉｇｅｎ ｉｍｍｕｎｏｓ￣
ｔｉｍｕｌａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌ. Ｍｅｔｈｏｄｓ 　 Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｏｎｏｒｓ ｏｆ ＲｈＤ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄꎬ ａｎｄ ｄｉｒｅｃｔ ｍｉｘｅｄ ｃｕｌｔｕｒｅ ｗｉｔｈ
ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌｓ. Ａｎｏｔｈｅｒ ｐｒｏｔｏｃｏｌ ｗａｓ ｍｉｘｅｄ ｗｉｔｈ ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌｓ ｃｕｌｔｕｒｅｄ ａｆｔｅｒ ｕｓｉｎｇ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌｓ ｌｏａｄｅｄ Ｄ ａｎｔｉｇｅｎ.
Ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ＣＤ４＋ ａｎｄ ＣＤ８＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｕｓｉｎｇ ＤＣ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ ＲｈＤ￣ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｔｏ
ｌｏａｄ Ｄ ａｎｔｉｇｅｎ ｃｏｕｌｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ａｃｔｉｖａｔｅ ｔｈｅ ＲｈＤ￣ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ＣＤ４＋ ａｎｄ ＣＤ８＋ Ｔ ｃｅｌｌｓꎬ ａｎｄ ｄｉｒｅｃｔ ｍｉｘｉｎｇ ｃｕｌｔｕｒｅ ｗａｓ ｉｎｖａｌｉｄ.
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙꎬ ＤＣ ｃｅｌｌｓ ｌｏａｄｅｄ ｗｉｔｈ ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎ ｗｅｒｅ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｔｏ ｉｎｄｕｃｅ ｔｈｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ
Ｔ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ ＲｈＤ￣ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ. ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎｓ ｗｅｒｅ ｃｏｎｆｉｒｍｅｄ ｔｏ ｂｅ ｔｈｙｍｕｓ￣ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ａｎｔｉｇｅｎｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ Ｄ ａｎｔｉｇｅｎ ａｃ￣
ｔｉｖａｔｉｏｎ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｗｈｉｃｈ ｃｏｕｌｄ ｂｅ ｕｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｍｍｕｎｉｔｙ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎꎻ ｍｉｘｅｄ ｃｕｌｔｕｒｅꎻ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌ (ＤＣ)ꎻ ｌｏａｄ ａｎｔｉｇｅｎ

ＲｈＤ 抗原是由多个亚单位组成的复合体ꎬ复合体核心由

２ 个 ＲｈＤ 蛋白和 ２ 个 Ｒｈ 相关糖蛋白(Ｒｈ￣ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｇｌｙｃｏｐｒｏ￣
ｔｅｉｎꎬＲｈＡＧ)亚单位形成的四聚体组成ꎮ 表达于红细胞的

ＲｈＤ 蛋白是Ⅳ型跨膜蛋白ꎬ贯穿红细胞膜 １２ 次ꎬ形成 １２ 个

跨膜区ꎬ经过 １２ 次跨膜 ＲｈＤ 蛋白可在红细胞膜外形成 ６ 个

短环状结构的胞外区ꎬ环状结构的长度差异较大ꎬ分别由 ３－
４１ 个氨基酸组成ꎬＲｈＤ 抗原决定簇就位于这 ６ 个环状结构

上[１ꎬ２] ꎮ ＲｈＤ 抗原刺激 Ｒｈ 阴性个体产生抗体的机制十分复

杂ꎬ为了了解 Ｄ 抗原免疫刺激途径ꎬ建立 Ｄ 抗原免疫刺激 Ｔ
细胞活化模型ꎬ我们开展了相关研究ꎬ现报告如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 实验材料　 于 ２０１４ 至 ２０１６ 年间ꎬ通过深圳市的稀有血

型库选择 ＡＢＯ、Ｒｈｃｃｅｅ、 ｌｅｗｉｓ ( Ｌｅａ－ｂ＋ )、Ｄｕｆｆｙ ( Ｆｙａ＋ｂ－ )、ＭＮＳｓ
(Ｍ＋Ｎ＋ꎬＳ－ｓ＋)、Ｋｉｄｄ(Ｊｋａ＋ｂ＋)及 Ｄｉｅｇｏ(Ｄｉａ－ｂ＋)血型抗原均一

致的 Ｒｈ 阳性和 Ｒｈ 阴性献血者ꎬ预约后采集血液ꎮ

１ ２　 试剂 　 人外周血淋巴细胞分离液(加拿大 Ｃｅｄａｒｌａｎｅꎬ
ＣＬ５０２０)ꎻＲＰＭＩ １６４０ 培养基(ＨｙｃｌｏｎｅꎬＳＨ３０８０９ ０１Ｂ)ꎻＣＦＳＥ
(Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司ꎬＣ３４５５４)ꎻＡＰＣ ａｎｔｉ￣ｈｕｍａｎ ＣＤ４
(Ｂｉｏｌｅｇｅｎｄ 公司ꎬ３１７４０８)ꎻＰＥ ａｎｔｉ￣ｈｕｍａｎ ＣＤ８ａ(Ｂｉｏｌｅｇｅｎｄ 公

司ꎬ３００９０８)ꎻ单核细胞分选试剂盒(ＣＤ１４ ＭｉｃｒｏＢｅａｄｓꎬ德国

Ｍｉｌｔｅｎｙｉ Ｂｉｏｔｅｃꎬ１３０￣０５０￣２０１)ꎻＨｕｍａｎ ＧＭ￣ＣＳＦ ( Ｐｅｐｒｏｔｅｃｈ 公

司ꎬＡＦ￣３００￣０３￣２０)ꎻＨｕｍａｎ ＩＬ￣４( Ｐｅｐｒｏｔｅｃｈ 公司ꎬＡＦ￣２００￣０４￣
１００)ꎻＰＨＡ (植物血凝素类多克隆刺激剂ꎬ Ｓｉｇｍａ 公司ꎬ
Ｌ８９０２)ꎻＬＰＳ(脂多糖ꎬｓｉｇｍａ 公司ꎬＬ４３９１￣１ＭＧ)ꎮ
１ ３　 仪器　 Ｈｅｒａ ｃｅｌｌ２４０ 型 ＣＯ２培养箱(德国 Ｔｈｅｒｍｏ 电力公

司)ꎻＣｅｎｔｒｉｆｕｇｅ ５８１０Ｒ 型台式离心机(德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司)ꎻ
磁力分离架(Ｏｎｅ ＬａｍｂｄａꎬＩｎｃ )ꎻ流式细胞仪(ＢＤ ＦＡＣＳＣａｌｉ￣
ｂｕｒꎬ美国 ＢＤ 公司)ꎮ
１ ４　 方法

１ ４ １　 分离单个核细胞　 取新鲜 ＡＣＤ 抗凝全血ꎬ用生理盐

水 １ ∶１稀释后缓慢加到淋巴细胞分离液面上ꎬ８００ ｇ 离心 １５
ｍｉｎꎮ 取白膜层ꎬ用 ＲＰＭＩ １６４０ 培养液洗 ２ 次ꎬ获得单个核细

胞ꎬ调整细胞浓度为 ５×１０６个 / ｍＬꎮ
１ ４ ２　 制备红细胞悬液　 取新鲜抗凝全血 ０ ５ ｍＬ 加入试

管中ꎬ１ ０００ ｇ 离心 １ ｍｉｎꎬ弃上清ꎮ 用生理盐水以 １ ０００ ｇ 离

心 １ ｍｉｎꎬ洗涤 ５ 次ꎬ制成浓缩红细胞ꎮ 取浓缩红细胞加至
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ＲＰＭＩ １６４０ 培养液中ꎬ调整细胞浓度为 １×１０７个 / ｍＬꎮ
１ ４ ３　 直接混合培养 　 阳性对照为 ＰＨＡ(５ μｇ / ｍＬ) ＋单个

核细胞[ＲｈＤ(－)供者]ꎻ阴性对照为 ＲＢＣ[ＲｈＤ(－)供者]＋单
个核细胞[ＲｈＤ(－)供者]ꎻ试验组为 ＲＢＣ[ＲｈＤ(＋)供者]＋单
个核细胞[ＲｈＤ(－)供者]ꎮ 共培养前用 ＣＦＳＥ 染料标记单个

核细胞ꎬ培养 ５ ｄ 后用 ＡＰＣ ａｎｔｉ￣ｈｕｍａｎ ＣＤ４ 和 ＰＥ ａｎｔｉ￣ｈｕｍａｎ
ＣＤ８ａ 标记培养后细胞ꎬ流式细胞仪检测ꎮ
１ ４ ４　 树突状细胞的诱导及 Ｄ 抗原的负载 　 参照相关文

献[３－６] ꎬ采用磁珠阳性分选 ＲｈＤ(－)供者的单核细胞ꎬ留出部

分细胞冻存备用ꎮ 分选出的单核细胞经 ＧＭ￣ＣＳＦ(５０ ｎｇ / ｍＬ)
＋ＩＬ￣４(１００ ｎｇ / ｍＬ)刺激培养 ６ ｄꎬ隔天半量换培养液ꎻ试验组

为把保存的 ＲｈＤ(＋)红细胞经反复冻融 ３ 次ꎬ ６０ Ｇｙ 的射线

照射 １０ ｍｉｎ 后加入单核细胞培养液中ꎬ２４ ｈ 后ꎬ更换培养基

为 ＧＭ￣ＣＳＦ(５０ ｎｇ / ｍＬ) ＋ ＩＬ￣４(１００ ｎｇ / ｍＬ) ＋脂多糖( ＬＰＳꎬ１
μｇ / ｍＬ)刺激培养 ２４ ｈꎬ获得负载 ＲｈＤ 抗原的成熟树突状细

胞(ＤＣ)ꎻｄ８ 复苏 ８ ｄ 前冻存的单个核细胞ꎬ并与上述 ＤＣ 按

２ ∶１比例混合培养 ５ ｄꎮ 以 ＲｈＤ(＋)的单核细胞培养获得的

ＤＣ 为阳性对照ꎬ以 ＲｈＤ(－)供者的单核细胞培养获得的 ＤＣ
负载自体 ＲｈＤ￣红细胞作为阴性对照ꎮ 共培养前用 ＣＦＳＥ 染

料标记ꎬ用 ＡＰＣ 抗人 ＣＤ４ 和 ＰＥ 抗人 ＣＤ８ａ 标记培养后细

胞ꎬ流式细胞仪检测ꎮ

２　 结果

２ １　 直接混合培养细胞的检测　 流式检测结果如图 １ꎮ 直

接混合培养的试验组 ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋Ｔ 细胞的 ＣＦＳＥ 荧光强度

分别为 １１８９ ００±８７ ４０ 及 １０３５ ３３±７４ ４１ꎬ低于阴性对照组

(１９４１ ００±７７ ０８ ｖｓ １４３７ ６７±９８ ５６ꎬｎ＝ ３)ꎬ说明 ＲｈＤ(＋)的
ＲＢＣ 没有使 ＡＢＯ 血型相同的 ＲｈＤ￣Ｔ 细胞活化增殖ꎬ提示活

化过程可能需要抗原递呈细胞的参与ꎮ
２ ２　 树突状细胞的抗原递呈　 流式检测结果如图 ２ꎮ 树突

状细胞负载 ＲｈＤ 抗原后ꎬ试验组 ＣＤ４＋ 和 ＣＤ８＋ Ｔ 细胞的

ＣＦＳＥ 荧光强度分别增高至 ３ １６２ ３３±１１１ ９６ 及 ４ ０６９ ００±
１３０ ３７ꎬ远高于阴性对照组(１ ５９７ ００± ９０ ７１ 及 １ ９９５ ００±
９８ ６１)ꎬ略高于阳性对照(２ ８８７ ００ ± ６６ ４６ꎬ及 ３ １３７ ６７ ±
８７ ３９ꎬｎ＝ ３)ꎬ说明 ＲｈＤ(－)的树突状细胞负载 Ｄ 抗原后可

使其自身的 Ｔ 细胞活化增殖ꎮ

３　 讨论

胸腺依赖性抗原活化 Ｂ 淋巴细胞产生抗体ꎬ除需要 Ｂ 细

胞表面受体(ＢＣＲ)识别抗原获得第一信号外ꎬ还需要 Ｔ 淋巴

细胞(Ｔｈ２)的协助提供共刺激信号(ＣＤ４０ 配体、ＩＬ￣４ 等) [６] ꎮ
ＲｈＤ 抗原是典型的胸腺依赖性抗原ꎬ在免疫反应中需要 Ｔｈ
细胞的协助ꎬ因此对 ＲｈＤ 抗原的免疫应答中ꎬＴ 细胞的活化

增殖是必要的条件ꎮ ＣＤ４＋ Ｔ 细胞具有辅助细胞免疫和体液

免疫应答的作用ꎬＣＤ８＋Ｔ 细胞则是重要的效应细胞ꎮ 就此ꎬ
我们设计了 ２ 种试验方案ꎮ

第 １ 种方案采用 ＲｈＤ 阳性红细胞与来自 Ｒｈ 阴性个体

的单个核细胞混合培养ꎬ结果未见到 Ｔ 细胞的活化ꎬ提示 Ｄ
抗原免疫应答的发生可能还需要抗原递呈细胞的参与ꎮ

图 １　 直接混合培养后 Ｔ 细胞活化检测结果

图 ２　 Ｒｈ￣供者 ＤＣ 细胞负载 Ｄ 抗原后与 Ｔ 细胞混合培养结果

树突状细胞( ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌꎬＤＣ )是体内功能最强的抗原

提呈细胞ꎬ 在体外特定的培养条件下ꎬ 通过负载抗原可以有

效的致敏和活化 ＤＣꎬ 促进其分化成熟ꎬ 增强其免疫提呈功

９７９中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



能ꎬ 诱导机体产生特异性免疫应答[ ７－１０ ] ꎮ 于是在第 ２ 种试

验方案中ꎬ我们添加了 ＤＣ 细胞的诱导及负载 ＲｈＤ 抗原的步

骤ꎬ随后与 Ｒｈ 阴性个体的单个核细胞混合培养ꎬ检测发现成

功诱导了 Ｔ 细胞的活化和增殖ꎮ
我们建立的 Ｄ 抗原免疫刺激 Ｔ 细胞活化的模型ꎬ只需要

灵活更换供者和受者的 Ｄ 抗原类型ꎬ如“弱 Ｄ”或“部分 Ｄ”的
单个核细胞与 ＲｈＤ(＋)的红细胞ꎬ即可观察到不同 Ｄ 抗原类

型之间的免疫刺激是否发生ꎮ 据此可以用于评估 Ｄｅｌ型受者

是否可以接受正常 Ｄ 抗原阳性的红细胞ꎬ为是否可以改变

Ｄｅｌ型受者的输血策略提供试验依据ꎬ这也是我们下一步的研

究内容ꎮ 本模型也提供了 １ 条新的途径用于输血免疫的研

究和评估ꎬ对于提高输血安全具有实用意义ꎮ
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«临床单病种输血»专著出版

２０１６ 年 ７ 月 ２５ 日国家标准化管理委员会批准 ＧＢ / Ｔ １３７４５￣２００９«学科分类与代码»国家标准第 ２ 号修改单ꎬ自
２０１６ 年 ７ 月 ３０ 日起实施ꎮ ＧＢ / Ｔ１３７４５￣２００９«学科分类与代码»国家标准第 ２ 号修改单:一、在“３２０ 临床医学”下增

设二级学科 ３２０３２“输血医学”ꎮ 二、在 ３２０３２“输血医学”下设立三级学科“基础输血学、献血服务学、输血技术学、临
床输血学、输血管理学和输血医学其他学科”ꎮ 中华医学会与中国医师协会输血分会积极响应国家对输血专业的逐

步重视ꎬ 中华医学会临床输血学分会主任委员、中国医师协会输血科医师分会首任会长刘景汉教授牵头ꎬ组织专家

筹措与撰写专著«临床单病种输血»ꎮ
«临床单病种输血»已由人民卫生出版社 ２０１７ 年 １ 月出版ꎬ全书共十章ꎬ涉及内科、外科、妇产科、组织与器官移

植等五十个疾病(病种)输血ꎬ以及输血疗效评价、输血不良反应诊断与治疗、自体输血与治疗性血细胞单采与置换

等方面ꎬ旨在让临床医护人员更好地实施科学、安全用血ꎬ减少不必要的输血ꎮ 该书理论联系实际ꎬ内容新颖ꎬ为进

一步规范医疗机构临床科学、安全用血起到抛砖引玉的作用ꎬ为临床医护人员、医学院校师生及其他领域的同道提

供了单病种输血相应的治疗原则与操作方案ꎮ
主　 　 编:刘景汉　 李志强　 王海林

购买网址:人卫智慧服务商城　 ｈｔｔｐ: / / ｓｕｏ ｉｍ / ２Ｏ５ｖｋｄ
人民卫生出版社旗舰店　 ｈｔｔｐ: / ｄｗｚ ｃｎ / ｄｂｚｓｘｔ

定　 　 价:５５ 元ꎬ人民卫生出版社(ＩＳＢＮ ９７８￣７￣１１７￣２３８９３￣９)ꎬ２０１７ 年 １ 月
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∗基金项目:深圳市科技计划项目(ＪＣＹＪ２０１４０４０３０９２６１９６３３)ꎻ◆ Ｒｈ
血型系统基础与临床研究关键技术攻关合作组ꎻ△通信作者:张印则

(１９６９ １０￣)ꎬ男ꎬ医学博士ꎬ主任技师ꎬ主要从事输血免疫学研究ꎬ电
话:０７５５￣２５６０１２５０ꎬＥｍａｉｌ: ｚｙｚ２００１５７＠ ｓｏｈｕ￣ｃｏｍ

论著

ｓｓＤＮＡ 适配体阻断 ＦｃγＲ 介导巨噬细胞吞噬作用的研究∗

李桢１ 　 徐华２◆ 　 周华友３◆ 　 张印则１◆△

(１.深圳市血液中心ꎬ广东 深圳 ５１８０３５ꎻ ２.陕西省血液中心ꎻ ３.南方医科大学 南方医院)

　 　 摘要:目的　 验证 ｓｓＤＮＡ 适配体阻断 ＲｈＤ 抗原￣抗体的结合ꎬ进而阻断 ＦｃγＲ 介导巨噬细胞吞噬作用的能力ꎮ 方

法　 ０ ２％红细胞悬液分为三组:实验组(加入经 ｓｓＤＮＡ 处理过的 ＲｈＤ ＩｇＧ 单克隆抗体)、空白对照(未处理的红细胞

悬液)、阳性对照(加入未经 ｓｓＤＮＡ 处理的 ＲｈＤ ＩｇＧ 单克隆抗体)ꎮ ３７℃孵育 ３０ ｍｉｎꎮ 洗涤后加入 １ ∶５００ 的羊抗人

ＩｇＧ Ａｌｅｘａ Ｆｌｕｏｒ ４８８ 荧光抗体ꎬ３７℃ ꎬ３０ ｍｉｎꎮ 洗涤后流式细胞仪检测ꎮ 单核细胞单层试验收集 ６ 人份外周血单核细

胞于 ３７℃混合培养 １ｈꎬ洗去未贴壁细胞ꎮ 以 ２ ∶１体积加入不含荧光抗体的三组红细胞ꎬ培养 １ ５ ｈ 后进行瑞氏￣姬姆

萨染色ꎮ 镜下观察 ５００ 个单核细胞ꎬ计算平均吞噬指数ꎮ 结果 　 流式结果显示ꎬ阳性对照荧光强度为 ３ １６６ ３３ ±
１７２ ５５ꎬ而实验组荧光强度仅为 ３０７ ００ ± ４５ １８ꎬ与空白对照组(２８７ ３３±３０ ５０)无显著性差异ꎮ ＭＭＡ 实验结果显

示ꎬ阳性对照组单核细胞平均吞噬指数(７ ２０±１ ４８)≫Ｃｕｔ￣ｏｆｆ 值(０ ３５)ꎬ结果为阳性ꎻ试验组的吞噬指数(０ ０７±
０ １２)低于 Ｃｕｔ￣ｏｆｆ 值ꎬ结果为阴性ꎮ 结论　 ｓｓＤＮＡ 与 ＲｈＤ 抗体结合后可使 ＲｈＤ 抗体丧失与 ＲｈＤ 抗原特异性结合的

能力ꎬ以至于红细胞不会被致敏ꎬ为新生儿溶血病的治疗提供了新的思路ꎮ
关键词:核酸适配体ꎻＲｈＤ 抗体ꎻ单核细胞单层试验ꎻ流式细胞术
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ｔｉｏｎ ｏｆ ５００ ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌｓꎬ ｃａｌｃｕｌａｔｅ ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｐｈａｇｏｃｙｔｉｃ ｉｎｄｅｘ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｆｌｏｗ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｗａｓ
３１６６ ３３±１７２ ５５ꎬ ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｔｅｓｔ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｏｎｌｙ ３０７ ００±４５ １８ꎬ ｗｈｉｃｈ ｗａｓ ｎｏｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｉｆ￣
ｆｅｒｅｎｔ ｆｒｏｍ ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｅ ｂｌａｎｋ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (２８７ ３３±３０ ５０). Ｔｈｅ ＭＭＡ ｓｈｏｗ ｔｈａｔ ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｐｈａｇｏｃｙｔｉｃ ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (７ ２０±１ ４８) ｉｓ ｆａｒ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ Ｃｕｔ￣ｏｆｆ ｖａｌｕｅ (０ ３５)ꎬ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔ ｉｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅꎻ ｐｈａｇｏｃｙｔｉｃ ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｔｅｓｔ
ｇｒｏｕｐ (０ ０７±０ １２) ｉｓ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ Ｃｕｔ￣ｏｆｆ ｖａｌｕｅꎬ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｗｅｒｅ ｎｅｇａｔｉｖｅ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｓＤＮＡ ａｎｄ
ＲｈＤ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｃａｎ ｍａｋｅ ｔｈｅ ＲｈＤ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｌｏｓｅ ｔｈｅ ａｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｂｉｎｄ ｗｉｔｈ ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎꎬ ｓｏ ｔｈａｔ ＲＢＣｓ ｃａｎ ｎｏｔ ｂｅ ｓｅｎｓｉｔｉｚｅｄꎬ
ｗｈｉｃｈ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ａ ｎｅｗ ｗａｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＨＤＦＮ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｓｓＤＮＡ ａｐｔａｍｅｒꎻ ＲｈＤ ａｎｔｉｂｏｄｙꎻ ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｍｏｎｏｌａｙｅｒ ａｓｓａｙꎻ ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ

Ｒｈ 血型抗原具有很强的免疫原性ꎬ其中 ＲｈＤ 抗原免疫

原性最强[１] ꎮ 约 １％ ＲｈＤ 阴性母亲妊娠 ＲｈＤ 阳性胎儿时会

产生 ＲｈＤ 抗体ꎬ并引起新生儿溶血病(ｈｅｍｏｌｙｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ ｔｈｅ
ｆｅｔｕｓ ａｎｄ ｎｅｗｂｏｒｎꎬＨＤＦＮ) [２－３] ꎮ 导致 ＨＤＦＮ 发生的原因是

ＲｈＤ 阳性红细胞被抗￣Ｄ 致敏后ꎬ单核细胞通过 Ｆｃγ 受体(Ｆｃ

ｇａｍｍａ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬＦｃγＲ)与抗￣Ｄ 结晶片段( ｆｒａｇｍｅｎｔ ｃｒｙｓｔａｌｌｉｚａ￣
ｂｌｅꎬ Ｆｃ)结合并吞噬掉致敏红细胞ꎬ导致 ＨＤＦＮ 患者表现出

相应的临床病状[４－５] ꎮ 单核细胞单层试验(ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｍｏｎｏ￣
ｌａｙｅｒ ａｓｓａｙꎬＭＭＡ)可预测新生儿溶血病发生的可能性ꎬ并在

临床输血中具有指导作用[６－７] ꎮ 我们在前期研究中获得了具

有中和抗￣Ｄ 生物活性的单链核酸适配体 ( ｓｉｎｇｌｅ￣ ｓｔｒａｎｄｅｄ
ＤＮＡ ａｐｔａｍｅｒ) [８] ꎬ本文通过流式细胞术分析抗￣Ｄ 经 ｓｓＤＮＡ
处理后对 ＲｈＤ 阳性红细胞的致敏情况ꎬ同时采用 ＭＭＡ 来评

价单链核酸适配体阻断单核吞噬细胞系统的免疫吞噬作用ꎬ
探讨单链核酸适配体用于 ＨＤＮＦ 治疗的可能性ꎬ现报告
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如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 实验材料　 随机选取血清学盐水法室温条件下凝集强

度为“４＋”的 ＲｈＤ 阳性无偿献血者 ＥＤＴＡ 抗凝全血(经单位

伦理学委员会批准)ꎮ
１ ２　 ｓｓＤＮＡ 适配体与试剂　 根据文献[８]筛选得到的全长

为 ８１ｎｔ 的 ｓｓＤＮＡ 适配体 １、２ꎬ其两侧固定碱基序列均为

２１ｎｔꎬ中间可变序列为 ３９ｎｔꎮ 固定序列为:５′￣ＡＧＡＧＡＣＧＧＡ
ＣＡＣＡＧＧＡＴＧＡＧＣ(可变序列)ＣＣＴＴＣＣＣＣＡＡＧＡＣＡＧＣＡＴＣＣＡ￣
３′ꎬ ｓｓＤＮＡ 适 配 体 １、 ２ 的 可 变 序 列 分 别 为: ５′￣ＧＧＴＧ￣
ＣＡＧＧＧＧＧＧＧＣＧＧＡＧＡＡＧＡＧＧＴＴＧＡＧＧＧＧＡＧＣＧＧＧＴ￣３′ꎬ ５′￣
ＧＧＣＧＣＡＧＧＧＧＧＧＧＣＧＧＡＧＡＡＧＡＧＧＴＴＧＡＧＧＧＧＡＧＣＧＧＧＴ￣
３′ꎮ 核酸适配体由上海生工生物工程股份有限公司合成ꎮ
羊抗人 ＩｇＧ Ａｌｅｘａ Ｆｌｕｏｒ ４８８ 荧光抗体(批号:１４９５７９３)购于美

国 Ｌｉｆｅ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ 公司ꎻ ＲｈＤ ＩｇＧ 型单克隆抗体 (批号:
２０１４０３０６ꎬ上海血液生物医药有限责任公司)ꎻ人全血单个核

细胞分离液(批号:２０１３１１２７ꎬ天津市灏洋生物制品科技有限

责任公司)ꎻ ＲＰＭＩ １６４０(批号:ＡＡＦ２０４１６９ꎬ美国 Ｃｏｒｎｉｎｇ 公

司)ꎻ瑞氏￣姬姆萨染液(批号:４１５０９３ꎬ珠海贝索生物技术有

限公司)ꎮ
１ ３　 仪器与耗材　 淋巴 /单核细胞分离管(批号:Ｅ１４１２３Ｅ６ꎬ
德国 Ｇｒｅｉｎｅｒ 公司)ꎻ腔室玻片 (批号: Ｈ２８６１５４５３４３ꎬ美国

Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｃｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司)ꎻ显微镜(型号:Ｏｌｙｍｐｕｓ ＢＸ￣
４３ꎬ日本奥林巴斯公司)ꎻ声波聚焦流式细胞仪(型号: Ａｔｔｕｎｅ
ＮｘＴ ａｕｔｏ ｓａｍｐｌｅｒꎬ美国 ｌｉｆｅ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ 公司)ꎻ自动细胞计数

仪(型号:ＴＣ２０ Ａｕｔｏｍａｔｅｄ Ｃｅｌｌ Ｃｏｕｎｔｅｒꎬ新加坡 ＢＩＯ￣ＲＡＤ 公

司)ꎻＣＯ２ 培养箱(Ｈｅｒａ ｃｅｌｌ２４０ꎬ 德国 Ｔｈｅｒｍｏ 电子公司)ꎻ台
式离心机(型号:Ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ ５８１０Ｒꎬ德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司)ꎻ血
清学离心机(型号:ＫＡ￣２２００ꎬ日本 Ｋｕｂｏｔａ 公司)ꎬ空气浴摇床

(型号:ＳＩ５０ꎬ英国 ＢＩＢＢＹ 公司)ꎮ
１ ４　 方法

１ ４ １ 红细胞悬液的制备　 新鲜 ＥＤＴＡ 抗凝全血ꎬ１ ０００ ｇ 离

心 １ ｍｉｎꎮ 弃上清ꎬ用生理盐水以 １ ０００ ｇ 离心 １ ｍｉｎ 洗涤 ５
次ꎬ制成压积红细胞ꎮ 取压积红细胞 ２ μＬ 加至 １ ｍＬ 生理盐

水中ꎬ即为 ０ ２％红细胞悬液ꎮ
１ ４ ２　 流式细胞术检测 ｓｓＤＮＡ 适配体阻断抗原抗体结合的

能力　 在 １００ μＬ 效价为 １２８ 的 ＲｈＤ ＩｇＧ 型单克隆抗体中加

入 ｓｓＤＮＡ 适配体 １ 和适配体 ２ 各 ５０ ｐｍｏｌꎬ３７℃孵育 ３０ ｍｉｎꎮ
加入 １００ μＬ ０ ２％红细胞悬液ꎬ３７℃孵育 ３０ ｍｉｎꎮ 生理盐水

洗涤 ３ 次ꎬ加入 １００ μＬ １ ∶５００ 的羊抗人 ＩｇＧ Ａｌｅｘａ Ｆｌｕｏｒ ４８８
荧光抗体ꎬ３７℃孵育 ３０ ｍｉｎꎮ 生理盐水洗涤 ３ 次ꎬ上机检测ꎮ
同时设置空白对照(红细胞悬液中不加 ｓｓＤＮＡ 及 ＲｈＤ 抗体)
与阳性对照(红细胞悬液中加入 ＲｈＤ ＩｇＧ 型单克隆抗体ꎬ并
以生理盐水代替 ｓｓＤＮＡ 适配体)ꎮ
１ ４ ３　 单核细胞单层试验 　 依据文献[９－１０] 的报道ꎬ采用密

度梯度离心法提取 ６ 人份外周血单核细胞ꎬ用 ＲＰＭＩ １６４０ 洗

涤 １ 次ꎬ将 ６ 份单核细胞混合ꎬ并调节细胞浓度至 ５×１０６个细

胞 / ｍＬꎮ 在腔室玻片中加入 ５０ μＬ 混合单核细胞ꎬ于 ＣＯ２培

养箱中 ３７℃孵育 ６０ ｍｉｎꎬ使细胞贴壁ꎮ 用生理盐水轻轻冲洗

掉未贴壁细胞ꎬ以 ２ ∶１体积加入如步骤 １ ４ ２ 处理的 ３ 组红

细胞(不加荧光抗体)ꎬ于 ＣＯ２培养箱中 ３７℃孵育 ９０ ｍｉｎꎮ 玻

片经生理盐水洗涤 ３ 次后ꎬ进行瑞氏￣姬姆萨染色ꎮ 显微镜

下观察 ５００ 个单核细胞ꎬ按公式计算单核细胞平均吞噬指

数ꎮ Ｃｕｔ￣ｏｆｆ 值为阴性对照平均吞噬指数＋３ＳＤ[１１] ꎮ
公式:单核细胞吞噬指数＝粘附及吞噬红细胞的单核细

胞数 /总单核细胞观察数×１００
１ ５　 统计学分析　 计量数据以“均数±标准差(ｘ±ｓ)”表示ꎮ
使用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２２ 软件ꎬ采用 Ｆ 检验比较组间差异

是否显著ꎬＰ<０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 ｓｓＤＮＡ 适配体阻断抗原抗体结合能力的检测　 如图 １ꎬ
流式结果显示ꎬ空白对照、阳性对照及试验组荧光强度分别

为 ２８７ ３３±３０ ５０、３ １６６ ３３±１７２ ５５ 和 ３０７ ００±４５ １８ꎬｎ ＝ ３ꎮ
Ｆ 检验组间差异显著(Ｆ ＝ ７４８ ７１１ꎬｐ<０ ００１)ꎮ 阳性对照与

空白对照及试验组间比较差异显著( ｐ 值均<０ ０５)ꎬ但试验

组与空白对照组间比较ꎬ差异无统计学意义(ｐ ＝ ０ ９４２)ꎮ 提

示核酸适配体 １、２ 联合使用ꎬ阻断了 ＲｈＤ 抗原与 ＲｈＤ ＩｇＧ 抗

体的结合ꎮ

Ａ:各组间流式检测荧光强度差异比较ꎻＢ: 各组间流式检

测荧光强度均值比较ꎻＢｌａｎｋ:空白对照ꎻＴＧ:试验组ꎻＰＣ:

阳性对照组

图 １　 各组间流式检测荧光强度差异比较

２ ２　 单核细胞单层试验　 根据镜下观察计数ꎬ按公式 １ 计

算可得:空白对照组单核细胞平均吞噬指数为 ０ ０５±０ １０(ｎ
＝ ４)ꎬ阳性对照组及试验组单核细胞平均吞噬指数分别为

７ ２０±１ ４８ 和 ０ ０７±０ １２(ｎ＝ ３)(图 ２)ꎮ 根据 Ｃｕｔ￣ｏｆｆ 值为阴

性对照平均吞噬指数＋３ＳＤꎬ得 Ｃｕｔ￣ｏｆｆ 值为 ０ ３５ꎬ阳性对照组

单核细胞平均吞噬指数≫Ｃｕｔ￣ｏｆｆ 值ꎬ结果为阳性ꎻ试验组的

吞噬指数低于 Ｃｕｔ￣ｏｆｆ 值ꎬ结果为阴性ꎮ

图 ２　 粘附并吞噬红细胞的单核细胞

３　 讨论

核酸适配体是短链寡核苷酸分子ꎬ可与目标靶分子特异
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性结合ꎬ可通过指数富集的配体系统进化技术( ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｅ￣
ｖｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｌｉｇａｎｄｓ ｂｙ ｅｘｐｏｎｅｎｔｉａｌ ｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔꎬ ＳＥＬＥＸ)筛选获

得[１２] ꎮ 与抗体相比ꎬ其不仅亲和力和特异性高ꎬ而且还具有

无毒性、无免疫原性等优点[１３] ꎮ 我们的前期研究获得了具

有中和抗￣Ｄ 生物活性的单链核酸适配体( ｓｓＤＮＡ)ꎮ 我们的

研究提示ꎬ单一 ｓｓＤＮＡ 适配体与抗￣Ｄ 分子结合所形成的阻

断抗原￣抗体结合的空间位阻效应小于两个适配体联合使用

的位阻效应[８] ꎮ 因此本次研究中联合使用了适配体 １ 和 ２ꎮ
流式细胞术检测结果显示ꎬ未经 ｓｓＤＮＡ 适配体处理的阳

性对照致敏红细胞荧光强度为 ３ １６６ ３３ ± １７２ ５５ꎬ而核酸适

配体 １ 和 ２ 联合与 ＲｈＤ 抗体孵育后ꎬ荧光强度可降至 ３０７ ００
± ４５ １８ꎬ与空白对照组(２８７ ３３±３０ ５０)无显著性差异(图
１)ꎮ 表明 ｓｓＤＮＡ 适配体与 ＲｈＤ 抗体结合后可使 ＲｈＤ 抗体丧

失与 ＲｈＤ 抗原特异性结合的能力ꎬ即红细胞不会被 ｓｓＤＮＡ
适配体处理过的抗￣Ｄ 致敏ꎮ

功能细胞学试验是一类评估抗体临床意义的试验ꎬ通过

体外观察单核细胞对抗体致敏红细胞的吞噬情况ꎬ预判该抗

体在机体内可能引发免疫反应的强弱程度[１４ ] ꎮ 巨噬细胞具

有较强的吞噬活性ꎬ表达于巨噬细胞表面的 ＦｃγＲ 识别并结

合致敏红细胞上抗￣Ｄ 的 Ｆｃ 后即可发挥其免疫吞噬功能ꎮ 在

ＭＭＡ 试验中镜下可见巨噬细胞黏附及吞噬的红细胞ꎬ故
ＭＭＡ 试验被用于预测同种抗体致敏红细胞引起的急性溶血

性输血反应[１５] ꎮ 本文 ＭＭＡ 试验结果显示ꎬ试验组平均吞噬

指数(０ ０７±０ １２)≪阳性对照组(７ ２０±１ ４８)ꎬ且<Ｃｕｔ￣ｏｆｆ 值
(０ ３５)ꎬ说明经 ｓｓＤＮＡ 适配体处理的 ＲｈＤ 抗体无致敏红细

胞的能力ꎮ
综合分析流式细胞术及 ＭＭＡ 试验结果可以发现ꎬｓｓＤ￣

ＮＡ 适配体的作用目标是 ＲｈＤ 抗体ꎬ与 ｓｓＤＮＡ 适配体结合后

的 ＲｈＤ 抗体丧失了与 ＲｈＤ 抗原结合的能力ꎬ使巨噬细胞表

面 ＦｃγＲ 识别不到因与 ＲｈＤ 抗原特异性结合而发生构象改

变的 ＲｈＤ 抗体 Ｆｃ 段ꎬ导致试验组 ＭＭＡ 试验结果呈阴性反

应ꎮ 本文研究结果提示特异性 ｓｓＤＮＡ 适配体可使 ＲｈＤ 抗体

失去抗体调理作用ꎬ使用 ｓｓＤＮＡ 适配体处理 ＲｈＤ 抗体可有

效预防和治疗溶血性输血反应ꎬ为 ＨＤＦＮ 的治疗提供了新的

思路ꎮ

参 考 文 献

[１] 　 Ｃｈｏｕ ＳＴꎬ Ｊａｃｋｓｏｎ Ｔꎬ Ｖｅｇｅ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｉｇｈ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌ ａｌｌｏｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｓｉｃｋｌｅ ｃｅｌｌ ｄｉｓｅａｓｅ ｄｅｓｐｉｔｅ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｆｒｏｍ
Ｒｈ￣ｍａｔｃｈｅｄ ｍｉｎｏｒｉｔｙ ｄｏｎｏｒｓ. Ｂｌｏｏｄꎬ ２０１３ꎬ１２２(６):１０６２￣１０７１.

[２] 　 Ｉｚｅｔｂｅｇｏｖｉｃ Ｓ. Ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ＡＢＯ Ａｎｄ ＲｈＤ Ｉｎｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ ｗｉｔｈ
Ｒｈ Ｎｅｇａｔｉｖｅ Ｍｏｔｈｅｒｓ. Ｍａｔｅｒ Ｓｏｃｉｏｍｅｄꎬ ２０１３ꎬ２５(４):２５５￣２５８.

[３] 　 ｄｅ Ｈａａｓ Ｍꎬ Ｔｈｕｒｉｋ ＦＦꎬ Ｋｏｅｌｅｗｉｊｎ ＪＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈａｅｍｏｌｙｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ
ｔｈｅ ｆｅｔｕｓ ａｎｄ ｎｅｗｂｏｒｎ. Ｖｏｘ Ｓａｎｇꎬ ２０１５ꎬ１０９(２):９９￣１１３.

[４] 　 Ａｒｍｏｕｒ ＫＬꎬ Ｃｌａｒｋ ＭＲꎬ Ｈａｄｌｅｙ ＡＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｈｕｍａｎ
ＩｇＧ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ｌａｃｋｉｎｇ Ｆｃｇａｍｍａ ｒｅｃｅｐｔｏｒ Ｉ ｂｉｎｄｉｎｇ ａｎｄ ｍｏｎｏｃｙｔｅ
ｔｒｉｇｇｅｒｉｎｇ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ. Ｅｕｒ Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｌꎬ １９９９ꎬ２９(８):２６１３￣２６２４.

[５] 　 Ｆｌｅｓｃｈ ＢＫꎬ Ｖöｇｅ Ｋꎬ Ｈｅｎｒｉｃｈｓ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｃｇａｍｍａ ｒｅｃｅｐｔｏｒ￣ｍｅｄｉａ￣
ｔｅｄ ｉｍｍｕｎｅ ｐｈａｇｏｃｙｔｏｓｉｓ ｄｅｐｅｎｄｓ ｏｎ ｔｈｅ ｃｌａｓｓ ｏｆ ＦｃｇａｍｍａＲ ａｎｄ ｏｎ
ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ￣ｃｏａｔｅｄ ｔａｒｇｅｔ ｃｅｌｌ. Ｖｏｘ Ｓａｎｇꎬ ２００１ꎬ８１( ２):
１２８￣１３３.

[６] 　 毕晓琳ꎬ潘凌子ꎬ叶萍ꎬ等. 单核细胞单层试验预判 ＡＢＯ 新生儿

溶血病的应用.中国输血杂志ꎬ ２００９ꎬ ２２(９):７２７￣７２８.
[７] 　 Ｎｏｕｍｓｉ ＧＴꎬ Ｂｉｌｌｉｎｇｓｌｅｙ ＫＬꎬ Ｍｏｕｌｄｓ ＪＭ. Ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｏｆ

ａｎｔｉｇｅｎ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｂｌｏｏｄ ｔｏ ａｌｌｏｉｍｍｕｎｉｓｅｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｓｉｎｇ ａ ｍｏｎｏｃｙｔｅ
ｍｏｎｏｌａｙｅｒ ａｓｓａｙ. Ｔｒａｎｓｆｕｓ Ｍｅｄꎬ ２０１５ꎬ２５(２):９２￣１００.

[８] 　 庄乃保ꎬ吴凡ꎬ张印则ꎬ等. ＲｈＤ 抗体 ｓｓＤＮＡ 适配体的筛选与鉴

定. 中国输血杂志ꎬ ２０１６ꎬ２９(６):５９２￣５９５.
[９] 　 Ｇａｒｎｅｒ ＳＦꎬ Ｇｏｒｉｃｋ ＢＤꎬ Ｌａｉ ＷＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ

ｈａｅｍｏｌｙｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｎｅｗｂｏｒｎ. Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ＩｇＧ ａｎｔｉ￣Ｄ ｓｕｂｃｌａｓｓ
ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｓ ｅｘｐｌａｉｎ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ａｓｓａｙ ｒｅｓｕｌｔｓ.
Ｖｏｘ Ｓａｎｇꎬ １９９５ꎬ６８(３):１６９￣１７６.

[１０] Ｔｏｎｇ ＴＮꎬ Ｂｕｒｋｅ￣Ｍｕｒｐｈｙ Ｅꎬ Ｓａｋａｃ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｍａｌ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ ａ ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｍｏｎｏｌａｙｅｒ ａｓｓａｙ. Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ
２０１６ꎬ５６(１１):２６８０￣２６９０.

[１１] Ａｒｎｄｔ ＰＡꎬ Ｇａｒｒａｔｔｙ Ｇ. Ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｍｏｎ￣
ｏｃｙｔｅ ｍｏｎｏｌａｙｅｒ ａｓｓａｙ ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ
ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ａｌｌｏａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ. Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２００４ꎬ ４４(９): １２７３￣
１２８１.

[１２] Ｅｌｌｉｎｇｔｏｎ ＡＤꎬ Ｓｚｏｓｔａｋ ＪＷ. Ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ＲＮＡ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ ｔｈａｔ
ｂｉｎｄ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｌｉｇａｎｄｓ. Ｎａｔｕｒｅꎬ １９９０ꎬ ３４６: ８１８￣８２２.

[１３] ＰＥＩ Ｘｉａｏｙｕ ꎬ ＰＥＩ Ｘｉａｏｙｕ ꎬ ＪＵＮ ＺｈａｎｇＰｅｉ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ
ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ａｐｔａｍｅｒｓ ｉｎ Ｃａｎｃｅｒ. Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｏｎｃｏｌｏｇｙꎬ
２０１４ꎬ ２(３):３４１￣３４８ .

[１４] Ｌｅｇｅｒ ＲＭ. Ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｃｅｌｌｕｌａｒ ａｓｓａｙｓ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ｕｓｅｄ ｔｏ
ｐｒｅｄｉｃｔ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｒｅｄ ｃｅｌｌ ａｌｌｏａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ.
Ｉｍｍｕｎｏｈｅｍａｔｏｌꎬ ２００２ꎬ １８ (３): ６５￣７０.

[１５] Ｋｒｕｓｐｅ ＡＳꎬ Ｋａｔｓｍａｎ Ｙꎬ Ｓａｋａｃ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｓｕｌｆｉｄｅ
ｂｏｎｄｓ ｗｉｔｈｉｎ ａｎｔｉ￣Ｄ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎ ｅｎｈａｎｃｅｄ Ｆｃｇａｍｍａ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｂｌｏｃｋ￣
ａｄｅ. Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２００９ꎬ４９(５):９２８￣９３６.

(２０１７￣０５￣３１ 收稿ꎬ２０１７￣０８￣２４ 修回)

本文编辑:李弘武

欢欢 迎迎 赐赐 稿稿 　　 欢欢 迎迎 订订 阅阅

«中国输血杂志»邮发代号:６２￣１８６

３８９中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



ｄｏｉ:１０ １３３０３ / ｊ ｃｊｂｔ ｉｓｓｎ １００４￣５４９ｘ ２０１７ ０９ ００４
∗基金项目:深圳市科技计划项目(ＪＣＹＪ２０１４０４０３０９２６１９６３３)ꎻ◆ Ｒｈ
血型系统基础与临床研究关键技术攻关合作组ꎻ△通信作者:张印则

(１９６９ １０￣)ꎬ男ꎬ医学博士ꎬ主任技师ꎬ主要从事输血免疫学研究ꎬ电
话:０７５５￣２５６０１２５０ꎬＥｍａｉｌ: ｚｙｚ２００１５７＠ ｓｏｈｕ ｃｏｍ

论著

用于 ＲｈＤ 抗原流式细胞检测的固定透化方法评价∗

李桢１ 　 徐华２◆ 　 周华友３◆ 　 张印则１◆△

(１.深圳市血液中心ꎬ广东 深圳 ５１８０３５ꎻ ２.陕西省血液中心ꎻ ３.南方医科大学 南方医院)

　 　 摘要:目的　 寻找具有回收率高且适于 ＲｈＤ 抗原荧光检测的红细胞固定透化方法ꎮ 方法　 分别采用 ４％甲醛、
４％多聚甲醛、２％戊二醛对红细胞进行固定ꎬ同时采用 ４％甲醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００、４％多聚甲醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００、２％戊二醛￣
Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 对红细胞进行透化固定ꎬ未处理红细胞作为对照ꎮ 冰上固定 ２０ ｍｉｎꎬ洗涤后计算红细胞回收率ꎮ 在各组

红细胞中加入 １ ∶１２８ 的 ＲｈＤ ＩｇＧ 单克隆抗体ꎬ同时设组内空白对照ꎬ３７℃孵育 ３０ ｍｉｎꎮ ＰＢＳ 洗涤 ３ 次后加入 １ ∶２００ 的

ＦＩＴＣ 荧光抗体ꎬ３７℃孵育 ３０ ｍｉｎꎬＰＢＳ 洗涤 ３ 次后流式细胞仪检测ꎮ 结果　 ２％戊二醛及 ２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ ２ 组

的回收率分别为 ７２ ８３％与 ７２ ８０％ꎬ高于对照组(５８ ３２％)ꎬ甲醛及多聚甲醛 ２ 组的回收率在 ４ ００％左右ꎬ远低于对

照组ꎮ 流式检测结果显示ꎬ不同固定剂的荧光本底均高于未处理红细胞ꎮ 与对照组相比甲醛与多聚甲醛会减弱

ＲｈＤ 抗原荧光强度ꎬ而戊二醛不影响 ＲｈＤ 荧光强度ꎬ戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 可增强 ＲｈＤ 抗原检测的灵敏度ꎮ 结论 　
２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 固定透化法不仅可得到较高的红细胞回收率ꎬ且 ＲｈＤ 荧光检测的灵敏度也得到提升ꎬ是荧光

检测 ＲｈＤ 抗原较理想的固定透化方法ꎮ
关键词:甲醛ꎻ多聚甲醛ꎻ戊二醛ꎻ固定ꎻ透化ꎻＲｈＤ 抗原

　 　 中图分类号:Ｒ４５７ １＋ １　 Ｒ４４６ ６　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣０９８４￣０３
Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ＲＢＣ ｆｉｘａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ ＲｈＤ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ 　 ＬＩ Ｚｈｅｎ１ꎬ ＸＵ Ｈｕａ２ꎬ
ＺＨＯＵ Ｈｕａｙｏｕ３ꎬ ＺＨＡＮＧ Ｙｉｎｚｅ１ . １. Ｓｈｅｎｚｈｅｎ Ｂｌｏｏｄ Ｃｅｎｔｅｒꎬ Ｓｈｅｎｚｈｅｎ ５１８０３５ꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ２. Ｓｈａｎｘｉ Ｂｌｏｏｄ Ｃｅｎｔｅｒꎻ ３. Ｎａｎｆａｎｇ
Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｓｏｕｔｈｅｒｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ.Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ: ＺＨＡＮＧ Ｙｉｎｚｅ

Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｆｉｎｄ ａ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ＲＢＣ ｆｉｘａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｒａｔｅ ａｎｄ ｓｕｉｔａｂｌｅ ｆｏｒ
ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 ４％ ｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅꎬ ４％ ｐａｒａｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ ａｎｄ ２％ ｇｌｕｔａｒａｌｄｅｈｙｄｅ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ
ｔｏ ｆｉｘ ＲＢＣｓꎬ ａｎｄ ４％ ｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ꎬ ４％ ｐａｒａｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ꎬ ２％ ｇｌｕｔａｒａｌｄｅｈｙｄｅ￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００
ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｆｉｘ ａｎｄ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｚｅ ＲＢＣｓꎬ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ＲＢＣｓ ａｓ ａ ｃｏｎｔｒｏｌ. Ｆｉｘｅｄ ｆｏｒ ２０ｍｉｎ ｏｎ ｉｃｅꎬ ｗａｓｈｉｎｇꎬ ｃａｌｃｕｌａｔｅ ｃｅｌｌ ｒｅｃｏｖ￣
ｅｒｙ ｒａｔｅ. １ ∶１２８ ＲｈＤ ＩｇＧ ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｗａｓ ａｄｄｅｄ ｔｏ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ＲＢＣｓ ａｎｄ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ａｔ ３７℃ ｆｏｒ ３０ ｍｉｎ. Ｔｈｅ ｂｌａｎｋ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｅｔ ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｉｍｅ. Ａｆｔｅｒ ｗａｓｈｉｎｇ ｗｉｔｈ ＰＢＳ ｆｏｒ ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓꎬ １ ∶２００ ＦＩＴＣ ｗａｓ ａｄｄｅｄꎬ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ａｔ ３７℃
ｆｏｒ ３０ ｍｉｎꎬ ｗａｓｈｅｄ ｆｏｒ ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓ ｗｉｔｈ ＰＢＳꎬ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｏｆ ２％ ｇｌｕｔａｒａｌ￣
ｄｅｈｙｄｅ ａｎｄ ２％ ｇｌｕｔａｒａｌｄｅｈｙｄｅ￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ ｗｅｒｅ ７２ ８３％ ａｎｄ ７２ ８０％ꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙꎬ ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ (５８ ３２％). Ｔｈｅ ｒｅｃｏｖｅｒｉｅｓ ｏｆ ｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ ａｎｄ ｐａｒａｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ ｗｅｒｅ ４.００％ ｏｒ ｓｏꎬ ｍｕｃｈ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ. Ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｂａｃｋｇｒｏｕｎｄ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｆｉｘａｔｉｖｅｓ ｗａｓ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ＲＢＣｓ. Ｃｏｍ￣
ｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐꎬ ｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ ａｎｄ ｐａｒａｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅ ｗｅａｋｅｎｅｄ ｔｈｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎꎬ ２％
ｇｌｕｔａｒａｌｄｅｈｙｄｅ ｄｉｄ ｎｏｔ ａｆｆｅｃｔ ｔｈｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ＲｈＤꎬ ｗｈｉｌｅ ２％ ｇｌｕｔａｒａｌｄｅｈｙｄｅ￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ ｃｏｕｌｄ ｅｎｈａｎｃｅ ｔｈｅ
ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ２％ ｇｌｕｔａｒａｌｄｅｈｙｄｅ￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ ｆｉｘａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ
ｎｏｔ ｏｎｌｙ ｃａｎ ｏｂｔａｉｎ ｈｉｇｈｅｒ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｒａｔｅꎬ ｂｕｔ ａｌｓｏ ｉｍｐｒｏｖｅ ｔｈｅ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＲｈＤ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｓ
ｔｈｅ ｉｄｅａｌ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅꎻｐａｒａｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅꎻｇｌｕｔａｒａｌｄｅｈｙｄｅꎻ ｆｉｘａｔｉｏｎꎻｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎꎻＲｈＤ ａｎｔｉｇｅｎꎻＲＢＣ( ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌ)

细胞固定与透化是细胞形态、免疫组织化学等研究的基

础试验方法ꎮ 细胞固定可起到中止细胞生化反应ꎬ维持细胞

形态、细胞表面及胞质内蛋白质与核酸结构的作用[１－２] ꎮ 细

胞透化可在不破坏细胞膜及胞内有机结构的情况下ꎬ使细胞

膜通透性增加ꎬ达到小分子物质及一些大分子物质自由进出

细胞的作用[３] ꎮ 细胞固定与透化技术多用于有核细胞ꎬ无细

胞核的红细胞是输血医学研究领域中最常使用的试验材料ꎬ
目前对红细胞的固定与透化技术研究较少ꎮ 我们比较了常

用于细胞固定与透化的试验方法ꎬ旨在寻找 １ 种较稳定的红

细胞回收率高且适于荧光检测的固定透化方法ꎬ现报告

如下ꎮ
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１　 材料与方法

１ １　 实验材料　 随机选取血清学盐水法室温条件下凝集强

度为“４＋”的 ＲｈＤ 阳性无偿献血者 ＥＤＴＡ 抗凝全血(经单位

伦理学委员会批准)ꎮ
１ ２　 试剂 　 ＰＢＳ(ｐＨ ７ ２ꎬ０ ００６７ ｍｏｌ / Ｌꎬ批号:ＡＺＥ１８９２１７ꎬ
美国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司)ꎬ甲醛(批号:３１３７Ｃ１１８)、
多聚甲醛(批号:１７０６Ｃ３１４)及戊二醛(批号:３５９７Ｃ４８７) 购于

美国 Ａｍｒｅｓｃｏｎ 公司ꎬＴｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ (批号:１０４３５５ꎬ美国 Ｐｒｏ￣
ｍｅｇａ 公司) ꎬ ＦＩＴＣ 标记羊抗人 Ｆ(ａｂ’)２ 片段荧光抗体(批
号:１２５０８９ꎬ美国 Ｊａｃｋｓｏｎ 公司)ꎬＲｈＤ ＩｇＧ 单克隆抗体(批号:
２０１６０７２５ꎬ上海血液生物有限责任公司)ꎮ
１ ３　 仪器 　 流式细胞仪(型号:Ａｔｔｕｎｅ ＮｘＴ ａｕｔｏ ｓａｍｐｌｅｒꎬ美
国 ｌｉｆｅ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ 公司)ꎬ自动细胞计数仪(型号:ＴＣ２０ Ａｕｔｏ￣
ｍａｔｅｄ Ｃｅｌｌ Ｃｏｕｎｔｅｒꎬ新加坡 ＢＩＯ￣ＲＡＤ 公司)ꎬ台式离心机(型
号:Ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ ５８１０Ｒꎬ德国 Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ 公司)ꎬ血清学离心机

(型号:ＫＡ￣２２００ꎬ日本 Ｋｕｂｏｔａ 公司)ꎬ空气浴摇床 (型号:
ＳＩ５０ꎬ英国 ＢＩＢＢＹ 公司)ꎮ
１ ４　 方法

１ ４ １　 红细胞悬液制备 　 取新鲜 ＥＤＴＡ 抗凝全血 ０ ５ ｍＬ
加入试管中ꎬ１ ０００ ｇ 离心 １ ｍｉｎꎬ弃上清ꎮ 用预冷的 ＰＢＳ 以

１ ０００ ｇ离心 １ ｍｉｎꎬ洗涤 ５ 次ꎬ制成压积红细胞ꎮ 取压积红细

胞加至 ＰＢＳ 中ꎬ调整细胞浓度约为 １×１０７个 / ｍＬ( 细胞计数

仪实际检测值为 １ ４５×１０７个 / ｍＬ)ꎮ
１ ４ ２　 固定液制备 　 ４％中性甲醛:取 ５ ｍＬ 浓度为 ３７％的

甲醛ꎬ加至 ４１ ２５ ｍＬ ＰＢＳ 中ꎬ混匀ꎻ４％多聚甲醛:称取 ２ ｇ 多

聚甲醛加入 ５０ ｍＬ ＰＢＳ 中ꎬ３７℃ꎬ４８ ｈ 充分溶解ꎻ２％戊二醛:
取 ２ ｍＬ 浓度为 ５０％的戊二醛ꎬ加至 ４８ ｍＬ ＰＢＳ 中ꎬ混匀ꎻ
１０％Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００:取 ５ ｍＬ Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ꎬ加至 ４５ ｍＬ ＰＢＳ 中ꎬ
置 ３７℃水浴中 ２ ｈꎬ使其充分溶解ꎮ
１ ４ ３　 红细胞固定 　 对文献[４－７]报道的红细胞固定方法

进行适当调整ꎬ分别采用 ４％甲醛、４％多聚甲醛、２％戊二醛

对红细胞进行固定ꎬ同时采用 ４％甲醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００、４％多聚

甲醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００、２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 对红细胞进行透

化固定ꎮ 具体操作如下:各试验组在红细胞悬液中加入等体

积的固定液ꎬ对红细胞进行透化固定时再加入 １ / １０ 总反应

体积的 １０％ Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００(Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 终浓度为 １％)ꎬ冰上

固定 ２０ ｍｉｎꎮ 同时设置对照组(红细胞不进行固定与透化)ꎮ
１ ４ ４　 红细胞计数　 固定完成后ꎬ用 ＰＢＳ 以 １ ０００ ｇ 离心 ２
ｍｉｎ 洗涤 ５ 次ꎬ用自动细胞计数仪进行计数ꎮ 回收率 ＝细胞

数均值(ｎ＝ ５) / １ ４５×１０７×１００％ꎮ
１ ４ ５　 流式检测　 在各组红细胞中加入 １００ μＬ 用 ＰＢＳ １２８
倍稀释的 ＲｈＤ ＩｇＧ 单克隆抗体ꎬ同时各组内设空白对照(用
ＰＢＳ 代替 ＲｈＤ ＩｇＧ 单克隆抗体ꎬ其它操作与各试验组相同)ꎬ
３７℃摇摆孵育 ３０ ｍｉｎꎬＰＢＳ 洗涤 ３ 次ꎮ 加入 １００ μＬ 用 ＰＢＳ
２００ 倍稀释的 ＦＩＴＣ 标记羊抗人 Ｆ( ａｂ’) ２ 片段荧光抗体ꎬ
３７℃摇摆孵育 ３０ ｍｉｎꎬＰＢＳ 洗涤 ３ 次ꎮ 加入 ２００ μＬ ＰＢＳꎬ上
机检测ꎮ 在 ＦＳＣ、ＳＳＣ 的二维散点图中圈出红细胞区ꎬＦＩＴＣ
的激发波长为 ４８８ ｎｍꎬ发射波长为 ５２５ ｎｍꎬ每个样品检测

１０ ０００个细胞ꎮ

１ ５　 统计学分析　 对照组及试验组荧光强度减去相应空白

对照荧光强度所得数据用于结果分析ꎮ 计量数据以“均数±
标准差(ｘ±ｓ)”表示ꎮ 使用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２２ 软件ꎬ采用

Ｆ 检验比较组间差异是否显著ꎬＰ< ０ ０５ 为差异有统计学

意义ꎮ

２　 结果

２ １　 红细胞回收率 　 不同固定方法的红细胞回收率差异

显著ꎬ具有统计学意义(Ｆ＝ ３４１ ７０ꎬＰ<０ ００１)ꎬ见表 １ꎮ 使用

戊二醛及戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 法固定红细胞ꎬ回收率分别为

７２ ８３％与 ７２ ８０％ꎬ高于对照组(５８ ３２％)ꎬ２ 者差异无统计

学意义(Ｐ＝ １ ００)ꎬ 提示红细胞回收率与是否使用 Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣
１００ 无关ꎮ 使用甲醛及多聚甲醛固定红细胞ꎬ２ 组回收率相

似ꎬ均在 ４ ００％左右ꎬ远低于对照组ꎮ 联合使用 Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００
后红细胞回收率均为 ０ ００％ꎬ提示二者对红细胞膜破坏严

重ꎬＴｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 加剧了膜的破坏ꎮ
表 １　 红细胞固定洗涤后的回收率　 　 (ｎ＝ ５)

固定方法 洗涤后红细胞数(个 / ｍＬ) 回收率(％)
４％中性甲醛 (５ ６２±０ ５４)×１０５ ３ ８８
４％多聚甲醛 (５ ８３±０ ８１) ×１０５ ４ ０２
２％戊二醛 (１ ０６±０ ０４) ×１０７ ７２ ８３

４％中性甲醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ ０ ００ ０ ００
４％多聚甲醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ ０ ００ ０ ００
２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ (１ ０６±０ ０８) ×１０７ ７２ ８０

对照组 (８ ４６±１ ４１) ×１０６ ５８ ３２

２ ２　 ＲｈＤ 抗原荧光强度　 流式细胞术检测结果显示ꎬ对照

组、４％中性甲醛、４％多聚甲醛、２％戊二醛、２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ
Ｘ￣１００ 各组荧光本底分别为 １０１ ４０ ± ２ ５１、１２１ ６０ ± １ １４、
１１２ ２０±３ ２７、２５９２ ４０±２３ ５０、２７１４ ８０± １１１ ２２ꎬ差异显著ꎬ
具有统计学意义(Ｆ＝ ３７４８ ６１ꎬＰ<０ ０１)ꎮ 各固定组荧光本底

均高于对照组荧光本底(Ｐ 值均<０ ０５)ꎬ但 ２％戊二醛固定组

与 ２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 固定组荧光本底差异无统计学意

义(Ｐ＝ ０ ３４５)(图 １Ａ)ꎮ
对照组、４％中性甲醛、４％多聚甲醛、２％戊二醛、２％戊二

醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 各组与 ＲｈＤ ＩｇＧ 单克隆抗体结合后ꎬ经荧光

二抗检测各组荧光强度分别为 ２３８０ ４０± ２５４ ６０、１６２１ ２０±
６８ ３８、１５８０ ２０± ２６ ６２、５２７１ ２０± ５０ ８４、６２７０ ２０± ６１ ３６ꎬ差
异显著ꎬ具有统计学意义(Ｆ＝ １ ５７１ ７５ꎬＰ<０ ０１)ꎬ但 ４％中性

甲醛与 ４％多聚甲醛固定组差异无统计学意义(Ｐ ＝ ０ ８６６)ꎬ
其它各组间差异显著ꎬ具有统计学意义(Ｐ 值均<０ ０５)ꎮ

各试验组荧光强度减去本底荧光强度后ꎬ对照组、４％中

性甲醛、４％多聚甲醛、２％戊二醛、２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 各

组荧 光 强 度 分 别 为 ２２７９ ００ ± ２５３ １０、 １４９９ ６０ ± ６８ ７１、
１４６８ ００±２７ ２５、２４７８ ８０± ４３０ ０１、３５５５ ４０± １４０ ２１ꎬ差异显

著ꎬ具有统计学意义(Ｆ＝ ６４ ７５ꎬＰ<０ ０１)ꎮ 组间比较显示ꎬ对
照组与 ２％戊二醛固定组差异无统计学意义(Ｐ＝ ０ ９７６)ꎬ４％
中性甲醛与 ４％多聚甲醛固定组差异无统计学意义 (Ｐ ＝
０ ９６２)ꎬ其它各组间差异显著ꎬ具有统计学意义(Ｐ 值均<
０ ０５)(图 １Ｂꎬ图 ２)ꎮ
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Ａ:各组荧光本底比较　 Ｂ:各试验组荧光强度减去本底荧

光强度　 １:对照组ꎻ２:４％中性甲醛固定组ꎻ３:４％多聚甲

醛固定组ꎻ４:２％戊二醛固定组ꎻ５:２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００
固定组

图 １　 各组红细胞 ＲｈＤ 抗原的流式细胞检测结果

１: 对照组ꎻ２:４％中性甲醛固定组ꎻ３:４％多聚甲醛固定组ꎻ
４:２％戊二醛固定组ꎻ５:２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 固定组

图 ２　 各组样品荧光强度减去相应荧光本底后荧光强度均值

３　 讨论

甲醛、多聚甲醛(甲醛的聚合物ꎬ相对分子质量为 ９０ ０８
Ｄａꎬ是甲醛的 ３ 倍)及戊二醛(相对分子质量为 １００ １２ Ｄａ)
均可快速且不可逆地与氨基反应ꎬ是常用的细胞固定剂ꎮ 甲

醛与多聚甲醛易溶于脂类物质ꎮ 细胞膜由脂质双分子层构

成基本骨架ꎮ 由于甲醛分子量较小故易穿过细胞膜ꎬ但对细

胞会造成一定损伤[８－９] ꎮ 戊二醛穿透细胞膜的能力弱于甲醛

与多聚甲醛ꎬ渗透速度较慢ꎮ 红细胞回收率试验结果显示ꎬ
红细胞经不同固定方法处理后对多次洗涤的耐受程度不同ꎮ
经 ４％甲醛或 ４％多聚甲醛固定的红细胞用 ＰＢＳ 洗涤 ５ 次后ꎬ
其回收率均在 ４ ００％左右ꎬ远低于对照组(５８ ３２％)ꎮ ２％戊

二醛固定法的回收率高于对照组ꎬ可达 ７２ ８３％ꎮ 提示甲醛

与多聚甲醛对红细胞膜具有较强的破坏作用ꎬ而戊二醛对红

细胞有较好的固定作用ꎮ 对红细胞同时进行固定与透化ꎬ
４％甲醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 与 ４％多聚甲醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 组回收率

均为 ０ ００％ꎬ而 ２％戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 试验组的红细胞回

收率为 ７２ ８０％ꎬ高于对照组(表 １)ꎮ Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００(聚乙二醇

辛基苯基醚)是非离子型表面活性剂ꎬ可溶解细胞膜脂质成

分提高膜的通透性ꎮ 使用对红细胞破坏性较强的甲醛与多

聚甲醛固定红细胞后ꎬ再经具有破坏膜结构的 Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００
进行透化ꎬ会使红细胞完全破裂ꎮ

不同固定剂对红细胞荧光本底影响较大[１０] ꎮ 红细胞固

定前后 ＲｈＤ 抗原荧光强度检测结果显示ꎬ经不同固定剂处

理后ꎬ荧光本底均高于未处理红细胞ꎬ且以戊二醛固定法最

为显著ꎬ荧光本底升高 ２５(２ ５９２ / １０１)倍以上ꎬ而戊二醛￣
Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 的固定透化法处理红细胞后ꎬ荧光本底升高约

２７(２ ７１４ / １０１)倍ꎮ 提示固定剂与透化剂均会使红细胞荧光

本底升高ꎮ 各组样品荧光强度减去相应荧光本底后发现ꎬ与
对照组相比甲醛与多聚甲醛会减弱 ＲｈＤ 抗原荧光强度ꎬ而
戊二醛不影响 ＲｈＤ 荧光强度(与对照组相比差异无统计学

意义)ꎬ但戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 固定透化法处理红细胞后ꎬ
ＲｈＤ 荧光强度明显高于对照组ꎬ提示戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 固

定透化法可增强 ＲｈＤ 抗原检测的灵敏度(图 ３)ꎮ
综上所述ꎬ细胞固定透化方法应针对抗原特点来进行选

择ꎬ以得到灵敏且准确的试验结果ꎮ 戊二醛￣Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００ 固

定透化法不仅可得到较高的红细胞回收率ꎬ且 ＲｈＤ 荧光检

测的灵敏度也可得到提升ꎬ是荧光检测 ＲｈＤ 抗原较理想的

固定透化方法ꎮ
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临床输血患者 Ｒｈ 血型表型分布及罕见 ＤＣＣＥＥ 表型的研究
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　 　 摘要:目的　 探讨临床输血患者 Ｒｈ 血型表型的分布特征ꎮ 方法　 用抗￣Ｄ、抗￣Ｃ、抗￣ｃ、抗￣Ｅ 及抗￣ｅ 的试剂分别

与患者的血液标本进行凝集反应ꎬ明确 Ｒｈ 血型表型分布特点ꎮ 结果　 １８ １１４ 例患者中ꎬ其中 ＲｈＤ 阳性 １８ ０１０ 例ꎬ
ＲｈＤ 阴性 １０４ 例ꎮ 各表型的构成情况为:ＤＣＣｅｅ ７４２７ 例(占 ４１ ００％)ꎬＤＣｃＥｅ 表型 ６ ６３４ 例(占 ３６ ６２％)ꎬＤＣｃｅｅ 表型

１７０１ 例(占 ９ ４０％)ꎬＤｃｃＥＥ 表型 １ ３９０ 例(占 ７ ６７％)ꎬＤｃｃＥｅ 表型 ６４４ 例 (占 ３ ５６％)ꎬＤＣＣＥｅ 表型 １０８ 例 (占

０ ６％)ꎬＤｃｃｅｅ 表型 ８６ 例(占 ０ ４７％)ꎬＤＣｃＥＥ 表型 １９ 例(占 ０ １０％)ꎬＤＣＣＥＥ 表型< ０ ０１％ꎻｄｃｃｅｅ 表型 ５０ 例(占

０ ２８％)ꎬｄＣｃｅｅ 表型 ４１ 例(占 ０ ２３％)ꎬｄｃｃＥｅ 表型 ６ 例(占 ０ ０３％)ꎬｄＣｃＥｅ 表型 ４ 例(占 ０ ０２％)ꎬｄＣＣｅｅ 表型<
０ ０２％ꎮ 结论　 ＲｈＤ 阳性患者以 ＤＣＣｅｅ 和 ＤＣｃＥｅ 这 ２ 种表型为多见ꎬＲｈＤ 阴性患者以 ｄｃｃｅｅ 和 ｄＣｃｅｅ 这 ２ 种表型为

多见ꎮ
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ＡＢＯ 和 Ｒｈ 血型系统是临床输血中最重要的 ２ 个血型系

统ꎬ然而ꎬＲｈ 系统要比 ＡＢＯ 系统更为复杂ꎬ日常的血型鉴定

中ꎬ都只是对 Ｒｈ 血型按是否含 Ｄ 抗原定为阳性或阴性ꎬ而对

Ｒｈ 系统中其他的抗原不做进一步的检测ꎮ 近年来ꎬ由 Ｒｈ 系

统中非抗￣Ｄ 引起的输血不良反应日益增多ꎬ因此对 Ｒｈ 血型

系统其他抗原的检测应引起高度重视ꎮ 我们通过对本院临

床输血患者的 Ｒｈ 血型其他抗原进行检测ꎬ分析 Ｒｈ 血型系统

中各表型的分布特征ꎬ并对罕见 ＤＣＣＥＥ 表型做进一步研究ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 试验对象　 选取 ２０１６ 年 １ 月 ５ 日－２０１７ 年 ２ 月 １５ 日

就诊于本院并首次申请输(备)血的临床患者 １８ １１４ 例ꎬ其

中女性 １０ ３６２ 例ꎬ男性 ７ ７５２ 例ꎬ年龄 ２ ｄ－１０１ 岁ꎮ
１ ２　 标本采集　 采集患者静脉血液 １－３ ｍＬꎬＥＤＴＡ 抗凝ꎮ
１ ３　 试剂与设备　 抗￣Ａ、抗￣Ｂ 血型定型试剂、ＲｈＤ 血型定型

试剂、抗￣Ｅ、抗￣Ｃ、抗￣ｃ、抗￣ｅ 血型定型试剂(上海血液生物)ꎻ
ＡＢＯ / ＲｈＤ 血型复检卡(美国奥森多)ꎻ全自动血型配血仪ꎻ血
库专用离心机ꎻ低速水平离心机ꎻ光学显微镜ꎻ原子力显微

镜ꎻ载玻片、云母片ꎻ０ ９％生理盐水ꎻＩｎｎｏ￣ｔｒａｉｎ 公司生产的

ＲＢＣ￣Ｒｅａｄｙ Ｇｅｎｅ ＣＤＥ 试剂ꎮ
１ ４　 方法　 血型鉴定按照试剂说明书和文献[１]的有关过

程进行ꎮ 对于 ＤＣＣＥＥ 表型的患者(先发现者)及其家系ꎬ进
行 ＤＮＡ 的提取及基因分型检测ꎮ 对先发现者的新鲜标本ꎬ
用生理盐水配制 １ ０％的细胞悬液ꎬ置于载玻片上ꎬ用光学显

微镜观察其形态ꎮ 用生理盐水配制 ０ ５％的细胞悬液ꎬ制备

至云母片上ꎬ用原子力显微镜观察其形态ꎮ
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２　 结果

２ １　 临床输血患者 Ｒｈ 表型分布特征　 １８ １１４ 例患者中ꎬ其
中 ＲｈＤ 阳性 １８ ０１０ 例ꎬＲｈＤ 阴性 １０４ 例ꎮ 我们对其分别进

行抗原表型的测定ꎬ并计算得出各表型的构成比ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 １８ １１４ 例输血患者表型分布

ｎ 构成比(％) 基因频率(％)
ＤＣｃｅｅ １７０１ ９ ４０ Ｅ ２８ ２０
ＤＣｃＥｅ ６６３４ ３６ ６２ ｅ ７１ ８０
ＤＣｃＥＥ １９ ０ １０ Ｃ ６４ ８０
ＤＣＣｅｅ ７４２７ ４１ ００ ｃ ３５ ２０
ＤＣＣＥｅ １０８ ０ ６０ Ｄ ９９ ４３
ＤＣＣＥＥ １ ０ ０１ ｄ ０ ５７
Ｄｃｃｅｅ ８６ ０ ４７
ＤｃｃＥｅ ６４４ ３ ５６
ＤｃｃＥＥ １３９０ ７ ６７
ｄＣｃｅｅ ４１ ０ ２３
ｄｃｃｅｅ ５０ ０ ２８
ｄＣｃＥｅ ４ ０ ０２
ｄｃｃＥｅ ６ ０ ０３
ｄＣＣｅｅ ３ ０ ０２

２ ２　 先发现者红细胞形态的研究

２ ２ １　 ＡＢＯ 血型及 Ｒｈ 因子表型鉴定　 血清学检测先发现

者及其家庭成员 ＡＢＯ 以及 Ｒｈ 血型抗原表型ꎬ先发现者为

Ａ / ＣＣＤＥＥꎬ其妻子为 Ｂ / ＤＣＣｅｅꎬ儿子为 ＡＢ 型ꎬ大女为 Ａ 型ꎬ
小女为 Ｏ 型ꎬ３ 个子女的 Ｒｈ 表型均为 ＤＣＣＥｅꎬ见表 ２ 和表 ３ꎬ
其家庭遗传谱系见图 １ꎮ

图 １　 先发现者家庭遗传谱系

表 ２　 先发现者及其家系 ＡＢＯ 血型检测

Ａｃ Ｂｃ Ｏｃ 抗￣Ａ１ 抗￣Ｂ 血型

先证者 ０ ４＋ ０ ４＋ ０ Ａ
妻子 ４＋ ０ ０ ０ ４＋ Ｂ
儿子 ０ ０ ０ ４＋ ４＋ ＡＢ
大女 ０ ４＋ ０ ４＋ ０ Ａ
小女 ４＋ ４＋ ０ ０ ０ Ｏ

表 ３　 先发现者及其家系 Ｒｈ 抗原检测

抗￣Ｄ 抗￣Ｃ 抗￣ｃ 抗￣Ｅ 抗￣ｅ 表型

先证者 ＋ ＋ ０ ＋ ０ ＤＣＣＥＥ
妻子 ＋ ＋ ０ ０ ＋ ＤＣＣｅｅ
儿子 ＋ ＋ ０ ＋ ＋ ＤＣＣＥｅ
大女 ＋ ＋ ０ ＋ ＋ ＤＣＣＥｅ
小女 ＋ ＋ ０ ＋ ＋ ＤＣＣＥｅ

２ ２ ２　 基因检测　 对先发现者及其家庭成员进行 ＤＮＡ 的

提取及基因分型检测ꎬ先发现者基因结果为 ＤＣＣＥＥꎬ其妻子

为 ＤＣＣｅｅꎬ３ 个子女均为 ＤＣＣＥｅꎮ
２ ２ ３　 显微镜观察红细胞形态　 先发现者标本在光学显微

镜下结果见图 ２ꎬ由图可见ꎬ标本红细胞呈现畸形ꎬ球形红细

胞增多、棘形红细胞易见、红细胞排列异常且细胞大小不均

一ꎮ 原子力显微镜观察结果见图 ３ꎬ从图中可见ꎬ标本的红细

胞双凹圆盘状消失ꎬ细胞边缘不整齐ꎮ

图 ２　 光学显微镜下红细胞形态

图 ３　 原子力显微镜下红细胞形态

３　 讨论

Ｒｈ 血型是红细胞血型系统中抗原数量最多且最具复杂

多态的血型系统ꎬ目前共发现有 ５４ 个血型抗原[２] ꎬ其中 Ｄ、
Ｃ、ｃ、Ｅ、ｅ 这 ５ 种抗原最具临床意义ꎬ其免疫原性依次为 Ｄ>Ｅ
>Ｃ>ｃ>ｅ[３] ꎮ 本次研究ꎬ通过对 Ｄ、Ｃ、ｃ、Ｅ、ｅ 这 ５ 种抗原进行

检测ꎬ旨在了解临床输血患者的 Ｒｈ 表型分布特征ꎮ 通过检

测ꎬＲｈＤ 阳性患者中存在 ＤＣｃｅｅ、ＤＣｃＥｅ、ＤＣｃＥＥ、ＤＣＣｅｅ、ＤＣ￣
ＣＥｅ、ＤＣＣＥＥ、Ｄｃｃｅｅ、ＤｃｃＥｅ 以及 ＤｃｃＥＥ ９ 种表型ꎬ其中以 ＤＣ￣
Ｃｅｅ 和 ＤＣｃＥｅ 这 ２ 种表型最为常见ꎬＣｃＤＥＥ 最为少见ꎬＤＣ￣
ＣＥＥ 最为罕见ꎬ这与刘爱萍等[４] 报道的 Ｒｈ 血型表型分布特

征一 致ꎮ 本 研 究 中ꎬ 罕 见 ＤＣＣＥＥ 表 型 的 基 因 频 率 为

０ ００６％ꎬ这与之前报道的 ＤＣＣＥＥ 基因频率<０ ０１％ [５] 相一

致ꎮ ＲｈＤ 阴性患者中可见 ｄＣｃｅｅ、ｄｃｃｅｅ、ｄＣｃＥｅ、ｄｃｃＥｅ 以及

ｄＣＣｅｅ 这 ５ 种表型ꎬ其中以 ｄｃｃｅｅ 和 ｄＣｃｅｅ ２ 种表型最为多

见ꎬｄＣＣｅｅ 表型较为少见ꎬ未见 ｄＣｃＥＥ、ｄＣＣＥｅ、ｄＣＣＥＥ、ｄｃｃＥＥ
４ 种表现型ꎬ这与羊林等[５] 报道的 Ｒｈ 阴性无偿献血者的表

型分布有差异ꎬ后者中ꎬ１５０ 名阴性献血者抗原分布以 ｄＣｃｅｅ
(４２ ６７％)最为多见ꎬｄｃｃｅｅ(４０ ６７％)次之ꎬ这可能与标本量

大小以及地域差异等因素有关ꎮ
对于先发现者ꎬ我们对其血液标本进行血清学检测ꎬ检

测其的 ＡＢＯ 血型及 Ｒｈ 抗原表型ꎬ结果为 Ａ / ＤＣＣＥＥꎻＲＢＣ￣
Ｒｅａｄｙ Ｇｅｎｅ ＣＤＥ 基因分型检测ꎬ确定其体内无 ｅ 及 ｃ 基因ꎮ
光学显微镜下ꎬ先发现者红细胞呈现畸形ꎬ球形红细胞增多、
棘形红细胞易见、红细胞排列异常且细胞大小不均一ꎻ原子

力显微镜观察ꎬ先证者红细胞双凹圆盘状消失、细胞边缘不
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整齐ꎮ 查阅先发现者病历资料ꎬ确定其无血液系统相关疾

病ꎮ 我们认为ꎬ先发现者的这种异常细胞形态可能与 Ｒｈ 蛋

白异常相关ꎮ Ｒｈ 抗原(Ｄ 和 ＣｃＥｅ)是由多个亚单位组成的

复合体ꎬ复合体核心有 ２ 个 Ｒｈ 蛋白和 ２ 个 Ｒｈ 相关糖蛋白

(Ｒｈ￣ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎꎬＲｈＡＧ)亚单位形成的四聚体组

成[７] ꎬ辅助性蛋白可通过共价键与四聚体相连ꎬ以共分子的

形式共同表达于红细胞表面ꎮ Ｒｈ 蛋白由 ＲＨ 基因编码合成ꎬ
ＲＨＤ 基因编码 ＲｈＤ 蛋白ꎬＲＨＣＥ 基因编码 ＲＨＣ / ｃ 和 ＲＨＥ / ｅ
蛋白[８] ꎬＲｈ 蛋白具有维持红细胞膜完整及维持红细胞正常

生理功能的重要作用ꎬ当 Ｒｈ 蛋白存在缺陷时ꎬ会导致红细胞

形态异常[９] ꎮ 从本病例来说红细胞表面 ＲｈＣＥ 纯合子蛋白

可能不足以维持红细胞的正常形态ꎬ因而出现异常的表现ꎮ
因相关研究很少ꎬ我们也将继续进行相关的研究ꎮ
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输血医学前沿科技论坛暨 «中华输血学»新书发布会议 第一轮通知

当代基因组学、生物信息学、计算生物学、再生医学、精准医学、循证医学和互联网等新学科、新技术的应用彻底

改变传统的生物学与医学的面貌ꎬ无疑地也促使输血医学快速地步入了一个新时代! 在这样一个科技与人文革命

浪潮的推动下ꎬ我国输血医学也有长足的进步ꎮ 但是ꎬ着眼于“健康中国”这一伟大历史目标对输血医学发展的要

求ꎬ不论是在我国当前输血的理念和实践、输血基础研究、科技水平ꎬ还是各级输血组织的服务观念、人文建设及管

理制度等均需要加大创新力度ꎬ才能达到与时俱进的要求不负全社会的厚望! 由我国著名的输血界前辈杨成民教

授等领衔百余位输血界知名专家执笔ꎬ针对当代输血医学前沿特别是我国输血医学发展中共同关注的学术焦点问

题ꎬ撰写了«中华输血学»专著ꎬ将于 ２０１７ 年 １０ 月底出版ꎮ «中华输血学»是人民卫生出版社的“中华系列”医药专著

之一ꎬ也是我国输血界的一件喜事ꎮ 经人民卫生出版社、«中华输血学»编委会、中国医学科学院输血研究所、四川大

学华西医院、«中国输血杂志»编辑部共同商定于 ２０１７ 年 １１ 月 ９ 日－１１ 日在成都举行«中华输血学»发布仪式暨输

血医学前沿科技论坛ꎮ 会议将邀请 ２０ 余位业界领军专家和知名学者ꎬ围绕我国输血医学当前面临的瓶颈问题做专

题报告ꎮ 热诚欢迎全国输血界和相关学科的朋友们参会ꎮ
为了便于做好会议安排ꎬ请有意参会者于 ２０１７ 年 １０ 月 １０ 日前发回参会回执ꎮ 论坛主办者会议期间将向每位

参会者赠送由三位主编签名(章)的«中华输血学»一册ꎮ 会议注册费 ８００ 元 /人ꎬ食宿、差旅费自理ꎮ 关于会议的具

体安排将于 ２０１７ 年 １０ 月 ２０ 日前发第二轮通知ꎮ
请您在百忙之中给予支持ꎬ并转请您熟悉的业界朋友们参会ꎮ 参会的人员均需要填写参会回执ꎬ便于安排住

宿ꎮ
会议回执网址:ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｗｊｘ.ｔｏｐ / ｊｑ / １６６２５０１８.ａｓｐｘ
会务组邮箱:ｓｈｕｘｕｅｙｉｘｕｅ２０１４＠ １６３.ｃｏｍ
会务组联系人:周文涛:１８２８００９７１７３ꎬ刘晓明:１３３４８９７５１３３

中华输血学编委会　 中国输血杂志编辑部
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«紧急抢救输血指南(讨论稿)»研讨会纪要

紧急抢救输血是临床不可或缺的 １ 种治疗手段ꎬ但其水

平的提高除了医学及其相关科技的带动或 /和促进外ꎬ还明

显受制于现行的观念、制度和法律ꎮ 如何在保障紧急抢救输

血患者安全的前提下ꎬ确保护医务人员规避现实(时)存在的

伦理乃至法律风险ꎬ２０１７ 年 ９ 月 ３ 日在长沙召开的«紧急抢

救输血指南(讨论稿)»研讨会(湖南省输血协会、中南大学

湘雅二医院和湘雅三医院联合主办)ꎬ做了有益尝试和创新ꎮ
来自全国各地的 ５０ 名输血专家(名单附后)ꎬ会同临床输血

信息化管理与大数据建设及血小板输注疗效影响因素研讨

会的部分代表ꎬ共 ２１８ 人参加了研讨会ꎮ 会议现场讨论气氛

热烈ꎬ专家和与会代表踊跃建言ꎬ部分专家还提笔在«<紧急

抢救输血指南(讨论稿)>征求意见表»上填写了详细建议ꎮ
本次研讨会探讨了紧急抢救输血启动指征、ＡＢＯ 血型鉴

定困难患者紧急抢救输血、ＡＢＯ 同型血液储备无法满足需求

时紧急抢救输血、ＲｈＤ 阴性患者无同型血时紧急抢救输血、
交叉配血试验不合或 /和抗体筛查阳性患者紧急抢救输血及

特殊情况紧急抢救血小板输注等议题ꎬ重点就中国医师协会

输血科医师分会 /中华医学会临床输血学分会 ２０１４ 年制定

的«特殊情况紧急抢救输血推荐方案»(中国输血杂志 ２０１４ꎬ
２７(１):１－３)中悬而未决的问题ꎬ尤其对紧急抢救输血指南

的输血技术问题产开了充分的讨论ꎮ 与会专家最终达成的

基本共识是:常规输血首选同型血ꎬ特殊情况紧急抢救时生

命至上ꎬ即便相容性输血有不良反应ꎬ也要遵循两害相权取

其轻的原则ꎮ «紧急抢救输血指南»的制定对紧急情况下抢

救患者生命和保护施救的医务人员均具有重要意义ꎮ

１　 紧急抢救输血启动指征

启动紧急抢救输血的指征主要涉及临床科室和输血科 ２
个方面ꎮ

针对临床紧急抢救输血启动指征ꎬ与会专家对患者急性

失血容量、失血性休克的状态、不可控的快速出血(如胸膜腔

大血管破裂、肝脾破裂等)、血红蛋白值等指标(出血速度快ꎬ
可能迅速危及生命ꎻ合并心、肺等严重基础疾病ꎬ很难耐受更

严重贫血)及休克指数(ＳＩ 值)等标准的界定进行了充分的

议论ꎬ普遍倾向于提出启动紧急抢救输血管理规程的临床指

征(初稿)ꎬ并建议卫生行政主管部门或输血及其相关学科的

学术(行业)团体广泛组织临床各科医师专题研讨修订ꎮ 与

会专家赞同输血科在下列时机启动紧急抢救输血指征时机:
患者疑难血型ꎬ继续完成输血前试验会贻误抢救ꎻ临床医师

判定特别紧急ꎬ完成输血前试验会危及生命ꎻ没有时间获得

和 /或测试标本时ꎻ不能立即提供同型血液(制品)ꎮ

２　 ＡＢＯ 血型鉴定困难患者紧急抢救输血

ＡＢＯ 血型鉴定困难是临床常见的棘手的问题ꎬ特别是对

于基层医院ꎮ 在本次研讨会上ꎬ多位专家对 ＡＢＯ 血型鉴定

困难患者紧急抢救输血时红细胞与血浆输注的首选、次选及

三选血液制品类型ꎬ给予了明确且详细的说明ꎬ并指出输血

科(血库)在采用特殊情况紧急抢救输血方案时ꎬ应抓紧时间

对患者 ＡＢＯ 血型做进一步鉴定ꎬ尽快确定患者 ＡＢＯ 血型ꎮ
要明确告知患者及其亲属采用特殊情况紧急抢救输血方案

的原因和临床风险ꎬ并体现在签署的«输血治疗同意书»上ꎮ

３　 没有时间获得和 /或测试标本、ＡＢＯ 同型血液储备无法满

足需求时紧急抢救输血

在没有时间获得和 /或测试标本、ＡＢＯ 同型血液储备无

法满足需求时ꎬ患者需紧急抢救输血ꎬ红细胞输注首选 Ｏ 型ꎬ
但须做主侧交叉配血ꎻ血浆输注应选用 ＡＢ 型ꎮ 非常紧急的

情况ꎬ可直接发出未经交叉配血的 Ｏ 型红细胞ꎬ在«交叉合血

单»上注明ꎬ并尽快完成交叉配血试验ꎮ

４　 ＲｈＤ 阴性患者紧急抢救输血

对 ＲｈＤ 阴性患者紧急抢救输血ꎬ与会专家普遍认为

ＲｈＤ 阴性无抗￣Ｄ 患者的紧急输血可根据“血液相容型输注”
原则进行ꎬ且首次输注应足量ꎻＲｈＤ 阴性患者输注 ＲｈＤ 阳性

红细胞的同种免疫可能继发的各种临床问题、育龄妇女怀上

患新生儿溶血病风险的胎儿等问题ꎬ并将原因及风险明确告

知患者及其家属ꎻ在紧急抢救输血过程中ꎬ若已具备与患者

ＡＢＯ / ＲｈＤ 同型血液制品供应的条件时ꎬ仍应将同型血液制

品作为首选血液成分ꎮ

５　 交叉配血试验不合或 /和抗体筛查阳性患者紧急抢救输血

本次研讨会明确了交叉配血不合或 /和抗筛阳性患者的

红细胞与血浆紧急输注的原则ꎮ 在紧急抢救输血过程中ꎬ有
条件的输血科(血库) 应对患者交叉配血不合的原因开展相

关试验ꎬ包括鉴定不规则抗体特异性ꎬ或通过红细胞血型参

比实验室尽快查明原因ꎬ寻找相合血液(制品)ꎮ

６　 特殊情况紧急抢救血小板输注

特殊情况紧急抢救血小板输注应首选以 ＡＢＯ 同型为首

选ꎻ无法获知患者血型、血小板供应不足等情况可选择非同

型单采血小板ꎬ但应注意输注无效的可能性、ＲｈＤ 阴性患者

输注 ＲｈＤ 阳性供者血小板被残存的红细胞同种免疫可能继

发的育龄妇女致新生儿溶血病风险等各种临床问题ꎬ并明确

告知患者及其家属ꎮ

７　 与会专家还建议各医院输血管理委员会根据本院具体情

况制定颁布适合本院的特殊情况抢救输血流程ꎮ

本次研讨会强调各医疗单位实施紧急抢救输血时ꎬ应严

格遵循紧急抢救输血指南的启动指征ꎬ严禁在不具备启动指

征的的情况下以“紧急抢救输血”之名行非同型输血ꎮ 研讨
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会通过问卷形式ꎬ还对若干关键问题取得基本一致的意见:
１)采用 Ｏ 型红细胞抢救输血ꎬ临床医师电话通知特别紧急可

不做主侧配血(电话须录音)ꎬ 建议医生在«输血申请单»上
签上“病情危急ꎬ先发血后补试验”字样ꎻ若采用盐水介质配

血(－)、非盐水介质配血(＋)ꎬ可以输血ꎻ２)非 Ｏ 型患者ꎬ输 Ｏ
型红细胞后可以立即改输同型血ꎻ选用的 Ｏ 型红细胞可以采

用洗涤红细胞、悬浮红细胞或浓缩红细胞ꎻ３)临床医师判定

为重危急紧急抢救者ꎬ可不做抗体筛选和抗体鉴定ꎻ４)输注

机采 ＡＢＯ 不同型血小板可不考虑患者及供者 ＡＢＯ 抗体效

价ꎻ５)电子交叉配血在现今医疗水平与环境下仍有风险ꎬ并
不绝对安全ꎻ６)符合“特殊情况紧急抢救输血”条件者ꎬ间接

抗球蛋白试验(＋)ꎬ主侧配不上血ꎬ可直接输注 ＡＢＯ 同型或

Ｏ 型红细胞ꎻ７)符合“特殊情况紧急抢救输血”条件者ꎬ可以

发“ＡＢＯ 血型待定”的报告ꎻ配血(＋)ꎬ必须如实报告ꎻ由经治

医师决定是否可以输血ꎮ
除此之外ꎬ对 ＡＢＯ 亚型(如 Ａ２型ꎬ含抗￣Ａ１)输血问题是

否写进指南以及 ＲｈＤ 阴性患者ꎬ有抗￣Ｄꎬ可否输 Ｒｈ 阳性红

细胞抢救生命的问题ꎬ与会专家也做了深入的探讨及磋商ꎬ
但分歧明显ꎬ暂不纳入本次专家共识ꎮ 另外ꎬ对于 ＡＢＯ 亚型

鉴定及输血问题专家意见为:«规范»未要求常规定 ＡＢＯ 亚

型ꎻ供者 ＡＢＯ 亚型如因抗原弱漏检误定 Ｏ 型ꎬ临床输给 Ｏ 型

患者ꎬ可能发生无效输血或不良反应ꎻ受者 ＡＢＯ 亚型ꎬ不可

能输同型血ꎬ只能输 Ｏ 型红细胞ꎬ紧急抢救时不能为鉴定亚

型贻误抢救ꎬ可报告弱 Ａ 或弱 Ｂ 型ꎮ
本次研讨会形成的专家共识将为临床紧急抢救输血提

供技术指导和建议ꎬ意义重大ꎮ 不少与会专家甚至认为ꎬ应
将该讨论方案上升为«临床输血技术规范»的附件ꎬ使其具备

“法律法规”的效力ꎮ

附件

“紧急抢救输血指南”讨论稿研讨会专家名单(以姓氏拼音为序)

白连军　 北京协和医院

蔡　 丹　 湘潭市中心医院

蔡细英　 株洲市中心医院

陈秉宇　 浙江省人民医院

高叶梅　 邵阳市中心医院

宫济武　 北京医院

桂　 嵘　 中南大学湘雅三医院

桂　 霞　 新疆医科大学附属肿瘤医院

胡　 俊　 湖南省妇幼保健院

胡雄燕　 邵阳市中心血站

纪宏文　 中国医学科学院阜外医院

焦　 伟　 广西壮族自治区人民医院

康　 甜　 湖南省血液中心

兰炯采　 南方医科大学南方医院

乐爱平　 南昌大学第一附属医院

李　 宁　 中南大学湘雅医院

李　 清　 新疆医科大学附属中医医院

刘金菊　 娄底市中心医院

刘凤霞　 中南大学湘雅三医院

刘　 阳　 湘西土家族苗族自治州中心血站

刘　 忠　 中国医学科学院输血研究所

刘志伟　 浙江邵逸夫医院

孟双艳　 怀化市第一人民医院

苗天红　 北京红十字血液中心

莫丽亚　 湖南省儿童医院

欧阳旋　 湖南省脑科医院

邵智利　 河北省儿童医院

孙国栋　 邯郸市中心血站

王秋实　 中国医科大学附属盛京医院

王勇军　 中南大学湘雅二医院

王　 震　 浙江省人民医院

魏亚明　 广州市第一人民医院

肖　 伶　 湘西自治州人民医院

谢小兵　 湖南中医药大学附一医院

谢毓滨　 湖南省血液中心

邢彦超　 兰州军区乌鲁木齐总医院

熊志高　 株洲市中心血站

许　 靖　 长沙市中心医院

顏秀名　 佛教慈济医疗财团法人大林慈济医院

阳志勇　 南华大学附属第一医院

易思华　 兰州大学第一医院

俞　 颖　 浙江省中医院

曾贱高　 益阳市中心医院

张德梅　 山西省血液中心

张新逸　 张家界市人民医院

张志昇　 台湾台大医院

赵树铭　 陆军军医大学第一附属医院

周红霞　 岳阳市一人民医院

周　 明　 湖南省人民医院

左和宁　 湖南中医药大学附一医院
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基础医学与实验研究 论著

ＡＢＯ 新生儿溶血病放散试验异常结果原因的体外模拟实验探讨∗

马春娅　 杨璐　 付丽辉　 张晓娟　 于洋　 陈麟凤　 汪德清△(中国人民解放军总医院 输血科ꎬ北京 １００８５３)

　 　 摘要:目的　 探讨 Ａ(或 Ｂ)型新生儿在新生儿溶血病放散试验中放散出抗￣Ｂ(或抗￣Ａ)的原因ꎮ 方法　 采用体

外模拟实验:取 Ｏ 型孕妇血浆 ２ ｍＬ 经 ２￣Ｍｅ 破坏后分别与 Ａ(或 Ｂ)型红细胞 ２ ｍＬ ３７℃孵育 １ ｈꎬ分离红细胞和血浆ꎬ
分离出的血浆再用 ２ ｍＬ Ａ(或 Ｂ)型红细胞完成 ２ 次吸收ꎬ检测红细胞吸收前后血浆的 ＩｇＧ 抗￣Ａ 和抗￣Ｂ 效价ꎻ对吸收

后红细胞做 ５６ ℃ 热放散ꎬ检测放散液中的抗￣Ａ 和抗￣Ｂꎮ 结果　 Ｏ 型血浆用 Ａ 型红细胞 ２ 次吸收后ꎬ抗￣Ａ 效价下降

至 ０ꎬ抗￣Ｂ 效价下降 １－４ 个滴度ꎻＯ 型血浆用 Ｂ 型红细胞 ２ 次吸收后ꎬ抗￣Ｂ 效价下降至 ０ꎬ抗￣Ａ 效价下降 １－２ 个滴

度ꎻ第 １ 次吸收后的 Ａｃ 和 Ｂｃ 放散液均检出抗￣Ａ 和抗￣Ｂꎬ第 ２ 次吸收试验后的 Ａｃ 放散液只检出了抗￣ＢꎬＢｃ 放散液只

检出了抗￣Ａꎮ 结论　 新生儿溶血病放散试验 Ａ(或 Ｂ)型新生儿放散出的抗￣Ｂ(或抗￣Ａ)为低效价抗￣ＡＢꎮ
关键词:ＡＢＯ 血型ꎻ新生儿溶血病ꎻ放散试验ꎻ低效价抗体
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ｏｎｌｙ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ａｎｔｉ￣Ａ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ Ａ (ｏｒ Ｂ) ａｎｔｉｂｏｄｙ ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｅｌｕｔｅｄ ｆｒｏｍ Ｂ (ｏｒ Ａ) ｇｒｏｕｐ ｎｅｏｎａｔａｌ ｗｅｒｅꎬ ｉｎ ｆａｃｔꎬ
ｌｏｗ ｔｉｔｅｒ ａｎｔｉ￣ＡＢ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ＡＢＯ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐꎻ ｈｅａｍｏｌｙｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｎｅｗｂｏｒｎꎻ ｅｌｕａｔｉｏｎ ｔｅｓｔꎻ ｌｏｗｅｒ￣ｔｉｔｅｒ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ

新生儿溶血病(ｈｅａｍｏｌｙｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｎｅｗｂｏｒｎꎬＨＤＮ)
是由于母婴血型(如 ＡＢＯ 或 Ｒｈ 血型等)不合引起胎儿或新

生儿红细胞受到来自母体的免疫抗体破坏ꎬ而发生的免疫性

溶血性疾病ꎮ ＡＢＯ￣ＨＤＮ 多见于母亲为 Ｏ 型ꎬ父亲为 Ａ 型、Ｂ
型或 ＡＢ 型的胎儿或新生儿[１] ꎮ 目前临床应用最广的 ＨＤＮ
诊断试验主要为新生儿溶血病 ３ 项试验ꎬ包括直接抗人球蛋

白试验、游离试验和放散试验ꎬ其中放散试验是诊断 ＨＤＮ 的

确证试验ꎮ 但在临床工作中发现部分新生儿红细胞放散结

果与新生儿血型结果不一致ꎬ如 Ａ 型新生儿红细胞放散液与

Ａ 细胞反应为阴性ꎬ与 Ｂ 细胞反应为阳性ꎬ相反 Ｂ 型新生儿

红细胞放散液与 Ａ 型红细胞反应为阳性ꎬ与 Ｂ 型红细胞反应

为阴性[２] ꎮ 为探讨造成这类结果的原因ꎬ我们用正常人的红

细胞和血浆在体外模拟了 ＨＤＮ 患儿红细胞致敏状态ꎬ报道

如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 实验材料 　 Ｏ 型血浆 ５ 人份ꎬ来自本院妇产科门诊

２０１６ 年 ５－７ 月孕妇产检标本(ＥＤＴＡ 抗凝外周静脉血 ５ ｍＬ /
份)ꎬ１ ７６０ ｇ 离心 ５ ｍｉｎꎬ检测完毕后ꎬ留取血浆ꎬ－２０℃冻存ꎬ
备用)ꎻＡ、Ｂ、Ｏ 型浓缩红细胞(实验室自制)ꎻ２￣Ｍｅ 标本释放

剂(批号 ２０１６７７０１ꎬ上海血液生物医药有限责任公司)ꎻ单克

隆 ＩｇＭ 抗￣ＡＢ(批号 ８０００１８３０３４ꎬ荷兰 Ｓａｎｑｕｉｎꎬ)ꎻＤＧ Ｇｅｌｓｏｌ
低离子强度盐溶液、ＤＧ Ｇｅｌ ｃｏｏｍｂｓ 抗球蛋白卡(批号 １５００５、
１５０９５Ｖ０１ꎬ西班牙 Ｄｉａｎａ)ꎮ 孵育器( ＩＤ￣ｉｎｃｕｂａｔｏｒ ３７ ＳＩꎬ瑞士

ＤｉａＭｅｄ)ꎻ专用离心机(ＤＧＳｐｉｎꎬ西班牙 ＧＲＩＦｏｌｓ)ꎻ标本离心

机(Ｂ￣６００Ａꎬ北京白洋离心机厂)ꎻ电热恒温震荡水槽(ＤＫＺ￣
４５０Ａ 型ꎬ上海森信实验仪器有限公司)ꎮ
１ ２　 血浆和红细胞准备　 １)完成对孕妇标本的不规则抗体

和 ＩｇＧ 抗￣Ａ、抗￣Ｂ 效价试验后ꎬ选取不规则抗体筛查阴性、抗
体效价强度≥１２８ 的标本留取 ２ ｍＬ 血浆 /份ꎬ－２０℃冻存备

用ꎮ ２)取试管 ６ 支ꎬ３ 支标记 Ａｃꎬ３ 支标记 Ｂｃꎬ取多人份直接
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抗球蛋白试验(ＤＡＴ)阴性的 Ａ 和 Ｂ 型献血者红细胞各 ６ ｍＬ
混合后分别分为 ３ 等份ꎬ加入对应试管中ꎬ用 ４ ｍＬ 生理盐水

洗涤 ３ 遍后备用ꎮ
１ ３　 孕妇血浆中的抗￣Ａ、抗￣Ｂ 检测　 １) 将 ２ ｍＬ 待检血浆

于 ３７℃水浴箱融化后转移至试管中ꎬ加入 ２ ｍＬ ２￣Ｍｅ 室温孵

育 ３０ ｍｉｎꎬ破坏血浆中的 ＩｇＭ 抗体ꎬ留取 １００ μＬ 血浆检测

ＩｇＧ 抗￣Ａ、抗￣Ｂ 效价ꎮ ２) 分别取 ２ ｍＬ 破坏后血浆与 ２ ｍＬ Ａ
型和 Ｂ 型红细胞混匀ꎬ３７℃ 孵育 １ ｈ(期间不断混匀)ꎻ经
１ ７６０ ｇ离心 ５ ｍｉｎꎬ分离红细胞和血浆ꎬ取 ２００ μＬ 吸收后血

浆ꎬ检测血浆中游离 ＩｇＧ 抗￣Ａ、抗￣Ｂ 效价ꎻ用 ０ ９％生理盐水

将红细胞洗涤 ３ 次ꎬ检测红细胞 ＤＡＴ 强度ꎻ取洗涤后红细胞

１ ｍＬ 与等体积 ０ ９ ％生理盐水混合ꎬ５６℃热放散ꎬ将放散液

分别与 Ａｃ、Ｂｃ 和 Ｏｃ 反应ꎬ检测放散液中抗￣Ａ 或抗￣Ｂ 强度ꎮ
３) 若血浆中仍有游离抗￣Ａ 或抗￣Ｂꎬ将吸收后血浆再次分别与

另 １ 份 Ａ 型和 Ｂ 型红细胞混匀ꎬ重复步骤 ２)ꎬ直至 Ａ(或 Ｂ)型
红细胞吸收后的血浆不能检出抗￣Ａ(或抗￣Ｂ)后停止吸收ꎮ
１ ４　 ＩｇＧ 抗￣Ａ(或抗￣Ｂ)效价检测　 取 １０ 支硬试管分别标记

１－１０ꎬ加入 ０ ９ ％生理盐水 １００ μＬ /管ꎬ取 １００ μＬ 待检血浆

加入第 １ 管ꎬ吹打混匀后取 １００ μＬ 转移至第 ２ 管ꎬ以此类推

完成血浆的倍比稀释ꎬ第 １０ 管吸取 １００ μＬ 转移至空白管ꎬ
以备后续稀释ꎻ取抗球蛋白卡做好标记ꎬ加入 ５０ μＬ /孔 １％

Ａ 型(或 Ｂ 型)悬浮红细胞、２５ μＬ 倍比稀释后血浆ꎬ３７℃孵

育 １５ ｍｉｎꎬ１２８ １ ｇ 离心 ９ ｍｉｎ 后观察结果ꎬ以出现凝集强度

为“１＋”的稀释倍数的倒数为抗体效价ꎮ
１ ５　 放散试验　 取吸收后的红细胞 １ ｍＬꎬ用 ５ ｍＬ ０ ９％生

理盐水洗涤 ４ 次后ꎬ加入 １ ｍＬ 生理盐水ꎬ５６℃ 热放散(并不

断振摇试管)１０ ｍｉｎꎬ２ ０００ ｇ 离心 ２ ｍｉｎ 迅速分离出上清液

(放散液)ꎻ取抗球蛋白卡做好标记ꎬ分别加入 ５０ μＬ １％的

Ａｃ、Ｂｃ、Ｏｃ 及 ２５ μＬ 放散液ꎬ３７℃孵育 １５ ｍｉｎꎬ１２８ １ ｇ 离心离

心 ９ ｍｉｎ 后观察结果ꎬ检测放散液内是否存在 ＩｇＧ 抗￣Ａ 和

(或)抗￣Ｂꎮ
１ ６　 低效价抗￣ＡＢ 验证　 检测单克隆抗￣ＡＢ 的抗体效价ꎬ根
据检测结果将单克隆抗￣ＡＢ 稀释至效价为 ８ꎬ分别用 Ａｃ 和

Ｂｃ 与稀释后的抗￣ＡＢ 在 ４℃ 反应 １ ｈꎬ检测吸收后红细胞

ＤＡＴ 强度、吸收后上清抗￣ＡＢ 及吸收后红细胞的放散结果ꎮ

２　 结果

２ １　 孕妇血浆吸收试验前后 ＩｇＧ 抗￣Ａ 和(或抗￣Ｂ)效价变化

　 见表 １ꎮ
２ ２　 体外模拟 ＨＤＮ 观察　 见图 １ꎮ
２ ３　 体外模拟试验 Ａｃ 和 Ｂｃ 吸收后孕妇血浆内游离抗体检

测、ＤＡＴ 和放散试验　 见表 ２ꎮ
表 １　 对 ５ 例孕妇血浆标本吸收试验前后 ＩｇＧ 抗￣Ａ(或抗￣Ｂ)效价

吸收前 Ａｃ 第 １ 次吸收后 Ｂｃ 第 １ 次吸收后 Ａｃ 第 ２ 次吸收后 Ｂｃ 第 ２ 次吸收后

抗￣Ａ 抗￣Ｂ 抗￣Ａ 抗￣Ｂ 抗￣Ａ 抗￣Ｂ 抗￣Ａ 抗￣Ｂ 抗￣Ａ 抗￣Ｂ
标本 １ １２８ ２５６ <１ １２８ １２８ １ ０ １２８ ６４ ０
标本 ２ １ ０２４ １ ０２４ １ ２５６ １ ０２４ １ ０ １２８ ５１２ １
标本 ３ ２５６ １ ０２４ １ ５１２ ２５６ １ ０ ５１２ １２８ ０
标本 ４ ５１２ ２５６ １ １２８ ５１２ １ ０ １２８ ２５６ ０
标本 ５ ５１２ ５１２ １ ２５６ ５１２ １ ０ １２８ ２５６ ０

注:ＤＡＴ 直接抗球蛋白试验ꎻ＋ 阳性反应结果ꎻ－ 阴性反应

结果

图 １　 孕妇血浆被 Ａｃ 和 Ｂｃ 吸收前后

红细胞放散液及血浆中抗体效价变化

２ ４　 低效价抗￣ＡＢ 验证　 １)吸收后红细胞 ＤＡＴ 结果均为阴

性ꎻ２)未检出上清抗￣ＡＢꎻ３)经 ５６℃热放散ꎬＡｃ 放散液结果

为 Ａｃ:－ꎬＢｃ:＋ꎬＯｃ－ꎬ检出抗￣ＢꎻＢｃ 放散液结果为 Ａｃ:＋Ｂｃ:－ꎬ
Ｏｃ－ꎬ检出抗￣Ａꎮ

３　 讨论

ＨＤＮ 发生的主要原因是母体内的 ＩｇＧ 抗体通过胎盘进

入胎儿体内ꎬ如果胎儿红细胞上存在与抗体对应的抗原ꎬ则
胎儿红细胞被抗体致敏ꎬ导致红细胞被脾脏等免疫器官清

除ꎬ胎儿或新生儿发生黄疸、贫血等溶血症状ꎬ严重者可诱发

核黄疸ꎬ对胎儿或新生儿神经系统造成不可逆性损害ꎬ因此

ＨＤＮ 的早期鉴别诊断ꎬ对提高新生儿的存活率和生活质量

有着重要的作用[３] ꎮ ＨＤＮ ３ 项试验中的放散试验被称为诊

断该疾病的确诊试验ꎮ 一般母亲为 Ｏ 型ꎬ患儿为 Ａ 型(或 Ｂ
型)时ꎬ若放散液中能检出对应的抗￣Ａ(或抗￣Ｂ)ꎬ则可证实患

儿体内存在来自于母体的针对自身红细胞抗原的抗体ꎬ确诊

为 ＨＤＮꎮ 但在临床工作中发现有些 Ａ 型(或 Ｂ 型)患儿红细

胞放散液检出的抗体并非对应的抗￣Ａ(或抗￣Ｂ)ꎬ而是与之相

反的抗￣Ｂ(或抗￣Ａ)ꎬ对于此类结果的发生应该如何解释ꎬ目
前尚未明确[１] ꎮ 故我们通过体外模拟新生儿红细胞被致敏

的过程来探寻产生此种反应结果的原因ꎬ为判断患儿是否为

ＨＤＮ 提供理论依据ꎮ
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表 ２　 体外模拟 ＨＤＮ 检测

检测项目
Ａｃ 第 １ 次吸收后 Ｂｃ 第 １ 次吸收后 Ａｃ 第 ２ 次吸收后 Ｂｃ 第 ２ 次吸收后

Ａｃ Ｂｃ Ｏｃ Ａｃ Ｂｃ Ｏｃ Ａｃ Ｂｃ Ｏｃ Ａｃ Ｂｃ Ｏｃ
标本 １ 游离 ＩｇＧ 抗体 ＋ / － ３＋ － ３＋ ＋ － － ３＋ － ３＋ － －

放散液 ＋ / － ２＋ － ２＋ ＋ / － － － － － － － －
ＤＡＴ ２＋ ２＋ ＋ / － ＋

标本 ２ 游离 ＩｇＧ 抗体 ２＋ ３＋ － ３＋ ２＋ － － ３＋ － ３＋ ＋ －
放散液 ２＋ ３＋ － ３＋ ３＋ｓ － － ２＋ － ２＋ － －
ＤＡＴ ３＋ ３＋ １＋ ２＋

标本 ３ 游离 ＩｇＧ 抗体 ＋ ３＋ － ３＋ ２＋ － － ３＋ － ３＋ － －
放散液 ２＋ ３＋ － ２＋ｓ ３＋ － － ２＋ － ＋ / － － －
ＤＡＴ ３＋ ３＋ ＋ / － ２＋

标本 ４ 游离 ＩｇＧ 抗体 ＋ ３＋ － ４＋ ２＋ － － ３＋ － ３＋ － －
放散液 ２＋ ３＋ － ２ ＋ / － － － ２＋ － ２＋ － －
ＤＡＴ ３＋ ３＋ １＋ １＋

标本 ５ 游离 ＩｇＧ 抗体 ２＋ ４＋ － ４＋ ＋ － － ４＋ － ４＋ － －
放散液 ２＋ ２＋ｓ － ２＋ｓ ２＋ － － ２＋ － ２＋ － －

ＤＡＴ ３＋ ３＋ １＋ １＋

本组实验数据显示ꎬ红细胞在 ３７℃与孕妇 Ｏ 型血浆反

应后ꎬ ＤＡＴ 结果为强阳性ꎬ凝集强度可达 ３＋(图 １ꎬ表 ２)ꎬ说
明红细胞已被血浆中的抗体致敏ꎮ 现已知 Ｏ 型人血浆内除

含有抗￣Ａ、抗￣Ｂ 外ꎬ还含有抗￣ＡＢꎬ因而红细胞与孕妇 Ｏ 型血

浆混合后ꎬ理论上 Ａｃ 将会同时吸收血浆中的抗￣Ａ 和抗￣ＡＢꎬ
Ｂｃ 将会同时吸收抗￣Ｂ 和抗￣ＡＢ[４] ꎮ 实验数据显示当孕妇 Ｏ
型血浆被 Ａｃ 吸收后ꎬ血浆内 ＩｇＧ 抗￣Ａ 和抗￣Ｂ 效价均有所降

低ꎬ抗￣Ａ 降幅更大:Ｏ 型血浆被 Ａｃ 第 １ 次吸收后ꎬ血浆内游

离的 ＩｇＧ 抗￣Ａ 凝集强度明显减弱(表 １)ꎬ吸收后红细胞 ＤＡＴ
为强阳性ꎬ５６℃热放散后放散液与 Ａｃ 和 Ｂｃ 反应阳性ꎬ与 Ｏｃ
反应阴性ꎬ证明 Ｂｃ 结合的抗体来源于 Ｏ 型血浆中的抗￣Ａ 和

抗￣ＡＢꎻ反之ꎬ用 Ｂｃ 吸收 Ｏ 型血浆ꎬ第 １ 次吸收后血浆内 ＩｇＧ
抗￣Ｂ 凝集强度明显减弱(表 １)ꎬ吸收后红细胞 ＤＡＴ 为强阳

性ꎬ经 ５６℃热放散后ꎬ放散液与 Ａｃ 和 Ｂｃ 反应阳性ꎬ与 Ｏｃ 反

应阴性ꎬ证明 Ａｃ 结合的抗体来源于 Ｏ 型血浆中的抗￣Ｂ 和抗￣
ＡＢ(图 １ꎬ表 ２)ꎮ 为进一步验证试验结果ꎬ我们更换新的 Ａｃ
和 Ｂｃ 后ꎬ再次和第 １ 次吸收后的血浆于 ３７℃孵育 １ ｈꎬ发现

吸收后 Ａｃ 和 Ｂｃ 的 ＤＡＴ 结果为阳性ꎬＡｃ 再次吸收后的血浆

游离抗体仅检出抗￣ＢꎬＢｃ 再次吸收后的血浆游离抗体仅检出

抗￣Ａꎬ说明经 Ａｃ 第 １ 次吸收后的剩余的少量抗￣Ａ(或抗￣Ｂ)ꎬ
在第 ２ 次吸收过程中被 Ａｃ(或 Ｂｃ)完全吸收ꎬ但放散试验显

示吸收血浆后的 Ａｃ 放散液中只能检出抗￣Ｂꎬ也就是说被 Ａｃ
吸收的抗￣Ａ 未放散下来ꎻ而吸收血浆后的 Ｂｃ 放散液中只能

检出抗￣Ａꎬ即被 Ｂｃ 吸收的抗￣Ｂ 未放散下来(图 １ꎬ表 ２)ꎮ 进

一步检测剩余的抗￣Ａ 和抗￣Ｂ 效价ꎬ发现经 Ａｃ(或 Ｂｃ)吸收 ２
次孕妇血浆后ꎬ血浆抗￣Ｂ(或抗￣Ａ)抗体效价也有所降低(表
１)ꎬ由此我们推测经 Ａｃ 或 Ｂｃ 第 １ 次吸收后剩余的抗体为低

效价抗￣ＡＢꎬＡｃ 和 Ｂｃ 在第 ２ 次吸收血浆过程中将抗￣ＡＢ 吸

收ꎬ但热放散时与 Ａｃ 结合的抗￣ＡＢ 仅能放散出抗￣Ｂꎬ与 Ｂｃ
结合的抗￣ＡＢ 仅能放散出抗￣Ａꎮ

上述试验结果是否为抗￣ＡＢ 导致? 我们进一步将单克

隆抗￣ＡＢ 稀释至效价为 ８ꎬ分别用 Ａｃ 和 Ｂｃ 吸收后ꎬ做热放散

试验ꎬ结果与患者血浆标本一致:Ａｃ 和 Ｂｃ 与分别抗￣ＡＢ 充分

结合后ꎬＡｃ 放散液中只能检出抗￣ＢꎬＢｃ 放散液中只能检出

抗￣Ａꎬ证实我们推测低效价抗￣ＡＢ 的上述特性成立ꎮ 对于 Ａｃ
(或 Ｂｃ)以何种方式与低效价抗￣ＡＢ 结合ꎬ导致热放散时只

能检测到抗￣Ｂ(或抗￣Ａ)ꎬ有待进一步探讨ꎮ
本模拟实验存在一定局限性ꎬ一方面因红细胞要求尽量

新鲜且所需的量较大ꎬ获取新生儿红细胞较为困难ꎬ故采用

健康献血者的红细胞代替ꎻ另一方面在验证低效价抗￣ＡＢ 特

性时选用的是稀释后的单克隆 ＩｇＭ 抗￣ＡＢ 标准血清ꎬ其是否

与 ＩｇＧ 抗￣ＡＢ 的反应特性存在差异有待进一步验证ꎮ
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论著

血液质量控制检测项目试剂盒的选择

及室内质量控制方法的建立

王洪　 张玉红　 刘玉振(河南省红十字血液中心ꎬ河南 郑州 ４５００１２)

　 　 摘要:目的　 评估血液制品中甘油、上清蛋白、血浆蛋白、游离 Ｈｂ 以及亚甲蓝检测试剂盒的可行性并建立室内

质量控制ꎮ 方法　 选择市售生化试剂盒ꎬ自制室内质控品并制定质量控制范围ꎬ分别用分光光度计和生化仪器同时

对血液制品中的甘油、上清蛋白、血浆蛋白、游离 Ｈｂ 以及亚甲蓝检测进行检测ꎬ甘油检测采用 ＧＰＯ￣ＰＡＰ 酶比色法ꎬ
上清蛋白采用邻笨三酚红比色法ꎬ血浆蛋白采用双缩脲比色法ꎬ游离 Ｈｂ 采用 Ｔｒｉｎｄｅｒ 比色法ꎬ亚甲蓝采用萃取比色

法ꎮ 结果　 选出 ５ 种试剂盒并建立了室内质控范围ꎻ甘油、上清蛋白、血浆蛋白、游离 Ｈｂ 以及亚甲蓝 ２ 种仪器比对

检测结果均相近(Ｐ>０ ０５)ꎻ甘油、上清蛋白、血浆蛋白、游离 Ｈｂ 以及亚甲蓝用分光度计各检测 ４８ 人份ꎬ其最高值分

别为 ２ １２ ｇ / Ｌ 、２ ４０ ｇ / Ｌ、６３ ８ ｇ / Ｌ、 １ ０９ ｇ / Ｌ、０ ３１ μｍｏｌ / Ｌꎮ 结论　 血液质量控制项目可采用试剂盒可在分光光度

计上进行检测ꎬ简单可行ꎬ建立室内质控ꎬ确保结果准确性ꎮ
关键词:全血ꎻ成分血ꎻ试剂盒ꎻ室内质控品ꎻ亚甲蓝ꎻ甘油ꎻ上清蛋白ꎻ血浆蛋白ꎻ游离 Ｈｂꎻ分光光度计
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Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ｗｈｏｌｅ ｂｌｏｏｄꎻ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｂｌｏｏｄꎻ ｋｉｔꎻ ｉｎｄｏｏｒ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌꎻ ｍｅｔｈｙｌｅｎｅ ｂｌｕｅꎻ ｇｌｙｃｅｒｏｌꎻ ａｌｂｕｍｉｎꎻ ｐｌａｓ￣
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作为«血站技术操作规程»中规定的血液质量检测项目ꎬ
游离 Ｈｂ、甘油、上清液蛋白、血浆蛋白以及亚甲蓝等的常规

检测方法的操作费工费时ꎮ 目前一些试剂生产厂家已开发

并推出了一些与这些检测项目相关的生化试剂盒ꎬ其具有操

作简单、快速的优点ꎻ但不同厂家生产的试剂盒存在的差异

性ꎬ同时目前已开展了生化检测项目的血站ꎬ卫生部临床检

验中心室间组织的质评检测项目中亦无相应质控要求ꎬ致使

作了这些生化检测项目血站心中无底ꎮ 为了提高这些试剂

盒检测的准确性ꎬ我们将上述生化仪使用的试剂盒尝试用在

分光光度计上做比色检测ꎬ按比例扩大加样量ꎬ同时自配质

控品做室内质控ꎬ比对并确定不同厂家的试剂盒检测的线性

范围ꎬ以便选择了简单准确、省工省时ꎬ更适合血站检测的生

化试剂盒ꎬ报道如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 检测标本来源　 从 ２０１５ 年 １ 月 １ 日－１２ 月 ３１ 日本中

心制备的悬浮红细胞、冰冻解冻去甘油红细胞、洗涤红细胞、
新鲜冰冻血浆以及病毒灭活血浆 ５ 种血液制品各抽检 ４８
(人)份ꎮ
１ ２　 仪器与试剂 　 紫外分光光度计(ＵＶ￣２４０１ＰＣꎬ日本岛

津)ꎻ生化分析仪(ＣＨＥＭＩＸ８００)和全自动血细胞计数仪(Ｋ￣
４５００)均由日本希森美康提供ꎻ游离 Ｈｂ 测定试剂盒(批号

１４０９０２)和蛋白测定试剂盒(批号 １４１０１０)以及亚甲蓝测定

试剂盒(批号 １４１００９) (均由北京瑞达尔提供)ꎻ甘油三脂测

定试剂盒(批号 ０２８７５ꎬ西班牙 Ｂｉｏｓｙｓｔｅｍｓ Ｓ Ａ)ꎻ脑脊液 /尿总

蛋白测定试剂盒(批号 ２０１４０５０４ꎬ保定长城临床试剂)ꎮ
１ ３　 质控品的配制

１ ３ １　 亚甲蓝 　 １)亚甲蓝瓶装粉末(批号 ７２２０７９３ꎬ纯度

９９ ５％ꎬ干燥失重 １８％ꎬ美国 ＢＩＯＳＺＵＮＥ ＬＩＦＥ ＳＣＩＥＮＣＥＳ ＤＥＰ
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公司)ꎻ２)在精密电天平上ꎬ放入 １５０ ｍＬ 的小烧杯ꎬ去皮后称

亚甲蓝 ０ ０１９ ９ ｇꎬ适量加蒸馏水溶解ꎬ倒入 ５００ ｍＬ 容量瓶

中ꎬ加水至 ５００ ｍＬꎬ混匀后取 １ ｍＬ 亚甲蓝ꎬ加入 １００ ｍＬ 容量

瓶中ꎬ加血浆至刻度ꎮ 亚甲蓝浓度 ＝ ０ ０１９ ９×１ ０００×１ ０００×
(１－１８％)×９９ ５％÷３１９ ９÷０ ５÷１００ ＝ １ ０１ μｍｏｌ / Ｌꎮ
１ ３ ２　 甘油 　 １)复方甘油溶液(批号 １４０９１１３ꎬ甘油含量

５７０ ｇ / Ｌꎬ北京博德桑特输采血器材科技开发公司)ꎻ２)取复

方甘油溶液 １００ μＬꎬ加入 １００ ｍＬ 容量瓶中ꎬ然后加生理盐水

至 １００ ｍＬꎮ 甘油浓度＝ ５７０÷１ ０００＝ ０ ５７ ｇ / Ｌꎮ
１ ３ ３　 血浆蛋白　 １)ＲＡＮＤＯＸ ＣＡ２(朗道质控血清水平 ２)
(批号 ７７７ＵＮꎬ血浆蛋白含量 ５８ ３ ｇ / Ｌꎬ英国 ＲＡＮＤＯＸ Ｌａｂｏ￣
ｒａｔｏｒｉｅｓ)ꎻ２)将 ＲＡＮＤＯＸ ＣＡ２ 室温平衡后ꎬ加入蒸馏水 ５ ｍＬ /
支ꎬ混匀ꎬ放置 ３０ ｍｉｎ 再混匀ꎮ 血浆蛋白浓度＝ ５８ ３ ｇ / Ｌꎮ

１ ３ ４　 上清蛋白 　 １) (试剂同上清蛋白)ꎻ２)将 ＲＡＮＤＯＸ
ＣＡ２ 室温平衡后ꎬ加入蒸馏水 ５ ｍＬ /支ꎬ混匀ꎬ放置 ３０ ｍｉｎ 再

混匀ꎬ吸取 １ ｍＬꎬ加入 ５０ ｍＬ 容量瓶中ꎬ然后加生理盐水至

５０ ｍＬ 刻度ꎮ 上清蛋白浓度＝ ５８ ３÷５０＝ １ １７ ｇ / Ｌꎮ
１ ３ ５　 游离 Ｈｂ　 １)血液分析用质控品(ＥＩＧＨＴＣＨＣＫ￣３ＷＰ)
(批号 ４３１９０８２２ꎬＨｂ 含量 １２５ ｇ / Ｌꎬ美国希森美康 Ｓｙｓｍｅｘ 公

司)ꎻ２)用加样枪吸取血液分析用质控品 ２００ μＬꎬ然后加蒸

馏水至 １００ ｍＬ 刻度(５００ 倍稀释)ꎬ放置 ６０ ｍｉｎ 使红细胞充

分溶解ꎬ每次现配现用ꎮ 游离 Ｈｂ 浓度＝ １２５÷５０＝ ０ ２５ ｇ / Ｌꎮ
１ ４　 试剂盒的选择　 因市售生化试剂盒原本用在生化仪器

上检测ꎬ将其改在分光光度计上检测时ꎬ需要溶液总量>２ ｍＬ
才能装满比色杯比色ꎬ故我们把标本和试剂用量依照生化试

剂盒说明书按比例增大 ３ 倍ꎬ体积总量约 ３ ｍＬ(表 １)ꎮ
表 １　 用于分光光度计检测血液质量指标的生化试剂盒的选择

游离Ｈｂ 测定试剂盒 甘油三脂测定试剂盒 蛋白测定试剂盒 脑脊液 / 尿总蛋白测定试剂盒 亚甲蓝测定试剂盒

试剂厂家 北京瑞达尔有限公司 西班牙 ＢｉｏＳｙ￣ＳｔｅｍＳ.Ａ 公司 北京瑞达尔有限公司 保定长城临床试剂有限公司 北京瑞达尔有限公司

反应原理 Ｔｒｉｎｄｅｒ 比色法 ＧＰＯ￣ＰＡＰ 酶比色法 双缩脲比色法 邻笨三酚红比色法 萃取比色法

反应时间(ｍｉｎ) ２５ １５ １５ １５ ６０
测定波长(ｎｍ) ５０５ ５４６ ５４０ ６００ ６５３

１ ５　 质控品范围选择　 标准品是试剂盒内自带ꎻ自制质控

品ꎬ质控品范围是按均值±１５％计算ꎻ线性范围按试剂盒说明

书要求ꎬ样品稀释比是样品和生理盐水的稀释比ꎬ将样品稀

释后需要检测的项目浓度在线性范围内(表 ２)ꎮ
表 ２　 用于分光光度计的生化试剂盒室内质控品范围

及样品稀释情况

标准品 质控品范围 线性范围 样品稀释比

血浆蛋白(ｇ / Ｌ) ６０ ０ ５８ ３(４９ ６－６７ １) ２０－１２０ ０
上清蛋白(ｇ / Ｌ) １ ００ １ １７(０ ９９－１ ３５) ０ ０４－２ ００ １ ∶２
亚甲蓝(μｍｏｌ / Ｌ) １ ００ １ ０１(０ ８６－１ １６) ０ ０１－３ ００ ０

甘油(ｇ / Ｌ) ０ ２０ ０ ５７(０ ４８－０ ６６) ０ ０５－１ ００ １ ∶２
游离Ｈｂ(ｇ / Ｌ) ０ １０ ０ ２５(０ ２１－０ ２９) ０ ０３－０ ４０ １ ∶２(根据颜色)

２　 结果

２ １　 部分血液质量检测生化试剂用于分光光度计及其与在

生化仪上的结果比较 　 悬浮红细胞、冰冻解冻去甘油红细

胞、洗涤红细胞、新鲜冰冻血浆以及病毒灭活血浆 ５ 种成分

血ꎬ各抽检 ３２ 人份ꎬ采用试剂盒在生化仪和分光光度计上分

别检测的结果相似(Ｐ>０ ０５)(表 ３)ꎮ
表 ３　 部分血液质量检测生化试剂用生化仪和

分光光度计检测 (ｘ±ｓꎬｎ＝ ３２ )

生化仪 分光光度计

新鲜冰冻血浆蛋白(ｇ / Ｌ) ５８ １±５ ９５ ５７ ５±３ ６３
洗涤红细胞上清蛋白(ｇ / Ｌ) ２ ２８±０ ２９ ２ ３１±０ １４

病毒灭活血浆亚甲蓝(μｍｏｌ / Ｌ) ０ ８９±０ １２ ０ ９５±０ ０９
冰冻解冻去甘油红细胞甘油(ｇ / Ｌ) １ ６２±０ １８ １ ５７±０ １０

悬浮红细胞游离 Ｈｂ(ｇ / Ｌ) ０ ６１±０ ０９ ０ ６９±０ ０７

２ ２　 血液质量检测生化试剂在分光光度计上的实际抽检　
采用分光光度计加相应生化试剂对本中心 ２０１５ 年 １ 月 １ 日

－１２ 月 ３１ 日部分血液(成分)制品的质量抽检:每次检测加

入质控品的检测结果均在规定的质控范围(如果质控品值不

在控制范围检测结果无效ꎬ须重做试验)(表 ４)ꎮ

表 ４　 生化试剂用在分光光度计上检测 ５ 项血液成分

质量指标结果汇总(ｎ＝ ４８)

平均值 最低值 最高值

新鲜冰冻血浆蛋白含量(ｇ / Ｌ) ５７ ６ ５２ ８ ６３ ８
洗涤红细胞上清液蛋白含量(ｇ / Ｌ) ０ ８３ ０ ３０ ２ ４０
病毒灭活血浆亚甲蓝残留量(μｍｏｌ / Ｌ) ０ １３ ０ ０２ ０ ３１
冰冻解冻去甘油红细胞甘油残留量(ｇ / Ｌ) １ ２５ ０ ８６ ２ １２
悬浮红细胞游离 Ｈｂ(ｇ / Ｌ) ０ ４２ ０ ０５ １ ０９

３　 讨论

本次实验生化试剂盒的选用我们考虑到了如下因素:第
一、检测结果的重复性和准确性好ꎻ第二、内装有标准品ꎻ第
三、操作步骤少ꎻ第四、不同的检测项目ꎬ试剂盒最好能为同

一厂家生产ꎬ以便于邮寄ꎬ减少开支(表 １)ꎮ 仪器的选用要

求是在生化仪上使用的试剂能用在分光光度计上使用ꎮ 本

组实验数据显示ꎬ ２ 种仪器的检测结果相近(Ｐ>０ ０５)ꎬ且分

光光度计的检测变异系数更小(表 ３)ꎬ这是因为我们再将生

化试剂用于分光光度计时加样量是生化仪的 ３ 倍ꎬ因而检测

光径长ꎬ同时比色杯无残留水ꎬ检测结果也更准确ꎮ 另外ꎬ质
检抽检量少ꎬ无需购买新设备ꎮ

我们的实验提示ꎬ生化试剂用在分光光度计上当检测结

果的线性范围低于下限时ꎬ需要改变检测方法ꎮ 在本实验

中ꎬ蛋白含量<２０ ｇ / Ｌꎬ已超出试剂检测的线性检测范围ꎬ误
差大ꎬ因此我们将洗涤红细胞上清蛋白检测方法由双缩脲法

改为邻笨三酚红钼比色法[１] ꎻ同样血细胞计数仪检测总 Ｈｂ
线性范围最低(１ ｇ / Ｌ)ꎬ当 Ｈｂ<１０ ｇ / Ｌ 时改用 Ｔｒｉｎｄｅｒ 法做游

离 Ｈｂ 检测(表 ２)ꎮ 当检测结果的线性范围高于上限时ꎬ需
要样品稀释后再检测ꎮ 本组检测标本中新鲜冰冻血浆的蛋

白含量和病毒灭活血浆的亚甲蓝残留量最高值分别为 ６３ ８
ｇ / Ｌ 和 ０ ３１ μｍｏｌ / Ｌꎬ均未超过各自检测的上限值(表 ２)ꎬ故
无需对这 ２ 类种标本稀释后再检测ꎻ而洗涤红细胞上清蛋

白、冰冻解冻去甘油红细胞甘油残留量、悬浮红细胞游离 Ｈｂ
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的最高检测值分别为 ２ ４０、２ １２、１ ０９ ｇ / Ｌꎬ已超出试剂上限

检测范围ꎬ故须将标本与生理盐水 １ ∶２稀释后再检测(表 ４)ꎮ
在本实验中ꎬ室内质控品的建立ꎮ 采用我们通过自配质

控品建立了室内质控ꎬ目的是作为第三方来对试剂的生产过

程、运输温度、实验操作等过程进行做质量控制ꎬ防止质量失

控的发生ꎬ确保实验结果的准确性ꎮ 甘油质控品ꎬ没有采用

高浓度 ９９％甘油进行称量配制[２] ꎬ因为高浓度甘油吸水性

强ꎬ开盖就吸空气中的水分难以准确称量ꎬ而采用复方甘油

溶液ꎬ甘油浓度为 ５７％ꎬ改为按体积稀释配制ꎮ 亚甲蓝质控

品配制ꎬ称重亚甲蓝粉没有采用 １０５℃恒温干燥法ꎬ计算亚甲

蓝的含量不再考虑干燥失重ꎬ否则计算结果需要考虑干燥失

重[３] ꎮ 最后需要说明的是ꎬ每种仪器和不同厂家的试剂盒检

测的线性范围不完全一样ꎬ需要仔细阅读说明书ꎮ
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在 １ 名幼儿及其家系中发现 ５３８Ｃ>Ｔ 变异新 Ｂ 等位基因

徐秀云１ 　 刘昕１ 　 周菁１ 　 童小燕１ 　 艾丽萍２ 　 王芳２ 　 舒锦１ 　 卢娟１ 　 徐子恒１ 　 万贝妮１ 　 周根水△

(１.江西省儿童医院 输血科ꎬ江西 南昌 ３３０００６ꎻ２.天津市秀鹏生物技术开发有限公司)

　 　 摘要:目的　 对 １ 名 ＡＢＯ 血型正反定型不符的患儿及其家属做 ＡＢＯ 血型血清学鉴定和基因检测以弄清原因ꎮ
方法　 采用常规血型血清学方法检测患儿 ＡＢＯ 血型ꎬ以 ＰＣＲ￣ＳＳＰ 方法对患儿做 ＡＢＯ 基因及 ＡＢＯ 血型 Ｂ 亚型基因

分型鉴定ꎬ并对 ＡＢＯ 等位基因直接测序ꎻ最后对患儿做家系调查ꎮ 结果　 血清学检测:患儿 ＡＢＯ 血型为 ＡＢｘ亚型ꎻ
ＡＢＯ 基因测序并将结果与 ＮＣＢＩ 网站数据库中 ＡＢＯ 血型基因序列比对:患儿除有 １ 个正常的 Ａ１０２ 基因外ꎬ还存在 １
个未见报道新的点突变型(５３８Ｃ>Ｔ) Ｂ 型变异基因ꎬ 该位点变异使得基因产物 Ｂ 糖基转移酶第 １８０ 位氨基酸由精氨

酸转变为半胱氨酸ꎬ使抗原表达减弱ꎬ改变了血型表现型ꎻ家系调查:患儿父亲、奶奶、姑姑都拥有相同的新型 Ｂ 变异

基因ꎮ 结论　 首次在中国汉族儿童中发现 １ 例新的 ５３８Ｃ>Ｔ 变异 Ｂ 型等位基因ꎬ该 Ｂ 变异基因具有家族遗传性ꎻ而
且当它与 Ｏ 基因等位共存时ꎬ血清学表现型为正常 Ｂ 型ꎬ当它与 Ａ 基因等位共存时ꎬ血清学表现出 ＡＢｘ 亚型ꎮ

关键词:ＡＢＯ 血型ꎻＢ 亚型ꎻ等位基因ꎬ变异型ꎻ基因测序ꎻＰＣＲ￣ＳＳＰꎻ血型血清学
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ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｔｅｓｔｓ ａｎｄ ｇｅｎｅ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ａｆｔｅｒ ｒｏｕｔｉｎｅ ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｔｅｓｔｓ ｗｉｔｈ ＡＢＯ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐꎬ ｔｈｅ ＡＢＯ
ｇｅｎｅ ａｎｄ ＡＢＯ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ￣Ｂ ｓｕｂｇｒｏｕｐ ｇｅｎｏｔｙｐｅ ｗｅｒｅ ｔｅｓｔｅｄ ｂｙ ＰＣＲ￣ＳＳＰ. Ｔｈｅｎ ｄｉｒｅｃｔ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ｏｆ ＡＢＯ ａｌｌｅｌｅｓ ｗａｓ ｐｅｒ￣
ｆｏｒｍｅｄꎬ Ｆｉｎａｌｌｙ ａ ｆａｍｉｌｙ ｓｕｒｖｅｙ ｗａｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｔｏ ｃｏｌｌｅｃｔ ａｄｄｉｔｉｏｎａｌ ｄａｔａ ｆｏｒ ａｎａｌｙｓｅｓ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ
ｔｈａｔ ｔｈｅ ｃｈｉｌｄ′ｓ ＡＢＯ ｂｌｏｏｄ ｔｙｐｅ ｉｓ ＡＢｘ. Ｔｈｅ ｇｅｎｅ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ｒｅｓｕｌｔ ｃｏｎｆｉｒｍｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｃｈｉｌｄꎬ ａｐａｒｔ ｆｒｏｍ ａ ｎｏｒｍａｌ ａｌｌｅｌｅ
Ａ１０１ꎬ ａｌｓｏ ｐｏｓｓｅｓｓｅｄ ａｎ ｕｎｒｅｐｏｒｔｅｄ Ｂ ｍｕｔａｎｔ ａｌｌｅｌｅ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ａ ｓｉｎｇｌｅ ｌｏｃｕｓ ｍｕｔａｔｉｏｎ (ｎｔ５３８Ｃ>Ｔ).Ｓｕｃｈ ｍｕｔａｔｉｏｎ ｌｅａｄｓ ｔｏ
ｔｈｅ ａｌｔｅｒｎａｔｉｏｎ ｏｆ ａｒｇｉｎｉｎｅ ｔｏ ｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｔ ｔｈｅ １８０ｔｈ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｓｉｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｄｕｃｔ ａｎｄ ｔｈｕｓ ａｆｆｅｃｔｅｄ ｉｔｓ ｅｎｚｙｍｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ. Ａｓ ｆｏｒ
ｔｈｅ Ｆａｍｉｌｙ ｓｕｒｖｅｙꎬ ｔｈｅ ｆａｔｈｅｒꎬ ｔｈｅ ｇｒａｎｄｍｏｔｈｅｒ ａｎｄ ｔｈｅ ａｕｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｃｈｉｌｄ ｈａｄ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｎｅｗ Ｂ ｖａｒｉａｎｔ ａｌｌｅｌｅ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ａ
ｎｏｖｅｌ ５３８Ｃ> Ｔ ｖａｒｉａｎｔ Ｂ ａｌｌｅｌｅ ｈａｓ ｂｅｅｎ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ａ Ｈａｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｈｉｌｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｔｉｍｅ. Ｆａｍｉｌｙ ｓｕｒｖｅｙ ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ ｔｈｅ ｃｈｉｌｄ
ｓｈｏｗｅｄｓ ｔｈａｔ ５３８Ｃ> Ｔ ｐｏｉｎｔ ｍｕｔａｎｔ Ｂ ｖａｒｉａｎｔ ｇｅｎｅ ｈａｓ ｆａｍｉｌｉａｌ ｉｎｈｅｒｉｔａｎｃｅꎬ ａｎｄ ｗｈｅｎ ｃｏ￣ｅｘｉｓｔｅｄ ｗｉｔｈ Ｏ ａｌｌｅｌｅꎬ ｔｈｅ ｓｅｒｏｔｙｐｅ
ａｐｐｅａｒｓ ｔｏ ｂｅ ａ ｎｏｒｍａｌ Ｂ ｔｙｐｅ. Ｗｈｅｎ ｃｏ￣ｅｘｉｓｔｅｄ ｗｉｔｈ Ａ ａｌｌｅｌｅꎬ ｔｈｅ ｓｅｒｏｔｙｐｅ ｓｈｏｗｅｓ ＡＢｘ ｓｕｂｔｙｐｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ＡＢＯ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐꎻ Ｂ ｓｕｂｇｒｏｕｐꎻ ＡＢＯ ａｌｌｅｌｅꎻ ｇｅｎｅ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇꎻ ＰＣＲ￣ＳＳＰ

随着分子生物学技术在输血医学领域的应用ꎬ越来越多

的 ＡＢＯ 亚型在基因层面得到解析ꎬ使得被发现的 ＡＢＯ 等位
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基因数量日渐增多ꎮ 在美国国立生物技术信息中心(Ｎａｔｉｏｎ￣
ａｌ Ｃｅｎｔｅｒ ｆｏｒ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ＩｎｆｏｒｍａｔｉｏｎꎬＮＣＢＩ)网站上红细胞血

型抗原基因突变型数据库( Ｂｌｏｏｄ Ｇｒｏｕｐ Ａｎｔｉｇｅｎ Ｇｅｎｅ Ｍｕｔａ￣
ｔｉｏｎ ＤａｔａｂａｓｅꎬＢＧＭＵＴ)中以命名(ｎａｍｅ)检索 Ｂ 等位基因ꎬ发
现主要有 Ｂ１、Ｂ３、Ｂｗ、Ｂｘ、Ｂｅｌ、ＣｉｓＡＢ、Ｂｍ、Ｂ(Ａ)这 ８ 大类ꎬ各自

拥有 ３－３９ 个成员[１] ꎮ 我们在日常鉴定因血清学 ＡＢＯ 正反

不符的案例时ꎬ通过对 １ 名疑为 ＡＢｘ 亚型患儿做 ＡＢＯ 基因

型检测时ꎬ发现了 １ 个新的 ５３８Ｃ>Ｔ 点突变(位于 ＡＢＯ 基因

第 ７ 号外显子内)Ｂ 型等位基因ꎬ现报道如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 研究对象　 患儿ꎬ男ꎬ汉族ꎬ１ 岁 ５ 个月ꎬ系第 １ 胎第 １
产ꎬ无输血史ꎬ因泌尿道感染出现尿频尿痛并发热 １ 周后ꎬ于
２０１６ 年 ５ 月来本院肾内科就诊ꎮ 在鉴定血型时ꎬ因患儿 ＡＢＯ
血型正反定型不符ꎬ遂需进一步对其血型做鉴定分析并做家

系调查(包括患儿父母及父系上 ２ 代亲属)ꎮ
１ ２　 试剂与仪器　 抗￣Ａ、抗￣Ｂ、抗￣Ｈ、抗￣Ａ１试剂和 ＡＢＯ 标准

红细胞(批号分别为 ２０１５０８１５、２０１５０８１５９、２０１５０６１６、２０１５０８１５
和 ２０１６５３０９ꎬ上海血液生物医药责任有限公司)ꎻＡＢＯ、Ｒｈ 血

型定型微柱凝胶卡(批号 ２０１６０２０５ꎬ长春博迅生物有限公司)ꎻ
基因组 ＤＮＡ 提取试剂盒(批号 ００Ｄ３３９２０２００００Ｃ２７Ｏ０２５ꎬ美国

Ｏｍｅｇａ)ꎻＡＢＯ 基因分型初筛试剂盒、Ｂ 基因分型试剂盒(批号

２０１６０３０１８、２０１６０５０１１ꎬ天津秀鹏)ꎻ所有试剂均在有效期内使

用ꎮ 血型专用离心机(ＫＡ￣２２００ 型ꎬ日本久保田公司)ꎻ免疫微

柱孵育器(ＦＹＱ 型)、血型血清学用离心机(ＴＤ￣３Ａ 型)(长春

博研科学仪器公司)ꎻ高速离心机(Ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ ５４３０ 型ꎬ德国 Ｅｐ￣
ｐｅｎｄｏｒｆ)ꎻＰＣＲ 扩增仪 (Ｂｉｏ￣Ｒａｄ Ｃ１０００ 型)、凝胶成像系统

(Ｂｉｏ￣Ｒａｄ Ｇｅｌ Ｄｏｃ ＸＲ＋型)(美国伯乐)ꎻ电泳仪(ＤＹＹ￣８Ｃꎬ北京

市六一仪器厂)ꎻ基因测序由中国医学科学院输血研究所和天

津市秀鹏生物技术开发有限公司分别完成并互相验证ꎮ
１ ３　 血型血清学鉴定　 采用盐水法和卡式法ꎬ盐水法按文

献[２]方法操作ꎬ卡式法按试剂说明书操作和判读ꎮ
１ ４　 ＤＮＡ 提取　 按照试剂盒说明书提取血液标本全基因ꎮ
１ ５　 ＰＣＲ￣ＳＳＰ 法 ＡＢＯ 基因和 Ｂ 基因分型检测　 严格按 ＡＢＯ
基因分型初筛试剂和￣Ｂ 亚型基因分型试剂说明书操作ꎮ
１ ６　 ＡＢＯ 基因直接测序　 委托天津市秀鹏生物技术开发有

限公司和中国医学科学院输血研究所重复检测ꎬ以相互验证

结果的准确性ꎮ

２　 结果

２ １　 患儿 ＡＢＯ 血型血清学检测 　 患儿正定型检出 Ａ 抗原

和弱 Ｂ 抗原ꎬ其中与抗￣Ｂ 反应管盐水法 ５ 次离心未见混合视

野现象ꎬ卡式法凝集颗粒集中位于凝胶下 ２ / ３ 处ꎬ排除混合

视野ꎻ反定型检出弱抗￣Ｂꎮ 综合判断疑似 ＡＢｘ型(表 １)ꎮ
表 １　 患儿 ＡＢＯ 血型血清学检测(试管法)

正定型 反定型

抗￣Ａ 抗￣Ｂ 抗 ＡＢ 抗￣Ａ１ 抗￣Ｈ Ａｃ Ｂｃ Ｏｃ
自身
对照

立即离心 ４＋ ２＋ ４＋ ３＋ １＋ － １＋ｗ － －
５ 次离心 ４＋ ２＋ ４＋ ４＋ ２＋ｗ － １＋Ｓ － －
注:离心条件均为 １ ０００ ｇ 离心 １５ ｓ

２ ２　 患儿 ＡＢＯ 血型基因分型初筛　 琼脂糖凝胶电泳:第 ２、
４、５、６、８、１１ 孔条带阳性ꎬ参考试剂盒结果分型表中数据ꎬ判
读为 ＡＢ 型(图 １)ꎮ
２ ３　 患儿 Ｂ 亚型基因检测　 琼脂糖凝胶电泳:第 ３５、３６ 孔

条带阳性ꎬ参考试剂盒结果分型表中数据判读ꎬ单独第 ３５ 孔

为 Ｂ１型ꎬ单独第 ３６ 孔为 Ａ 型ꎬ显示患儿为 ＡＢ１型ꎮ 看似患儿

Ｂ 基因是个正常 Ｂ１基因ꎬ但结合异常的血型血清学结果ꎬ患
儿疑似存在试剂盒检测范围以外的 Ｂ 亚型(图 ２)ꎮ

图 １　 ＰＣＲ￣ＳＳＰ 法 ＡＢＯ 基因分型初筛

图 ２　 ＰＣＲ￣ＳＳＰ 法 Ｂ 亚型基因分型结果

２ ４　 ＡＢＯ 血型基因直接测序　 以公认的 Ａ１０１ 等位基因序

列做为参考序列比对:患儿 ＡＢＯ 基因 ７ 号外显子序列中存

在 １ 个特异性 ４６７ Ｃ>Ｔ 突变ꎬ说明患儿有 １ 个 Ａ１０２ 等位基

因[３] ꎻ６ 号外显子的 ２９７Ａ>Ｇ 和 ７ 号外显子的 ５２６ Ｃ>Ｇ 、６５７
Ｃ>Ｔ、７０３ Ｇ>Ａ、７９６ Ｃ>Ａ、８０３ Ｇ>Ｃ 、９３０ Ｇ>Ａ 共 ７ 个特异性

点突变ꎬ说明患儿有 １ 个 Ｂ１０１ 等位基因[４] ꎻ此外 ７ 号外显子

还检测到 １ 个新的 ５３８Ｃ>Ｔ 点突变ꎬ与 ＮＣＢＩ 网站红细 ＡＢＯ
基因数据库中的所有 ＡＢＯ 等位基因数据比对ꎬ没有发现对

应的突变数据ꎬ说明该点突变是 １ 个新的未见报道的突变ꎬ
亦即患儿的 Ｂ１０１ 基因是 １ 个新的变异型(亚型)ꎮ 综合判定

患儿基因型为 Ａ１０２ / Ｂ１０１(５３８ Ｃ>Ｔ)型(表 ２ꎬ图 ３－４)ꎮ
表 ２　 患儿 ＡＢＯ 基因测序结果判定(以 Ａ１０１ 为参考序列比对)

碱基替换 氨基酸替换 患儿基因型

Ａ１０１(参考基因) Ａ１０１ 碱基>被
比对基因碱基

对应氨基酸 >被
比对基因氨基酸

患儿等位基因 １ ４６７ Ｃ>Ｔ Ａ１０２
患儿等位基因 ２ ２９７ Ａ>Ｇ Ａｒｇ>Ｃｙｓ Ｂ１０１(５３８ Ｃ>Ｔ)

５２６ Ｃ>Ｇ
５３８ Ｃ>Ｔ
６５７ Ｃ>Ｔ
７０３ Ｇ>Ａ
７９６ Ｃ>Ａ
８０３ Ｇ>Ｃ
９３０ Ｇ>Ａ

图 ３　 Ａ１０２ 等位基因特征性的 ｎｔ４６７Ｃ>Ｔ

图 ４　 新 Ｂ 等位基因的 ｎｔ５３８Ｃ>Ｔ 点突变

２ ６　 患儿家系调查 　 对患儿父母及父系上 ２ 代亲属 ＡＢＯ
血型血清学检测:根据 ＡＢＯ 血型遗传规律判断患儿 Ａ 基因

来自母亲ꎻＢ 基因来自父亲ꎬ而父亲的 Ｂ 基因来自患儿祖母
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(也遗传给了患儿的姑姑)(表 ３)ꎮ 我们遂选出患儿父亲与

祖母的血样做 ＡＢＯ 基因测序(委托天津市秀鹏生物技术开

发有限公司完成):患儿父亲 ＡＢＯ 基因型为 Ｏ０２ / Ｂ１０１(５３８ Ｃ
>Ｔ)ꎬ 祖母 Ａ 为 Ａ１０１ / Ｂ１０１(５３８ Ｃ>Ｔ)(图 ５)ꎮ

表 ３　 患儿与父母及其父系 ３ 代 ＡＢＯ 血型

血清学家系调查(试管法)
正定型 反定型

抗￣Ａ 抗￣Ｂ Ａｃ Ｂｃ Ｏｃ 自身对照

血型
表现型

先证患儿 ４＋ ２＋ — １＋Ｓ — — ＡＢｘ
爸爸 — ４＋ ３＋Ｓ — — — Ｂ
妈妈 ４＋ ４＋ — — — — ＡＢ
爷爷 — — ３＋ ２＋ — — Ｏ
奶奶 ４＋ １＋ — — — — ＡＢ 亚

姑姑 — ４＋ ４＋ — — — Ｂ

图 ５　 患儿与父母及其父系 ３ 代 ＡＢＯ 血型家系图谱

３　 讨论

本例从血型血清学方法检测结果———患儿正定型检出

Ａ 抗原和弱 Ｂ 抗原ꎬ反定型检出弱抗￣Ｂ(表 １)———来判断ꎬ
该患儿 ＡＢＯ 血型预测为 ＡＢｘ 型(表 １)ꎮ Ｂｘ是 ＡＢＯ 亚型中 １
种表现型ꎬ至今已上传 ＮＣＢＩ 网站红细胞 ＢＧＭＵＴ 数据库中

的 Ａｘ亚型基因型 ２９ 种ꎬＢｘ亚型基因型 １３ 种ꎬＢｘ亚型相对少

见[１] ꎮ 国内同行对此的研究有的是从血型血清学结果来判

断ꎬ有的是通过血清学联合基因检测来判断[５－１３] ꎮ 我们认同

亚型的判断宜综合分析血型血清学和基因检测的结果为准

的观点[６] ꎮ
ＡＢＯ 基因分型及 Ｂ 亚型基因分型检测显示患儿为 ＡＢ

型(图 １－２)ꎬ但考虑到血型血清学检测结果为 Ｂ 抗原减弱ꎬ
故怀疑是存在试剂盒检测范围以外的 Ｂ 亚型或者存在新的

基因突变位点导致基因编码的氨基酸发生变化ꎬ从而使抗原

表达减弱ꎮ 于是我们对患儿血样做 ＡＢＯ 基因序列检测:“患
儿基因型为 Ａ１０２ / Ｂ? (５３８Ｃ>Ｔ)”ꎻ为进一步验证结果的可

靠性ꎬ我们再次将患儿 ＤＮＡ 标本做测序:“基因型为 Ａ１０２ /
Ｂ１０１(５３８Ｃ>Ｔ)”(表 ２ꎬ图 ３－４)ꎮ ２ 次测序(分别由 ２ 家单位

进行)结果的表述方式虽不一样ꎬ但实质相同:与 Ｂ１０１ 基因

相比ꎬ该患儿 Ｂ 基因序列中第 ５３８ 位碱基发生了点突变(
５３８Ｃ>Ｔ)ꎬ导致基因产物糖基转移酶第 １８０ 位氨基酸由精氨

酸转变为半胱氨酸ꎬ糖基转移酶一级结构发生了改变ꎮ 这导

致我们在患儿 ＡＢＯ 血型血清学结果中看到了 Ｂ 抗原表型的

改变ꎬ显出 Ｂｘ 表现型特性ꎮ
在线检索 ＮＣＢＩ 的红细胞 ＢＧＭＵＴ 数据库可知:本例 Ｂ

等位基因序列中 ５３８Ｃ>Ｔ 的点突变此前从未报道过ꎬ与之最

相似的 Ｂ 等位基因(对应已被命名的 Ｂｘ １１ 亚型)ꎬ同本例

Ｂ１０１ 基因相比ꎬ其 Ｂｘ１１ 亚型序列同样是在第 ５３８ 位碱基发

生了点突变( ５３８Ｃ>Ｇ)ꎬ导致基因产物 Ｄ￣半乳糖基转移酶第

１８０ 位氨基酸由精氨酸转变为甘氨酸[１４] ꎮ
为了解患儿该 Ｂ 变异等位基因的来源ꎬ我们对患儿父母

及其父系 ３ 代做了家系调查:患儿的 Ｂ 变异等位基因来自于

祖母ꎬ父辈中的父亲与姑姑均携带该等位基因ꎮ 基因测序证

实这种 ５３８Ｃ>Ｔ 变异 Ｂ 等位基因具有家族遗传性(表 ３ꎬ图
５)ꎮ 结合家族成员 ＡＢＯ 血型血清学特点及 ＡＢＯ 血型表现

型分析ꎬ我们推测 ５３８Ｃ>Ｔ 变异 Ｂ 基因具有以下特性:当它与

Ｏ 基因等位共存时ꎬ血清学表现型为正常 Ｂ 型ꎬ基因型为 ＯＢ
型(５３８Ｃ>Ｔ)时ꎬＢ 基因产物( Ｄ￣半乳糖基转移酶)单独存

在ꎬ往 Ｈ 抗原上转移 Ｄ￣半乳糖的能力与正常 Ｂ１０１ 型相差无

几ꎻ当它与 Ａ 基因等位共存时ꎬ血清学表现型为正定型存在

弱凝集 Ｂ 抗原ꎬ反定型能检出弱抗￣Ｂꎬ即基因型为 ＡＢ 型

(５３８Ｃ>Ｔ)时ꎬＢ 基因产物(Ｄ￣半乳糖基转移酶)往 Ｈ 抗原上

转移 Ｄ￣乳糖的能力被 Ａ 基因产物(Ｎ￣乙酰氨基半乳糖转移

酶)竞争性抑制ꎬ导致正定型结果为 Ａ 强 Ｂ 弱ꎬ显现出亚型

表现———这即是它被发现的原因ꎮ 该患儿 Ｂ 变异等位基因

的 ７ 号外显子涵盖了 ５３８Ｃ>Ｇ 突变位点的部分特异性 ＣＤｓ
序列已提交 ＮＣＢＩ 国际基因数据库(ＧｅｎｅＢａｎｋ)并被发布ꎬ序
列号为 ｋｘ３６５１６３[１５] ꎮ 鉴于该亚型表现型与基因突变位点均

靠近 Ｂｘ 亚型分类ꎬ我们将它命名为 Ｂｘ１４型ꎮ
临床报道的亚型大多见于成年人献血者或患者ꎬ儿童少

见ꎮ 联合应用血清学方法和基因检测技术对亚型的准确鉴

定具有重要作用ꎮ 本例提醒输血工作人员在对儿童患者群

体做输血常规检测时只有认真细致地做 ＡＢＯ 血型正反定

型ꎬ才能及早发现一些亚型ꎬ以利于保障患儿临床输血安全ꎬ
并发现新的变异等位基因ꎮ 该患儿如需输血ꎬ可考虑输注 Ａ
型洗涤或 Ｏ 型洗涤红细胞ꎮ

(致谢:感谢兰炯采教授与中国医学科学院输血研究所

田力老师的技术支持与指导!)

参 考 文 献

[１] 　 ＮＣＢＩ.ＡＢＯ ｂｂｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｓｙｓｔｅｍ.２０１５￣１１￣１４[２０１６￣０８￣１７]ｈｔｔｐｓ: / /
ｗｗｗ.ｎｃｂｉ.ｎｌｍ.ｎｉｈ.ｇｏｖ / ｐｒｏｊｅｃｔｓ / ｇｖ / ｒｂｃ / ｘｓｌｃｇｉ. ｆｃｇｉ? ｃｍｄ ＝ ｂｇｍｕｔ /
ｓｙｓｔｅｍｓ＿ｉｎｆｏ＆ｓｙｓｔｅｍ＝ａｂｏ

[２] 　 尚红ꎬ王毓三ꎬ申子瑜.血型血清学检查 / / 尚红ꎬ王毓三ꎬ申子

瑜.全国临床检验操作规程ꎬ４ 版.北京:人民卫生出版社ꎬ２０１４:
１１８￣１２０.

[３] 　 Ｏｌｓｓｏｎ ＭＬꎬＣｈｅｓｔｅｒ ＭＡ.ＧｅｎＢａｎｋ Ａｃｃｅｓｓｉｏｎ Ｎｒｓ:ＡＦ０１６６２２
[４] 　 Ｙａｍａｍｏｔｏ Ｆ. ＧｅｎＢａｎｋ Ａｃｃｅｓｓｉｏｎ Ｎｒｓ: ＡＦ１３４４１３
[５] 　 王霞ꎬ王湘屏ꎬ徐新. Ｂｘ 亚型伴抗￣Ｂ 抗体产生的血型血清学特性

分析与输血策略.中南医学科学杂志ꎬ２０１４ꎬ４２(４):３８２ ３８４￣３８７.
[６] 　 楚强.无偿献血者 Ｂｘ 亚型 １ 例报道.检验医学与临床ꎬ２０１３ꎬ１０

(５) ６３６￣６３７.
[７] 　 胡文健ꎬ傅广成ꎬ许先国ꎬ等.一种 ＡＢｘ 变异型相关的 Ｂ 糖基转移

酶基因新突变研究.中华医学遗传学杂志ꎬ２０１２ꎬ２９(５):５６６￣５６９.
[８] 　 刘伟ꎬ李代红ꎬ刘纯.Ｂｘ 亚型 １ 例的分子生物学鉴定.中南大学

学报(医学版)ꎬ２０１１ꎬ３６(１２):１２１３￣１２１６.
[９] 　 孙可歆ꎬ李艳ꎬ郭素红.Ａ２ Ｂｘ 亚型 １ 例.中国民康医学ꎬ２０１１ꎬ２３

９９９中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



(４):４４８￣５１０.
[１０] 陈阳ꎬ王慧ꎬ李革飞ꎬ等.Ｂｘ 亚型血型鉴定 １ 例.中国输血杂志ꎬ

２００９ꎬ２２(８):６７７￣６７８.
[１１] 梁延连ꎬ喻琼ꎬ苏宇清ꎬ等.Ｂ 亚型中 Ｂｘ 新等位基因的鉴定.中国

输血杂志ꎬ２００６ꎬ１９(１):２１￣２４.
[１２] 向东ꎬ刘曦ꎬ郭忠慧ꎬ等.上海地区中国人群中 ＡＢＯ 亚型的研究.

中国输血杂志ꎬ２００６ꎬ１９(１):２５￣２６.

[１３] 李蓓ꎬ李继明ꎬ郭忠慧ꎬ等.１ 例 Ｂｘ 亚型的分子生物学研究.中国

输血杂志ꎬ２００６ꎬ１９(１):３３￣３４.
[１４] Ｃａｉ ＸＨꎬＪｉｎ Ｓꎬ Ｘｉａｎｇ Ｄ.ＧｅｎＢａｎｋ Ａｃｃｅｓｓｉｏｎ Ｎｒｓ: ＫＦ４２１４８７.
[１５] Ｚｈｏｕ ＧＳꎬ Ｘｕ ＸＹꎬ Ｌｉｕ Ｘ.ＧｅｎＢａｎｋ Ａｃｃｅｓｓｉｏｎ Ｎｒｓ: ＫＸ３６５１６３.

(２０１６￣１０￣１５ 收稿ꎬ２０１７￣０８￣０３ 修回)

本文编辑:蔡辉

ｄｏｉ:１０ １３３０３ / ｊ ｃｊｂｔ ｉｓｓｎ １００４￣５４９ｘ ２０１７ ０９ ００９
∗基金项目:“十二五”军队课题面上项目(ＣＫＪ１３Ｊ０１３)

论著

客机运输对不同保存期悬浮红细胞质量影响的研究∗

魏少平１ 　 李柱２ 　 雷慧芬１ 　 祁术元１ 　 王洪波１ 　 刘娟１ 　 樊凤艳１(空军总医院 １.输血科 ２. 理疗科ꎬ 北京 １００１４２ )

　 　 摘要:目的　 探讨客机运输对不同保存期悬浮红细胞质量及保存期限的影响ꎮ 方法　 保存了 １０、２１、３２ ｄ 的保

养液为 ＭＡＰ 配方的悬浮红细胞各 ６ 袋ꎬ每袋红细胞制备时均分为 ２ 袋ꎬ分别进入实验组和对照组ꎮ 保存了 １０、２１、３２
ｄ 的红细胞依次分 ３ 批次进行实验ꎮ 实验组血液分别搭乘播音￣７３７ 客机往返飞行 ３ ｈꎬ期间经历 ２ 次起降ꎮ 对照组

血液到达机场后直接返回医院ꎬ放置于本科室储血专用冰箱保存ꎮ 前 ２ 批血液分别在飞行结束后及红细胞保存 ｄ
２８、ｄ ３５ 无菌取样 １５ ｍＬ 进行血细胞计数、红细胞三磷酸腺苷(ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬ ＡＴＰ)、悬浮红细胞上清游离血

红蛋白( ｆｒｅｅ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎꎬ ＦＨｂ)、钾离子(ｐｏｔａｓｓｉｕｍꎬＫ＋)和乳酸( ｌａｃｔｉｃ ａｃｉｄꎬＬＡ)浓度检测ꎮ 第 ３ 批血液分别在保存 ｄ
２１、２８、３５ 无菌取样进行上述指标检测ꎮ 结果　 每批次实验结果均显示随着悬浮红细胞保存时间的延长ꎬ其上清中

ＦＨｂ、钾离子和乳酸水平均有不同程度升高ꎻ红细胞 ＡＴＰ 水平随保存时间延长显著降低ꎻ红细胞计数结果各项指标

均无明显变化ꎮ 保存 １０、２１、３２ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输的悬浮红细胞在各个检测时间点各项检测指标与对照组

相比均无统计学差异ꎮ 结论　 客机运输 ３ ｈꎬ期间起飞降落均为 ２ 次ꎬ对保存 １０、２１、３２ ｄ 的悬浮红细胞的质量及保

存期限均未产生明显影响ꎮ
关键词:输血ꎻ血液运输ꎻ悬浮红细胞ꎻ血液保存
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ｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｅｓｔｓ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔｓꎬ ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ (ＡＴＰ) ａｃｔｉｖｉｔｙ ｌｅｖｅｌꎬ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ ｆｒｅｅ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ (ＦＨｂ)
ａｎｄ ｐｏｔａｓｓｉｕｍ ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｓａｍｐｌｅｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｔｈｉｒｄ ｂａｔｃｈ ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ａｔ ２１ꎬ ２８ꎬ ３５ ｄａｙｓ ｐｏｓｔ ｔｒａｎｓｐｏｒｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｅｓｔｓ
ｍｅｎｔｉｏｎｅｄ ａｂｏｖｅ. Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 Ｄａｔａ ｆｒｏｍ ｅａｃｈ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｂａｔｃｈ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｐｒｏｌｏｎｇｅｄ ｓｔｏｒａｇｅ ｔｉｍｅꎬ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ
ＦＨｂꎬ ｐｏｔａｓｓｉｕｍꎬ ｌａｃｔｉｃ ａｃｉｄ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ａｎｄ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＡＴＰ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ. Ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔｓ ｒｅｍａｉｎｅｄ ｔｈｅ
ｓａｍｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ. Ａｌｌ ｄａｔａ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｇｏｕｒｐｓ ｗｅｒｅ ｔｈｅ ｓａｍｅ ａｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐｓ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅｓｅ
ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｕｇｇｅｓｔ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｓｕｓｐｅｎｄｅｄ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｔｏｒａｇｅ ｔｉｍｅ ａｒｅ ｎｏｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ａｆｆｅｃｔｅｄ ｂｙ ｐｌａｎｅ
ｔｒａｎｓｐｏｒｔａｔｉｏｎ ｄｅｓｉｇｎｅｄ ｉｎ ｔｈｉｓ ｐａｐｅｒ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎻ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｐｏｒｔａｔｉｏｎꎻ
ｓｕｓｐｅｎｄｅｄ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓꎻ ｂｌｏｏｄ ｓｔｏｒａｇｅ
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在我国ꎬ添加液为 ＭＡＰ、ＳＡＧＭ、ＣＰＤＡ￣１ 的悬浮红细胞

保存期为 ３５ ｄꎬ添加液为 ＡＳ￣１、ＡＳ￣３、ＡＳ￣５ 的悬浮红细胞保

存期为 ４２ ｄ[１] ꎮ 我国卫生行业标准对血液的运输做了明确

要求ꎬ但并未对保存多长时间的悬浮红细胞可以进行运输进

行限定[２] ꎮ 在人们观念中保存期越短的悬浮红细胞越能适

应运输过程中保存条件的变化ꎬ不易造成损伤ꎻ保存期长的

悬浮红细胞适应保存条件改变的能力差ꎬ在各种运输条件下

造成的损伤越重ꎮ 虽然自第二次世界大战时飞机运输红细

胞成分就已经用于输血治疗[３] ꎬ但一直未见飞机运输对不同

保存期悬浮红细胞质量影响的报道ꎮ 随着国内近年各地“血
荒”事件屡有发生、我们国家大型卫生飞机研制工作的不断

推进ꎬ研究飞机运输对不同保存期悬浮红细胞质量影响ꎬ并
为搭乘大型客机运输红细胞或空中医院红细胞保存提供数

据支持尤为必要ꎮ 我们将保存 １０、２１、３２ ｄ 的悬浮红细胞用

大型客机进行运输ꎬ对红细胞质量进行检测ꎬ评估飞机运输

对不同保存期悬浮红细胞质量的影响ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 悬浮红细胞制备及分装　 悬浮红细胞采集于 ２０１５ 年 ８
－１０ 月ꎬ均来自健康献血者ꎬ性别、血型不限ꎬ年龄在 ２０－４５
岁ꎮ 采集献血员全血 ４００ ｍＬ 于枸缘酸盐－磷酸盐－葡萄糖－
腺嘌呤(ｃｉｔｒａｔｅ￣ｐｈｏｓｐｈａｔｅ￣ｄｅｘｔｒｏｓｅ￣ａｄｅｎｉｎｅꎬＣＰＤＡ)抗凝保存剂

三联袋ꎬ４℃ ５ ０００ ｇ 离心 ７ ｍｉｎꎬ９０％以上血浆流入转移袋

后ꎬ将另 １ 转移袋内的 ＭＡＰ 红细胞保存液加入红细胞内代

替移出的血浆ꎬ制成悬浮红细胞 ２ Ｕꎮ 将制备好的悬浮红细

胞用双连袋平均分成 ２ 份ꎬ(４±２)℃保存ꎮ
１ ２　 实验分组 　 本实验分 ３ 批次进行ꎬ每批实验各制备 ６
人份悬浮红细胞ꎬ第 １、２、３ 批实验红细胞保存期分别为 １０、
２１、３２ ｄꎮ 每批实验设立实验组和对照组ꎬ来自每名献血者的

２ 袋血液随机进入实验组或对照组ꎮ 实验前 ２ 组血液均置于

本科室储血专用冰箱保存ꎮ 实验时 ２ 组血液分别装在专用

储血箱内ꎬ箱体上部放置相变材料作为冷媒ꎬ储血箱内放置

压力及温湿度记录仪(Ｔ７６１０ꎬ德国 Ｔｅｓｔｏ)ꎬ检测探头至于箱

体中间部位ꎬ夹在 ２ 袋血液中间ꎮ 每 ５ ｍｉｎ 记录 １ 次箱内大

气压力及温湿度ꎮ ２ 组血液用汽车运输到达机场后实验组血

液搭载播音￣７３７ 客机往返飞行 ３ ｈꎬ经历 ２ 次起降ꎬ飞行结束

后运输至本科室储血专用冰箱保存ꎮ 对照组血液到达机场

后直接返回医院ꎬ血液放置于本科室储血专用冰箱保存ꎮ ３
次血液运输过程中运血箱内温度均控制在 ２－ ８℃ꎬ湿度为

３５％－８０％ꎬ大气压力随飞机起落在 ８４０－１ ０００ ｍｂａｒ 间变动ꎮ
第 １、２ 批血液实验组和对照组分别在飞行结束后、红细胞保

存 ｄ ２８、３５ 无菌取血液样本 １５ ｍＬ 进行检测ꎻ第 ３ 批血液分

别在保存 ｄ ２１、２８、３５ 取样进行检测ꎮ
１ ３　 血细胞计数及血液生化指标检测　 取血液样本用全自

动全血细胞计数仪(ＸＥ￣２１００ꎬ日本希森美康)进行检测ꎮ 取

血液样本分离上清用全自动生化分析仪(７６００ꎬ日本 Ｈｉｔａｃｈｉ
)检测钾离子(ｐｏｔａｓｓｉｕｍꎬＫ＋)、和乳酸( ｌａｃｔｉｃ ａｃｉｄꎬＬＡ)浓度ꎮ

以上检测指标按照国际通用检测原理由经过校准的专用仪

器检测ꎬ由具有检测资质人员进行操作ꎮ
１ ４　 红细胞三磷酸腺苷(ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬ ＡＴＰ)及悬

浮红细胞上清游离血红蛋白( ｆｒｅｅ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎꎬ ＦＨｂ)检测 　
取血液样本 ４０ μＬ 加入装有 １ ０００ μＬ 等渗 ＰＢＳ 缓冲液的 ＥＰ
管中摇匀ꎬ用沸水 １００℃加热 １０ ｍｉｎꎬ自然冷却后 １１ ３４６×ｇ
离心 ３ ｍｉｎꎬ取上清液ꎬ应用 ＡＴＰ 检测试剂盒(Ｈｕｍａｎ ＡＴＰ
Ｅｌｉｓａ ｋｉｔꎬ美国 ＢＤ)ꎬ按照试剂盒说明书进行操作ꎮ 血浆 ＦＨｂ
检测应用 ＦＨｂ 检测试剂盒(南京建成)ꎬ按照试剂盒说明书

进行操作ꎮ
１ ５　 统计分析　 采用 ＳＰＳＳ １８ ０ 统计学软件ꎬ数值以“平均

值±标准差”表示ꎬ按照重复测量设计资料进行数据方差分

析ꎬ以 Ｐ<０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 第 １ 批实验结果　 保存 １０ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输

组的悬浮红细胞在保存 ｄ １４、２８、３５ 各项检测指标与对照组

相比均无统计学差异ꎮ 随着悬浮红细胞保存时间的延长ꎬ其
上清中 ＦＨｂ、Ｋ＋和 ＬＡ 水平均有不同程度升高(表 １)ꎻ红细胞

ＡＴＰ 水平随保存时间延长显著降低ꎬ红细胞计数结果中红细

胞计数(ＲＢＣ)、血红蛋白浓度(Ｈｂ)、红细胞比积(Ｈｃｔ)、平均

红细胞体积(ＭＣＶ)、平均红细胞血红蛋白量(ＭＨＢ)、平均红

细胞血红蛋白浓度(ＭＣＨＣ)均无明显变化(表 ２)ꎮ
２ ２　 第 ２ 批实验结果　 保存 ２１ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输

组的悬浮红细胞在保存 ｄ２１、２８、３５ 各项检测指标与对照组

相比均无统计学差异ꎮ 随着悬浮红细胞保存时间的延长ꎬ其
上清中 ＦＨｂ、Ｋ＋和 ＬＡ 水平均有不同程度升高(表 ３)ꎻ红细胞

ＡＴＰ 水平随保存时间延长显著降低ꎬ红细胞计数结果各项指

标均无明显变化(表 ４)ꎮ
２ ３　 第 ３ 批实验结果　 保存 ３２ ｄ 天后经历 ３ ｈ 大型飞机运

输组的悬浮红细胞在保存 ｄ ２１、２８、３５ 各项检测指标与对照

组相比均无统计学差异ꎮ 随着悬浮红细胞保存时间的延长ꎬ
上清中 ＦＨｂ、Ｋ＋和 ＬＡ 水平均有不同程度升高(表 ５)ꎻ红细胞

ＡＴＰ 水平随保存时间延长显著降低ꎬ红细胞计数结果各项指

标均无明显变化(表 ６)ꎮ
表 １　 保存 １０ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输组的悬浮红细胞

在不同时间点上清生化指标检测结果　 　 (ｎ＝ ６)

组别
ＦＨｂ

(ｍｇ / ｄＬ)
Ｋ＋

(ｍｍｏｌ / Ｌ)
ＬＡ

(ｍｍｏｌ / Ｌ)
检测时间(ｄ) １４ 对照组 ８ ８±４ ７ １６ ２±１ ４ ８ ６±１ ０

实验组 １１ ７±５ ９ １７ ９±１ ７ １０ ０±１ ６
２８ 对照组 １４ ０±７ ８ ２９ ９±３ ４ １５ ０±１ ６

实验组 １２ ０±４ ６ ２７ １±３ ０ １６ ６±１ １
３５ 对照组 ２３ ４±９ ５ ３６ ２±３ ２ １８ ３±１ ６

实验组 ２０ ９±１１ １ ３７ ２±３ ４ １９ ２±２ ２
注:实验组与对照组相比ꎬＦＨｂ、Ｋ＋ 和 ＬＡ 水平均无统计学差异(Ｐ>
０ ０５)ꎻ随保存时间延长ꎬＦＨｂ(Ｐ<０ ０５ꎬＦ ＝ ８ ２２１)、Ｋ＋(Ｐ<０ ０１ꎬＦ ＝
１６２ ２１３)和 ＬＡ(Ｐ<０ ０１ꎬＦ＝ １１８ ０９２)水平均有不同程度升高
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表 ２　 保存 １０ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输组的悬浮红细胞在不同时间点红细胞计数及 ＡＴＰ 水平检测结果　 (ｎ＝ ６)

组别 ＲＢＣ(×１０１２ / Ｌ) Ｈｂ(ｇ / Ｌ) Ｈｃｔ(Ｌ / Ｌ) ＭＣＶ(ｆｌ) ＭＨＢ(ｐｇ) ＭＣＨＣ(ｇ / Ｌ) ＲＤＷ ＡＴＰ(ｎｍｏｌ / Ｌ)
检测时间(ｄ) 　 １４ 对照组 ５ ０９±０ ４９ １５０ ２±１２ ７ ０ ４６４±０ ０４４ ９１ １±２ ５ ２９ ５±０ ８ ３２４ ２±４ ４ １４ ５±０ ８ ９１１±９２

实验组 ５ ４９±０ ２７ １６１ ８±５ ４ ０ ５００±０ ０１８ ９１ １±２ ５ ２９ ５±０ ８ ３２３ ８±３ ４ １４ ４±０ ８ １０１５±９９
　 　 　 　 　 　 　 ２８ 对照组 ５ ４４±０ ４６ １６０ ７±１４ ７ ０ ４９４±０ ０４３ ９０ ７±２ ６ ２５ ９±０ ９ ３２５ ３±４ ７ １４ ９±０ ７ ８５０±４３

实验组 ５ ５９±０ ２４ １６５ ２±６ ７ ０ ５０７±０ １９９ ９０ ７±２ ４ ２９ ６±０ ９ ３２６ ５±３ １ １４ ７±０ ７ ８１２±９５
　 　 　 　 　 　 　 ３５ 对照组 ５ ４０±０ ３０ １５８ ８±５ ９ ０ ４９１±０ ０２０ ９１ ０±２ ６ ２５ ９±０ ９ ３２４ ０±２ ５ １５ ０±０ ７ ７３５±９９

实验组 ５ ５４±０ ３８ １６２ ８±９ ９ ０ ５０６±０ ０２９ ９１ ６±２ ９ ２９ ４±０ ８ ３２１ ５±３ ６ １４ ９±０ ７ ７４６±９８

注:红细胞 ＡＴＰ 水平随保存时间延长显著降低(Ｐ<０ ０５ꎬＦ＝ １９ ９６５)ꎬ实验组与对照组相比无统计学差异ꎻ实验组与对照组相比ꎬＲＢＣ、Ｈｂ、Ｈｃｔ、
ＭＣＶ、ＭＨＢ、ＭＣＨＣ 均无统计学差异(Ｐ>０ ０５)ꎻ３ 个时间点的 ＲＢＣ、Ｈｂ、Ｈｃｔ、ＭＣＶ、ＭＨＢ、ＭＣＨＣ 均无统计学差异(Ｐ>０ ０５)

表 ３　 保存 ２１ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输组的悬浮红细胞

在不同时间点上清生化指标检测结果　 　 (ｎ＝ ６)

组别 ＦＨｂ(ｍｇ / ｄＬ) Ｋ＋(ｍｍｏｌ / Ｌ) ＬＡ(ｍｍｏｌ / Ｌ)
检测时间(ｄ) 　 ２１ 对照组 ２３ ９±１５ ４ ２５ １±４ １ １１ ２±１ ４

实验组 ２８ ３±１１ ５ ２７ ２±１ ９ １１ ７±１ ２
　 　 　 　 　 　 　 ２８ 对照组 ３５ ３±８ ３ ２１ ８±１ １ １３ ０±０ ９

实验组 ３６ ６±６ ０ ２２ ６±１ １ １３ １±１ ０
　 　 　 　 　 　 　 ３５ 对照组 ３５ ３±１０ ７ ３７ １±２ ３ １４ ３±０ ８

实验组 ３８ ８±１５ １ ３６ ９±２ ４ １４ ５±０ ７

注:实验组与对照组相比ꎬＦＨｂ、Ｋ＋ 和 ＬＡ 水平均无统计学差异(Ｐ>
０ ０５)ꎻ随保存时间延长ꎬＦＨｂ(Ｐ<０ ０５ꎬＦ ＝ ３ ３８７)、Ｋ＋(Ｐ<０ ０１ꎬＦ ＝

１２７ ３７１)和 ＬＡ(Ｐ<０ ０１ꎬＦ＝ ２７ ３７２)水平均有不同程度升高

３　 讨论

飞机运输是应对战争、自然灾害、突发事件等医疗救援

时远程、快速运输血液的主要方式ꎬ但飞机运输时飞机特有

的气压、噪声、震动等特点ꎬ都有可能在运输过程中对血液质

量造成损害ꎬ尤其是对保存期较长的血液ꎮ 有文献报道悬浮

红细胞暴露于 １ ０００、６００ 和 ２００ ｍｂａｒ 的压力 １ ｈꎬ在 ｄ ２８、 ３５
和 ４２ 时 ６００ 和 ２００ ｍｂａｒ 组的溶血率明显高于 １ ０００ ｍｂａｒ
组[４] ꎮ 范娅涵等[５]研究显示汶川大地震时北京红十字血液

中心保存期小于 ３ ｄ 的悬浮红细胞由北京起飞ꎬ经过约 ３ ｈ
的飞机运输抵达成都ꎬ保存约 ２０ ｄ 后随机抽取样本再经汽

车运输约 ５ ｈ 至重庆进行检测(正常对照组为滤除白细胞后

保存 ２０ ｄ 的库存红细胞悬液)ꎮ 结果显示飞机运输的红细

胞悬液中 ＦＨｂ 明显增高ꎬ认为飞机运输时的机械震荡力对红

细胞具有明显破坏作用ꎮ

表 ４　 保存 ２１ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输组的悬浮红细胞在不同时间点红细胞计数及 ＡＴＰ 水平检测结果　 　 (ｎ＝ ６)

组别 ＲＢＣ(×１０１２ / Ｌ) Ｈｂ(ｇ / Ｌ) Ｈｃｔ(Ｌ / Ｌ) ＭＣＶ(ｆｌ) ＭＨＢ(ｐｇ) ＭＣＨＣ(ｇ / Ｌ) ＲＤＷ ＡＴＰ(ｎｍｏｌ / Ｌ)
检测时间(ｄ) 　 ２１ 对照组 ５ ６６±０ ７０ １５７ ２±２０ ３ ０ ４８４±０ ０５９ ８５ ６±５ ５ ２７ ８±２ １１ ３２５ ０±５ ０ １３ ８±０ ８ ９４０±３８

实验组 ５ ９０±１ ０１ １６３ ８±２７ ０ ０ ５０３±０ ０８２ ８５ ８±５ ７ ２７ ９±２ ３ ３２５ ３±６ ３ １３ ９±０ ７ ９５１±４３
　 　 　 　 　 　 　 ２８ 对照组 ５ ６５±０ ６３ １５６ ２±１４ ９ ０ ４８１±０ ０４３ ８５ ５±５ ３ ２７ ７±２ ０ ３２４ ０±５ ６ １４ ０±０ ９ ８１０±４７

实验组 ５ ６４±０ ６０ １５５ ３±１３ ３ ０ ４８２±０ ０４２ ８５ ７±５ ２ ２７ ６±２ １ ３２２ ５±５ ５ １３ ９±０ ９ ８３１±５３
　 　 　 　 　 　 　 ３５ 对照组 ５ ６７±０ ６８ １５５ ５±１６ １ ０ ４８２±０ ０４７ ８５ ３±５ ４ ２７ ５±１ ９ ３２２ ８±３ ４ １４ ０±０ ８ ６９１±５３

实验组 ５ ３４±０ ３７ １４６ ５±１０ １ ０ ４５３±０ ０２９ ８５ ０±５ ６ ２７ ５±２ １ ３２３ ２±４ ３ １４ ０±０ ８ ７１２±７６

注:红细胞 ＡＴＰ 水平随保存时间延长显著降低(Ｐ<０ ０５ꎬＦ＝ ６７ ９０１)ꎬ实验组与对照组相比无统计学差异ꎻ实验组与对照组相比ꎬＲＢＣ、Ｈｂ、Ｈｃｔ、
ＭＣＶ、ＭＨＢ、ＭＣＨＣ 均无统计学差异(Ｐ>０ ０５)ꎻ３ 个时间点的 ＲＢＣ、Ｈｂ、Ｈｃｔ、ＭＣＶ、ＭＨＢ、ＭＣＨＣ 均无统计学差异(Ｐ>０ ０５)

表 ５　 保存 ３２ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输组的悬浮红细胞

在不同时间点上清生化指标检测结果(ｎ＝ ６)

组别 ＦＨｂ(ｍｇ / ｄＬ) Ｋ＋(ｍｍｏｌ / Ｌ) ＬＡ(ｍｍｏｌ / Ｌ)
检测时间(ｄ) 　 ２１ 对照组 １２ ４±５ １ ２８ ２±２ ６ ９ ６±１ ７

实验组 ８ ４±５ ８ ２７ ２±３ １ ９ ７±１ ７
　 　 　 　 　 　 　 ２８ 对照组 １３ ０±５ ７ ２７ ９±２ １ １１ ８±１ ８

实验组 １５ ９±１０ ８ ２７ ８±２ ５ １１ ３±１ ８
　 　 　 　 　 　 　 ３５ 对照组 ２２ ２±１３ ５ ３４ ３±２ ４ １２ ３±１ １

实验组 ２０ ９±１４ ０ ３４ ５±２ ９ １２ ２±１ １

注:实验组与对照组相比ꎬＦＨｂ、Ｋ＋ 和 ＬＡ 水平均无统计学差异(Ｐ>
０ ０５)ꎻ随保存时间延长ꎬＦＨｂ(Ｐ<０ ０１ꎬＦ ＝ ８ ５６６)、Ｋ＋(Ｐ<０ ０１ꎬＦ ＝

１１０ ４３６)和 ＬＡ(Ｐ<０ ０１ꎬＦ＝ ４２ ８２９)水平均有不同程度升高

本文中实验结果显示播音￣７３７ 客机运输 ３ ｈꎬ期间起飞

降落均为 ２ 次ꎬ对保存 １０、２１、３２ ｄ 的悬浮红细胞 Ｋ＋、ＦＨｂ、
ＬＡ、ＡＴＰ、红细胞计数各指标均未产生明显影响ꎬ不影响悬浮

红细胞飞行运输结束后的保存期限ꎮ 在我们的实验中客机

机舱具有良好增压系统ꎬ飞行时运输箱内实时记录的压力大

部分时间维持在 ８５０ ｍｂａｒ 左右ꎬ最低时仍高于 ８２０ ｍｂａｒꎬ远
高于 Ｋｌｏｓｅ 等[４] 研究中直升飞机飞行时舱内的极限压力ꎬ因
此大型客机运输时压力变化的因素几乎对红细胞质量未产

生影响ꎮ 温度控制被认为血液保存和运输过程中影响其物

理功能和治疗效果最重要的影响因素ꎬ运输过程中我们运血

箱内温度的实时记录结果显示运输过程中温度严格控制在 ２
－８℃ꎮ 而且对照组的悬浮红细胞同样经历了往返机场的汽

车运输ꎬ排除了汽车运输影响ꎬ实验组与对照组差异仅仅体

现在是否进行约 ３ ｈ 的飞机运输ꎮ 在直升飞机运输悬浮红细

胞的实验研究中ꎬＯｔａｎｉ 等[６] 的研究结果显示在更为恶劣的

直升飞机运输条件下保存 ７ ｄ 的悬浮红细胞经过约 ４ ｈ 的中

转及运输(空中飞行 １１５ ｍｉｎꎬ３ 次起降)ꎬ实验组与对照组仅

在 ｄ ４２ 时 ＦＨｂ 结果具有统计学差异ꎬ实验组显著高于对照

组ꎬ但实验组红细胞溶血率仅为 ０ ３４％ꎬ低于 ０ ８％的欧盟标

准ꎬ支持我们的实验结果ꎮ

２００１ 中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



表 ６　 保存 ３２ ｄ 后经历 ３ ｈ 大型飞机运输组的悬浮红细胞在不同时间点红细胞计数及 ＡＴＰ 水平检测结果　 　 (ｎ＝ ６)

组别 ＲＢＣ(×１０１２ / Ｌ) Ｈｂ(ｇ / Ｌ) Ｈｃｔ(Ｌ / Ｌ) ＭＣＶ(ｆｌ) ＭＨＢ(ｐｇ) ＭＣＨＣ(ｇ / Ｌ) ＲＤＷ ＡＴＰ(ｎｍｏｌ / Ｌ)
检测时间(ｄ) 　 ２１ 对照组 ５ ４７±０ ２９ １５７ ７±１０ ４ ０ ４８２±０ ０２４ ８８ ５±５ ０ ２９ ０±２ １ ３２６ ３±７ ０ １５ １±０ ９ ８４６±１０４

实验组 ５ ４８±０ ２６ １５９ ３±１４ ４ ０ ４８１±０ ０３４ ８８ １±５ ４ ２９ ２±２ ２ ３３１ ３±７ ４ １５ ２±１ ０ ８５１±１２７
　 　 　 　 　 　 　 ２８ 对照组 ５ ５１±０ ３３ １５７ ５±１２ ４ ０ ４８７±０ ０３８ ８８ ４±６ ２ ２８ ６±２ ２ ３２３ ８±４ ２ １４ ３±０ ９ ８１９±８２

实验组 ５ ６２±０ ３９ １５９ ８±１１ ４ ０ ４９４±０ ０３０ ８８ １±６ ０ ２８ ５±２ ３ ３２３ ７±４ ５ １４ ５±０ ９ ７７０±９３
　 　 　 　 　 　 　 ３５ 对照组 ５ ３４±０ ２３ １５２ ５±９ ９ ０ ４７０±０ ０２７ ８８ １±６ ０ ２８ ６±２ １ ３２４ ８±２ ３ １４ ４±０ ９ ７９０±９０

实验组 ５ ７３±０ ８１ １６２ ０±１４ ４ ０ ５０３±０ ０４６ ８８ ３±５ ９ ２８ ４±２ ０ ３２２ ０±３ ６ １４ ４±１ ０ ７３０±９８

注:红细胞 ＡＴＰ 水平随保存时间延长显著降低(Ｐ<０ ０５ꎬＦ＝ １８ ９３０)ꎬ实验组与对照组相比无统计学差异ꎻ实验组与对照组相比ꎬＲＢＣ、Ｈｂ、Ｈｃｔ、
ＭＣＶ、ＭＨＢ、ＭＣＨＣ 均无统计学差异(Ｐ>０ ０５)ꎻ３ 个时间点的 ＲＢＣ、Ｈｂ、Ｈｃｔ、ＭＣＶ、ＭＨＢ、ＭＣＨＣ 均无统计学差异(Ｐ>０ ０５)

近年来ꎬ我国开展了专用型医学救援飞机的研究论证ꎬ
提出了依托国产大型运输机开展专用卫生飞机研制的方案ꎬ
并已开始着手进行研制[７] ꎮ 专用卫生飞机上配备血液是急

性大出血紧急治疗和应急实施手术的保障ꎬ本研究为飞机上

可以运输保存多少天的红细胞及经飞机运输后红细胞保存

期提供了数据依据ꎮ 但本实验中红细胞飞机运输时间仅为 ３
ｈꎬ对各保存期红细胞质量不造成损害的极限飞行时间尚需

进一步研究ꎮ
(致谢:感谢解放军总医院输血科及汪德清教授对本研

究完成给予的支持!)
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论著

无偿献血者 ＨＣＶ 核心区氨基酸置换情况分析∗

林红△ 　 邵雷　 胡文佳　 王金花　 朱珊珊　 陈慧　 朱绍汶(江苏省血液中心ꎬ 江苏 南京 ２１００４２)

　 　 摘要:目的　 研究感染 ＨＣＶ 的无症状献血者基因型和 １ｂ 基因型的核心区氨基酸置换情况ꎮ 方法　 用巢式 ＰＣＲ
方法扩增 ９１ 个 ＨＣＶ ＲＮＡ 阳性献血者标本ꎬ根据直接测序得到的序列用 Ｍｅｇａ６ ０ 软件进行序列比对和进化树构建ꎬ
分析基因型和氨基酸置换情况ꎮ 结果　 在 ７８ 个测序结果清晰的样品中ꎬ６６ 个为基因型 １ｂ(８４ ６ ％)ꎬ其他基因型为

１ａ(１ꎬ１ ３％)、２ａ(７ꎬ８ ９％)、３ｂ(２ꎬ２ ６％)和 ６ａ(２ꎬ２ ６％)ꎮ ６２ 个 １ｂ 样品的核心区蛋白(ａａ６８￣１２０)发生 １７ 处氨基酸

置换ꎮ 第 ７０ 位 Ｒ７０Ｑ、Ｒ７０Ｐ 和 Ｒ７０Ｈ 各 １ 例ꎻ第 ９１ 位 Ｌ９１Ｍ 置换非常普遍ꎬ为 ８７ ９％ꎮ 结论　 本研究中献血者感染

的 ＨＣＶ 基因型主要为 １ 型ꎬ尤其是 １ｂ 为优势基因型ꎮ 首次发现中国献血者感染的 ＨＣＶ 核心区蛋白的氨基酸置换

具有独特性ꎮ
关键词:ＨＣＶ 基因型ꎻＨＣＶ 核心区ꎻ氨基酸置换ꎻ献血者

　 　 中图分类号:Ｒ４５７ １＋ １　 Ｒ４４６ ６　 Ｒ５１２ ６＋ ３　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣１００４￣０３
Ｐａｔｔｅｒｎｓ ｏｆ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｉｏｎ ｉｎ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｃ ｖｉｒｕｓ ｃｏｒｅ ｒｅｇｉｏｎ ａｍｏｎｇ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｖｏｌｕｎｔｅｅｒ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ 　 ＬＩＮ
Ｈｏｎｇꎬ ＳＨＡＯ Ｌｅｉꎬ ＨＵ Ｗｅｎｊｉａꎬ ＷＡＮＧ Ｊｉｎｈｕａꎬ ＺＨＵ Ｓｈａｎｓｈａｎꎬ ＣＨＥＮ Ｈｕｉꎬ ＺＨＵ Ｓｈａｏｗｅｎ. Ｊｉａｎｇｓｕ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ Ｂｌｏｏｄ Ｃｅｎｔｅｒꎬ
Ｎａｎｊｉｎｇ ２１００４２ꎬ Ｃｈｉｎａ.Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ:ＬＩＮ Ｈｏｎｇ

Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｅｓｔｉｍａｔｅ ｔｈｅ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｇｅｎｏｔｙｐｅｓ ａｎｄ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ＨＣＶ ｃｏｒｅ ｒｅｇｉｏｎ ｇｅｎ￣
ｏｔｙｐｅ １ｂ ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｗｈｏ ａｌｗａｙｓ ｗｅｒｅ ａｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ ｗｉｔｈ ＨＣＶ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ. Ｍｅｔｈｏｄｓ 　 Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ９１ ＨＣＶ ＲＮＡ ｐｏｓｉｔｉｖｅ
ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ａｍｐｌｉｆｉｅｄ ｂｙ ｎｅｓｔ￣ＰＣＲ. Ｔｈｅｎꎬ ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ｇｅｎｏｔｙｐｅｄ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｐｈｙｌｏｇｅｎｅｔｉｃ ｔｒｅｅ ａｃ￣
ｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｉｎ ７８ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｉｔｈ ｃｌｅａｒ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓꎬ ６６ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｃｌａｓｓｉｆｉｅｄ ｉｎｔｏ ＨＣＶ ｓｕｂｔｙｐｅ １ｂ (８４ ６
％) ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ｓｕｂｔｙｐｅ ２ａ (１０ ３％)ꎬ ６ａ (３ ８５％)ꎬ １ａ (１ꎬ １ ３％)ꎬ ２ａ (７ꎬ８ ９％)ꎬ ３ｂ (２ꎬ ２ ６％) ａｎｄ ６ａ (２ꎬ ２ ６％).
Ｓｅｖｅｎｔｅｅｎ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ ａａ６８－１２０ ｏｆ Ｃｏｒｅ ｒｅｇｉｏｎ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｉｎ ６２ ｓａｍｐｌｅｓ. Ｒ７１Ｑꎬ Ｒ７０Ｐ ａｎｄ Ｒ７０Ｈ ｗｅｒｅ
１(１ ６％)ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙꎬ ｂｕｔ Ｌ９０Ｍ(８７ ９％)ｗａｓ ｃｏｍｍｏｎ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＨＣＶ ｇｅｎｏｔｙｐｅ １ꎬ ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙ １ｂꎬ ｗａｓ ｔｈｅ ｄｏｍｉｎａｎｔ
ｇｅｎｏｔｙｐｅ ｉｎ ｔｈｉｓ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ. Ｔｈｅ ｐａｔｔｅｒｎｓ ｏｆ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｒｅ ｒｅｇｉｏｎ ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｗｅｒｅ ｄｉｓｔｉｎｃｔｉｖｅ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ＨＣＶ ｇｅｎｏｔｙｐｅꎻ ＨＣＶ ｃｏｒｅꎻ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｉｏｎꎻ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ

丙型肝炎病毒(ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｃ ｖｉｒｕｓꎬＨＣＶ)的持续感染是发

展成肝细胞癌(ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎬＨＣＣ)的主要风险因

素[１] ꎮ 肝癌的发生与 ＨＣＶ 蛋白的致癌效应、脂肪变性和胰

岛素抵抗、慢性炎症与纤维化、氧化压力以及染色体的不稳

定因素有关[２] ꎮ 丙型肝炎的治疗目前主要采用聚乙二醇干

扰素( ｐｅｇｙｌａｔｅｄ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎꎬＰＥＧ￣ＩＦＮ) 联合利巴韦林( ｒｉｂａｖｉ￣
ｒｉｎꎬＲＢＶ)ꎬ但产生的应答反应差别显著ꎬ主要在于宿主因素

(基因多态性位点ꎬ比如 ＩＬ￣２８ＢꎬＨＬＡ 等)和病毒因素ꎮ 不同

基因型 ＨＣＶ 对联合治疗的应答反应差别显著ꎬ比如感染

ＨＣＶ 基因型 １ｂ 的患者获得持续病毒学应答( ｓｕｓｔａｉｎｅｄ ｖｉｒｏ￣
ｌｏｇｉｃａｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅꎬＳＶＲ)差[３] ꎬ说明病毒自身可影响感染干扰素

疗效ꎬ并提示可从 ＨＣＶ 自身进化和遗传差异中分析原因ꎮ
临床研究发现 ＨＣＶ 的 Ｃｏｒｅ 蛋白第 ７０ 位精氨酸(Ｒ)置换为

谷氨酸(Ｑ)(Ｒ７０Ｑ)或者第 ９１ 位亮氨酸(Ｌ)置换为甲硫氨酸

(Ｍ)(Ｌ９１Ｍ)等位点的氨基酸置换在 ＳＶＲ 和无 ＳＶＲ 组间存

在差异ꎬ尤其是 １ｂ 型患者ꎮ 因此ꎬ认为 ７０Ｑ / ９１Ｍ 变异是无

ＳＶＲ 产生的独立预测因子[４] ꎮ 本研究对 ＨＣＶ 感染献血者感

染的 ＨＣＶ 基因型及其 Ｃｏｒｅ 蛋白功能区氨基酸替换类型进行

分析ꎬ了解献血者感染的 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区氨基酸替换情况ꎬ为其

进行治疗提供参考依据ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 研究对象　 ２０１３－２０１６ 年间搜集 ２２３ 例 抗￣ＨＣＶ 双阳

性献血者标本ꎬ经 ＣＯＢＡＳ Ｔａｑｍａｎ ＨＣＶ Ｔｅｓｔ 确认 ＨＣＶ ＲＮＡ
阳性标本(荧光定量 ＰＣＲ 法)９１ 例ꎬ检测限为 １５ ＩＵ / ｍＬꎬ病
毒血症率为 ４０ ８％ꎮ ５９ 例为男性ꎬ ３２ 例为女性ꎮ ＨＣＶ ＲＮＡ
病毒载量为(２ ４×１０３－７ １×１０６)ＩＵ / ｍＬꎮ
１ ２　 ＨＣＶ ＲＮＡ Ｃｏｒｅ 区扩增　 用 ＱＩＡａｍｐ Ｖｉｒａｌ ＲＮＡ Ｍｉｎｉ Ｋｉｔ
(ＱＩＡＧＥＮ)从 ２００ μＬ 血清中提取总 ＲＮＡꎬ提取步骤按试剂

盒说明书操作ꎬ溶于 ５０ μＬ Ｅｌｕｔｉｏｎ ｂｕｆｆｅｒꎬ－８０℃保存ꎮ 提取

得到的 ＲＮＡ 样品采用 Ｐｒｏｍｅｇａ ＲＴ ｒｅａｇｅｎｔ ｋｉｔ 反应体系及条

件进行逆转录ꎮ 反应体系: ５× ｐｒｉｍｅｓｃｒｉｐｔ ｂｕｆｆｅｒ ２ μＬꎬＣＲ１、
ＣＲ２ 和 Ｏｌｉｇ(Ｔ)各 ０ ５ μＬꎬＲＴ ｍｉｘ １ ５ μＬꎬＨＣＶ ＲＮＡ ５ μＬꎬ
共 １０ μＬꎮ 反应条件如下: ６５℃ ５ ｍｉｎꎻ ４２℃ ６０ ｍｉｎꎻ ９５℃ ５
ｍｉｎꎻ４℃保存ꎮ 采用巢式 ＰＣＲ 方法进行 ２ 轮 ＰＣＲ 扩增 ＨＣＶ
Ｃｏｒｅ 区ꎮ 引物序列、ＰＣＲ 反应体系与反应条件与文献[５]相
同ꎮ 扩 增 产 物 用 ２％ 琼 脂 糖 凝 胶 电 泳 检 测 目 的 条

４００１ 中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



带(３８５ ｂｐ) ꎮ
１ ３　 ＨＣＶ 基因分型　 将 ＨＣＶ ＲＮＡ 巢式 ＰＣＲ 阳性标本的目

的条带切胶回收、纯化、测序ꎬ利用 ＭＥＧＡ ｖｅｒｓｉｏｎ ６ ０６ 软件

与来源于 ＧｅｎｅＢａｎｋ 数据库的 ３８ 个参照序列(见图 １ 进化

树)进行序列比对和系统进化分析ꎬ确定标本的 ＨＣＶ 基因

型ꎬ分析突变位点ꎮ
１ ４　 统计学分析　 用 ＳＰＳＳ(１９ ０)统计分析软件处理数据ꎮ
Ｐｅａｒｓｏｎ Ｃｈｉ￣ｓｑｕａｒｅ ｔｅｓｔ 用来比较各组间性别比例的差异ꎮ Ｐ
<０ ０５ 表示对比组间差异具有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 献血者感染的基因型　 对 ９１ 例 ＨＣＶ ＲＮＡ 阳性献血者

的 ＲＮＡ 进行扩增ꎬ成功扩增 ８０ 例ꎬ经测序后ꎬ用 ＣｌｕｓｔａｌＷ 程

序进行序列比对ꎬ其中 ２ 例的基因序列紊乱ꎬ无法进行分型ꎬ
用 Ｍｅｇａ 软件对 ７８ 例测序结果构建进化树(图 １)ꎮ 结果显

示共有 ４ 种基因型ꎬ１ 型(６７)、２ 型(７)、３ 型(２)和 ６ 型(２)ꎬ
分别占 ８５ ９％、８ ９％、２ ６％和 ２ ６％ꎮ 其中基因型 １ｂ 有 ６６
例ꎬ占 ８４ ６％ꎬ其余 ＨＣＶ 基因型分别为 １ａ(１ꎬ１ ３％)、２ａ(７ꎬ
８ ９％)、３ｂ(２ꎬ２ ６％)和 ６ａ(２ꎬ２ ６％)ꎮ

▲:ＨＣＶ 感染献血者标本号ꎬ○:感染 ＨＣＶ 的病人标本号ꎬ
其余为 ３８ 个参考序列

图 １　 献血者 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区的进化树

２ ２　 基因型 １ｂ 的 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区氨基酸置换情况 　 用 Ｍｅｇａ
软件与参考序列进行比对ꎬ转变为氨基酸后ꎬ发现 ６６ 个感染

１ｂ 基因型 ＨＣＶ 的样品中只有 ４ 个 ( Ｃ１１７、Ｃ１２１、Ｃ１７９ 和

Ｃ３３４)未发生氨基酸置换ꎬ６２ 个样品中发生 １７ 处置换ꎮ 就

第 ７０、９１ 和 １１０ 位点而言ꎬ其中仅有 １ 例(编号 Ｃ９５)献血者

感染的 １ｂ ＨＣＶ 的 Ｃｏｒｅ 区第 ７０ 位精氨酸(ＡｒｇꎬＲ)置换为谷

氨酰胺(ＧｌｕꎬＱ)ꎬ１ 例(编号 Ｃ１５１)置换为组氨酸(ＨｉｓꎬＨ)ꎬ另
有 １ 例(编号 Ｃ１７８)置换为脯氨酸(ＰｒｏꎬＰ)ꎻ第 ９１ 位的亮氨

酸(ＬｅｕꎬＬ)转换为甲硫氨酸(ＭｅｔꎬＭ)有 ５８ 例ꎬ占 ８７ ９％ꎻ第
１１０ 位丝氨酸(ＳｅｒｉｎｅꎬＳ)ꎬ５ 例置换为苏氨酸(ＴｈｒꎬＴ)ꎬ４ 例置

换为天冬酰胺(ＡｓｐꎬＮ)ꎮ 仅有 ２ 例 ７０ 和 ９１ꎬ７ 例第 ９１ 和 １１０
同时发生置换ꎬ没有发现 ３ 个位点同时发生置换的情况

(图 ２)ꎮ

图 ２　 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区置换情况

２ ３　 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区氨基酸置换献血者特征比较　 比较 ６６ 名

献血者感染 １ｂ 基因型 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区氨基酸置换情况与性别

和年龄的关系ꎬ发现发生氨基酸置换与未发生氨基酸置换之

间、男女性别之间以及年龄之间ꎬ氨基酸置换情况与献血者

特征之间均没有统计学差异(Ｐ>０ ０５)ꎮ 比较双氨基酸位点

突变的 ８ 名献血者ꎬ男女各 ４ 名ꎬ发现其病毒滴度均较高(表
２)ꎬ且多为本地献血者ꎬＡＬＴ 值均合格ꎬ未发现 Ｒ７０Ｑ 和

Ｌ９１Ｍ 同时置换ꎮ
表 １　 献血者特征与 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区氨基酸置换之间的关系比较

未置换
单氨基酸位点置换 双氨基酸位点置换

７０ ９１ １１０ ７０/ ９１ ９１/ １１０
人数(％)(ｎ＝６６) ４(６ １) ３(４ ５) ５８(８７ ９) ９(１３ ６) ２(３ ０) ６(９ １)
性别 男(ｎ＝３９) ３ ０ ３３ ５ ０ ２

女(ｎ＝２７) １ ３ ２５ ４ ２ ４
年龄 范围 １９－３６ １９－２３ １９－５２ １９－５２ １９－２３ １９－５２
(岁) 平均值 ２５ ３ ２０ ３ ２９ １ ３４ ８ ２１ ３７ ５

表 ２　 双氨基酸位点置换的 ８ 名献血者特征

性别
年龄
(岁)

籍贯
ＡＬＴ

(ＩＵ / ｍＬ)
病毒滴度
(ＩＵ / ｍＬ)

氨基酸置换

Ｒ７０ Ｌ９１ Ｓ１１０
检测
时间

Ｃ１５１ 女 １９ 江苏 ２８ ６ ４ ８×１０５ Ｐ Ｍ Ｔ ２０１４ 年

Ｃ１６７ 男 ２３ 江苏 １５ ３ １ ５×１０５ Ｒ Ｍ Ｔ ２０１５ 年

Ｃ１７３ 男 ５２ 河南 ４１ ９ １ ４×１０６ Ｒ Ｍ Ｎ ２０１５ 年

Ｃ１７７ 女 ３６ 江苏 ２４ ５ ３ ９×１０６ Ｒ Ｍ Ｎ ２０１５ 年

Ｃ１７８ 男 ３６ 陕西 ２０ ９ １ ７×１０６ Ｈ Ｍ Ｔ ２０１５ 年

Ｃ１８３ 女 ２１ 江苏 ３７ ７ ７ １×１０６ Ｒ Ｍ Ｔ ２０１５ 年

Ｃ３２８ 男 １９ 江苏 １６ ８ ２ ７×１０６ Ｒ Ｍ Ｔ ２０１６ 年

Ｃ３４８ 女 ５０ 河北 ４８ ９ １ １×１０６ Ｒ Ｍ Ｎ ２０１６ 年

３　 讨论

本研究中所有 ＨＣＶ ＲＮＡ 阳性献血者的病毒载量都高于

１０３ ＩＵ / ｍＬꎬ 所以巢式 ＰＣＲ 大都能成功扩增ꎬ并获得清晰测

序结果进行基因型和氨基酸置换分析ꎮ 结果显示ꎬ本地献血
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者感染的 ＨＣＶ 基因型以 １ 型为主ꎬ尤其是 １ｂꎬ为优势基因

型ꎬ与之前的研究结果一致[５] ꎬ意味着本地区献血者感染的

ＨＣＶ 基因型分布较为稳定ꎮ
ＨＣＶ 感染常常慢性化ꎬ并导致肝硬化或者肝细胞癌ꎮ 目

前ꎬＨＣＶ 感染后的治疗常规利用干扰素配合其他抗病毒药

物ꎬ如利巴韦林( ｒｉｂａｖｉｒｉｎꎬＲＩＢ)进行ꎮ 亚洲地区人群感染的

ＨＣＶ 大都为基因型 １ｂꎬ并且病毒载量高ꎬ对于这种联合疗法

的应答效果不理想ꎮ Ａｋｕｔａ 等[６] 认为 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区氨基酸替

代是肝细胞癌的 １ 个重要预测因素ꎬ尤其是 Ｒ７０Ｑ 或者

Ｒ７０Ｈꎬ会影响抗病毒治疗的应答ꎬ不能清除 ＨＣＶ ＲＮＡꎬ从而

发展为肝细胞癌[７] ꎮ 台湾科学家在 １４７ 名接受抗病毒治疗

的 ＨＣＶ 感染引起的肝病或者肝细胞癌患者中发现有 ４５％发

生氨基酸置换ꎬ第 ７０ 位和第 ９１ 位的氨基酸置换率分别为

４１ ５％和 ６０ ５％ꎬ且在重症肝硬化患者中比例更高ꎬ且未发

生氨基酸置换患者的应答率高于氨基酸置换患者的[８] ꎮ 在

伊朗慢性丙肝病人中ꎬ发生第 ７０ 位氨基酸置换的患者感染

ＨＣＶ１ｂ 基因型的频率高于其他基因型ꎬ且 Ｒ７０Ｑ 与肝硬化的

风险增加显著相关[９] ꎮ
目前对于无症状 ＨＣＶ 感染献血者核心区氨基酸置换的

研究不多ꎮ 在 １１４ 名抗￣ＨＣＶ 阴性、ＲＮＡ 阳性日本献血者[１０]

中ꎬ基因型 １ｂ 不是优势基因型ꎬ仅占 ２１ ２ ％ꎬ但 ７０Ｑ 和 ９１Ｍ
的替换频率(均为 ３８ ９％)高于其他基因型ꎮ 本研究中感染

基因型 １ｂ 的献血者占绝大多数(８４ ６％)ꎬ仅发现 ７０Ｑ、７０Ｐ
和 ７０Ｈ 各 １ 例(１ ６％)ꎻ９１Ｍ 的替换率(８５ ３％)远远高于日

本献血者(７ / １８)ꎮ 本研究中这 ２ 个位点同时发生置换的仅

有 ２ 人(３ ０％)ꎬ远远低于日本献血者(７ / １８)ꎮ 如果这 ２ 个

位点的置换ꎬ尤其是 ７０Ｑ 对疾病进展和抗病毒治疗效果有预

测作用ꎬ那么ꎬ对于本研究中的献血者来说ꎬ感染的 ＨＣＶ 可

能并不影响疾病进展或治疗效果ꎮ 这仅仅是 １ 个推测ꎬ还需

要扩大标本量以及对本地区感染 ＨＣＶ 患者进行相应调查做

出进一步分析ꎮ
本研究首次对中国献血者感染的 ＨＣＶ 核心区突变进行

检测ꎬ发现核心区其他位置也有置换ꎬ比如 ７５ 和 １１０ 等氨基

酸位点ꎮ 朱季香等[１１]认为 ＨＣＶ Ｃｏｒｅ 区第 ７０、９１ 和 １１０ 这 ３
个位点可作为核心区预测干扰素疗效的优选氨基酸位点ꎬ但
本研究中未发现 ３ 个位点同时发生氨基酸置换ꎬ其中 ２ 个位

点发生置换的频率也较低(<１０％)ꎮ 比较这 ３ 个氨基酸置换

位点与献血者性别和年龄之间的关系ꎬ发现没有统计学差

异ꎬ这与近年来本地区感染 ＨＣＶ 献血者特征相一致[１２ꎬ１３] ꎮ
但从表 ３ 列出的 ８ 个双氨基酸位点突变的献血者特点可以

看出ꎬ其病毒滴度普遍较高ꎮ 因此ꎬＨＣＶ ＲＮＡ 核心区个别或

者多处氨基酸置换对于献血者来说ꎬ是否影响感染 ＨＣＶ 后

的病毒清除能力、疾病进展以及抗病毒治疗效果还未可知ꎬ
需要进一步对这类献血者进行较长时间的随访、调查和

分析ꎮ
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论著

六种 ＨＩＶ 酶免血液筛查试剂的评价∗

刘宜仲　 陈爱华　 彭佛喜　 黄守民　 张煜　 刘艺庆　 杨甦　 钟瑜　 王瑛琨(深圳市宝安区中心血站ꎬ广东 深圳　 ５１８１０１ )

　 　 摘要:目的　 探讨血站实施 ＨＩＶ 核酸检测后酶免 ＥＬＩＳＡ 试剂如何进行取舍ꎬ与核酸检测形成良好互补ꎬ降低

ＨＩＶ 检测风险ꎮ 方法　 应用艾滋血清盘对试剂灵敏度、特异性进行评估ꎬ使用室间质评血清进行比对ꎻ同时采用 ２ 遍

酶免 １ 遍核酸检测的方式对无偿献血标本进行 ＨＩＶ 平行检测ꎬ筛查反应性标本送疾病预防控制中心(ＣＤＣ)进行确

认ꎮ 结果　 质评结果均为 １００％ꎬ血清盘检测 ６ 种试剂敏感性均为 １００％ꎬ特异性其中 １ 种试剂为 ９５％ꎬ其余为

１００％ꎬ２ 种酶免试剂对无偿献血标本平行筛查时发现 １ 例窗口期标本无法被其中 １ 种试剂检测出ꎮ 结论　 试剂整体

符合检测要求ꎬ但不同厂家试剂检测水平有一定差异ꎬ血液筛查试剂选择时应对检测试剂进行综合评估ꎬ以选择临

床检测灵敏度较高产品为佳ꎮ
关键词:血站ꎻ无偿献血ꎻＥＬＩＳＡꎻＨＩＶꎻ核酸检测
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ＺＨＡＮＧ Ｙｕꎬ ＬＩＵ Ｙｉｑｉｎｇꎬ ＹＡＮＧ Ｓｈｕꎬ ＺＨＯＮＧ Ｙｕꎬ ＷＡＮＧ Ｙｉｎｇｋｕｎ. Ｓｈｅｎｚｈｅｎ Ｂａｏａｎ Ｄｉｓｔｒｉｃｔ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｂｌｏｏｄ Ｓｔａｔｉｏｎꎬ Ｓｈｅｎｚｈｅｎ
５１８１０１ꎬＣｈｉｎａ

Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｗｅ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｔｈｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ ６ ＨＩＶ ＥＬＩＳＡ() ｋｉｔｓ ｉｎ ｒｅｄｕｃｉｎｇ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ＨＩＶ
ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ａｆｔｅｒ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｔｅｓｔｉｎｇ(ＮＡＴ) ｆｏｒ ｂｌｏｏｄ ｂａｎｋ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｓｉｘ ＥＬＩＳＡ ｒｅａｇｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｐｒｏｃｅｓｓｅｄ ｗｉｔｈ
ＨＩＶ ｓｅｒｕｍ ｐａｎｅｌ ａｎｄ ｅｘｔｅｒｎａｌ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｅｒｕｍ. Ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｓｃｒｅｅｎｅｄ ｂｙ ｔｗｏ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ＨＩＶ ＥＬＩＳＡ ｒｅａｇｅｎｔｓ
ａｎｄ ｏｎｅ ＮＡＴ ｒｅａｇｅｎｔ. Ｔｈｅ ＨＩＶ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｓｅｎｔ ｔｏ ＣＤＣ ｆｏｒ ｃｏｎｆｉｒｍａｔｏｒｙ ｔｅｓｔ ｕｓｉｎｇ ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｅｘｔｅｒｎａｌ
ｑｕａｌｉｔｙ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ(ＥＱＡ)ｒｅｓｕｌｔｓ ｗｅｒｅ １００％ ａｃｒｏｓｓ ａｌｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｉｔｈ １００％ꎬ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ. Ｉｎ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｔｅｓｔｓꎬ ｏｎｅ ｒｅａｇｅｎｔ ｐｒｅｓ￣
ｅｎｔｅｄ ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｏｆ ９５％ ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ｒｅｓｔ ａｌｌ ｒｅａｃｈｅｄ １００％. Ｔｗｏ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅａｇｅｎｔ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｆｏｒ ａ ｐａｒａｌｌｅｌ ｂｌｏｏｄ ｓｃｒｅｅｎ￣
ｉｎｇ ｔｅｓｔꎬ ｗｈｅｒｅ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅａｇｅｎｔ ｆａｉｌｅｄ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｔｈｅ ＨＩＶ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｓａｍｐｌｅ.Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｗｅ ｃｏｎｆｉｒｍｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅｓｅ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ
ｒｅａｇｅｎｔｓꎬ ｔｈｏｕｇｈ ｐｒｅｓｅｎｔｅｄ ａｃｃｅｐｔａｂｌｅ ｏｖｅｒａｌｌ ｒｅｓｕｌｔｓꎬ ｄｉｄ ｅｘｈｉｂｉｔ ｓｌｉｇｈｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｉｎ ｓｅｖｅｒａｌ ｃａｔｅｇｏｒｉｅｓ. Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬ ｗｅ ｓｕｇ￣
ｇｅｓｔ ｔｈａｔ ｒｅａｇｅｎｔｓ ｑｕａｌｉｔｙ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｓ ｂｅ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｔｈａｔ ｒｅａｇｅｎｔ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈｅｒ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｂｅ ｐｒｅｆｅｒｒｅｄ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｂｌｏｏｄ ｂａｎｋꎻｖｏｌｕｎｔａｒｙ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎａｔｉｏｎꎻＥＬＩＳＡꎻＨＩＶꎻＮＡＴ

«血站技术操作规程»(２０１５ 版) [１] 自 ２０１６ 年 ３ 月 １ 日

执行ꎬ采供血机构传染病检测项目(ＨＩＶ、ＨＢＶ、ＨＣＶ)需包括

病毒核酸检测ꎬ并提到 “实施核酸检测试剂批签发之前ꎬ
ＨＩＶ、ＨＢＶ 和 ＨＣＶ 感染标志物应采用 ２ 遍血清学检测和 １ 遍

核酸检测ꎬ血清学检测应采用 ２ 个不同生产厂家的试剂ꎻ实
施核酸检测试剂批签发之后ꎬＨＩＶ、ＨＢＶ 和 ＨＣＶ 感染标志物

应采用核酸和血清学检测 ２ 种方法各进行 １ 次检测”ꎮ 那么

在核酸检测试剂批签发后血清学检测试剂即可减少 １ 遍ꎬ如
何进行有效取舍非常重要ꎬ本文就 ＨＩＶ 酶免试剂的选择进行

评估ꎬ阐述如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 标本来源 　 广东省室间质评血清 ５ 人份ꎬ编号:
２０１６０１０１－ ２０１６０１０５ꎬ卫生部室间质评血清 ５ 人份ꎬ编号:
１６５１－１６５５ꎮ 康彻斯坦抗￣ＨＩＶ 血清盘ꎬ批号:２０１６０１００８ꎬ 本

抗￣ＨＩＶ 血清盘有标本 ４６ 份ꎬ其中阴性 ２０ 份(１－２０)ꎬ阳性 ２０
份(２１－４０)ꎬ其中第 ２７ 号为 ＨＩＶ￣Ⅱ型抗体ꎬ其余为 ＨＩＶ￣Ⅰ型

抗体ꎬ梯度稀释标本 ５ 份(其中 Ｌ５ 为基质液ꎬ其他 ４ 份为阳

性梯度稀释标本ꎬ浓度水平依次为: 约 ８ ＮＣＵ / ｍＬ、约 ４ ＮＣＵ
/ ｍＬ、约 ２ ＮＣＵ / ｍＬ、约 １ ＮＣＵ / ｍＬ)ꎬ１ 份(２ 支)精密度标本

(浓度约为 ４ ＮＣＵ / ｍＬ)ꎮ ２０１６ 年 １ 月－２０１６ 年 １２ 月深圳市

宝安区无偿献血标本共 ３３ １９５ 人份ꎮ
１ ２　 仪器与试剂　 全自动加样仪(瑞士 ＨＡＭＩＬＴＯＮ ＡＴ＋２ ꎬ
深圳爱康 Ｘａｎｔｕｓ) 和全自动酶免分析仪(瑞士 ＨＡＭＩＬＴＯＮ
ＦＡＭＥ２４ / ２０ )、移液器、Ｐｒｏｃｌｅｉｘ ＴＩＧＲＩＳ 核酸检测仪 ( Ｇｅｎ￣
Ｐｒｏｂｅ Ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｅｄ￣盖立复医药咨询)ꎮ 人类免疫缺陷病毒抗

体诊断试剂盒 (酶联免 疫 法) 试 剂 １ － ４ꎬ 批 号 分 别 为

２０１５１１２０１２、２０１５０９１３１、Ｈ２０１５０３０７、２０１５１０６６２０ꎬ人类免疫缺

陷病毒抗原抗体诊断试剂盒(酶联免疫法)试剂 ５ 及 ６ꎬ 批号

分别为 ５Ｆ０３２９、Ｄ３８０８１０ꎻ血液常规筛查平行检测使用试剂 １
批号: ２０１６０４０２０８、 ２０１６０５０４０８、 ２０１６０６０５０８ꎬ 试剂 ４ 批号:
２０１５０８６６１９、２０１５１０６６２０ꎬ试剂 ５ 批号:５Ｆ０３２９ꎬ试剂 ６ 批号:
Ｄ３６３８１０、Ｄ３８０８１０、Ｄ４１２７１０、Ｄ４１７５１０、Ｄ４３８２１０ꎻ所用试剂均

有中国食品药品监督管理局检验合格报告ꎬ操作严格按试剂

盒说明书进行ꎮ 核酸检测使用 Ｇｅｎ￣Ｐｒｏｂｅ Ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｅｄ(盖立

复医药咨询)配套试剂 Ｐｒｏｃｌｅｉｘ Ｕｌｔｒｉｏ Ｐｌｕｓ Ａｓｓａｙꎬ批号分别为

１２９８７２、１３６３０８、１４６９６０、１４９０４３ꎮ

７００１中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



１ ３　 方法　 各酶免试剂使用酶联免疫吸附试验(ＥＬＩＳＡ)对
血清盘、质评血清进行评估试验ꎬ同时使用 ２ 种试剂对无偿

献血标本进行平行筛查检测ꎬ筛查反应性标本送 ＣＤＣ(疾病

预防控制中心)使用免疫印迹试验(ＷＢ)对标本进行确认ꎬ
核酸使用 ＴＭＡ(转录介导扩增技术) －化学发光法对标本进

行 ＨＢＶ￣ＤＮＡ、ＨＣＶ￣ＲＮＡ、ＨＩＶ￣ＲＮＡ ３ 项目联合检测ꎬ检测反

应性标本再进行单项目鉴别试验ꎬ以鉴别是何种项目反应或

假反应ꎮ
１ ４　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ１７ ０ 进行 χ2 检验ꎬＰ<０ ０５ 为

差异有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 室间质评血清检测结果　 广东省临检中心 ２０１６０１０１－
２０１６０１０５ 检测结果分别为阳性、阴性、阳性、阳性、阴性ꎬ与临

检中心反馈确认结果一致ꎬ成绩均为 １００％ꎻ卫生部临检中心

１６５１－１６５５ 检测结果分别为阴性、阳性、阴性、阴性、阳性ꎬ与
临检中心反馈确认结果一致ꎬ成绩均为 １００％ꎬ具体检测值见

下表 １ꎮ
表 １　 室间质评检测结果

试剂
(Ｓ / ＣＯ)

广东省(２０１６ 年－) 卫生部

０１０１ ０１０２ ０１０３ ０１０４ ０１０５ １６５１ １６５２ １６５３ １６５４ １６５５
试剂 １ ４ ２２ ０ ０２ ６ １０ ９ ２８ ０ ０２ ０ ０３ １３ ０４ ０ ０２ ０ ０２ １１ ９９
试剂 ２ ４ ８３ ０ ０８ ９ ５３ １２ ００ ０ １６ ０ ０５ １２ ００ ０ ０６ ０ １８ １２ ００
试剂 ３ ５ ８１ ０ ０９ １０ ８９ １７ ６８ ０ ３７ ０ ０７ ２０ ００ ０ ０５ ０ １３ ２０ ００
试剂 ４ ３ ４４ ０ ０４ ８ ２５ １２ ６４ ０ ０２ ０ ０２ ２０ ００ ０ ０３ ０ ０２ ２０ ００
试剂 ５ １ １２ ０ ４８ ５ ６３ ８ ９５ ０ ５０ ０ ６１ １０ ８３ ０ ５９ ０ ５６ ９ ６７
试剂 ６ １ ０２ ０ ３７ １ ０７ １ ０９ ０ ４３ ０ ４２ １１ ６４ ０ ４２ ０ ５０ １１ ７０

反馈结果 阳性 阴性 阳性 阳性 阴性 阴性 阳性 阴性 阴性 阳性

２ ２　 ＨＩＶ 血清盘检测结果　 ２０ 份阴性参考品检测结果除试

剂 １ 第 １２ 号标本结果为假阳性外其余均为阴性ꎬ试剂 １ 特

异性为 ９５％ (１９ / ２０)ꎬ其余 ５ 种试剂特异性为 １００％ (２０ /

２０)ꎬ２０ 份阳性参考品检测结果均为阳性ꎬ敏感性为 １００％
(２０ / ２０)ꎬ阳性梯度稀释标本(Ｌ１－Ｌ５ꎬＬ５ 为基质液)及精密

度标本(ＣＶ)结果见下表 ２ꎮ
表 ２　 血清盘阳性梯度稀释标本及精密度标本检测结果

试剂 １ 试剂 ２ 试剂 ３ 试剂 ４ 试剂 ５ 试剂 ６
结果 Ｓ / ＣＯ 结果 Ｓ / ＣＯ 结果 Ｓ / ＣＯ 结果 Ｓ / ＣＯ 结果 Ｓ / ＣＯ 结果 Ｓ / ＣＯ

Ｌ１ ＋ １３ ０４ ＋ １２ ００ ＋ ２０ ００ ＋ ２０ ００ ＋ ５ ３２ ＋ ４ ９５
Ｌ２ ＋ １２ ９２ ＋ １２ ００ ＋ １７ ７２ ＋ １１ ８４ ＋ ３ ３２ ＋ ２ ７０
Ｌ３ ＋ ８ ７７ ＋ １１ ３４ ＋ １１ ００ ＋ ７ ９９ ＋ １ ９２ ＋ １ ４１
Ｌ４ ＋ ３ ６３ ＋ ６ ６１ ＋ ６ ４７ ＋ ４ ６７ ＋ １ ２４ ± ０ ９０
Ｌ５ － ０ ０２ － ０ ５２ － ０ ３６ － ０ ０２ － ０ ５０ － ０ ３９
ＣＶ ＋ １２ ８２ ＋ １２ ００ ＋ １７ ８７ ＋ １２ ４７ ＋ ３ ４５ ＋ ２ ６４
ＣＶ ＋ １２ ６７ ＋ １２ ００ ＋ １７ ７３ ＋ １４ ４９ ＋ ３ ２２ ＋ ２ ７５

２ ３　 无偿献血标本平行筛查检测结果　 对标本进行 ２ 遍酶

免 １ 遍核酸平行检测ꎬ其中核酸检测与 ２ 遍酶免检测均为阳

性结果 １７ 人份ꎬ经 ＣＤＣ 确认均为抗￣ＨＩＶ 阳性ꎬ 占 ０ ０５％
(１７ / ３３ １９５)ꎻ核酸检测与单一酶免试剂(试剂 ６)为阳性结果

１ 人份ꎬ经 ＣＤＣ 追踪确认为抗￣ＨＩＶ 阳性ꎻ单核酸检测阳性结

果 １５３ 人份ꎬ占 ０ ４６％(１５３ / ３３ １９５)ꎬ经鉴别试验其中 ５６ 例

为 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 阳性ꎬ鉴别试验阳性率为 ３６ ６％(５６ / １５３)ꎬ其
余均为阴性ꎬ未出现单核酸检测阳性酶免阴性确认为抗￣ＨＩＶ
阳性的标本ꎮ 两遍酶免检测中检一筛查阳性率为 ０ ０９％
(２９ / ３３１９５)ꎬ确认阳性率为 ５８ ６％(１７ / ２９)ꎬ检二筛查阳性率

为 ０ ２４％(７９ / ３３１９５)ꎬ确认阳性率为 ２２ ８％(１８ / ７９)ꎬ酶免具

体见下表 ３ꎮ
表 ３　 ３３ １９５ 份无偿献血标本酶免平行检测结果

检一

筛查阳性 /
确认阳性

筛查阴性
合计

检二 筛查阳性 / 确认阳性 １８ / １７ ６１ / １ ７９ / １８
筛查阴性 １１ / ０ ３３ １０５ ３３ １１６ / ０

合计 ２９ / １７ ３３ １６６ / １ ３３ １９５ / １８
注:１)检一为国产试剂ꎬ２０１６ 年 １－６ 月使用试剂 ４ꎬ７－１２ 月使用试剂

１ꎻ检 ２ 为进口试剂ꎬ２０１６ 年 １ 月使用试剂 ５ꎬ ２－１２ 月使用试剂 ６ꎻ２)双
试剂筛查阴性结果无需进行再次确认ꎬ即为最终检测结果ꎻ３)筛查阳

性率比较 χ2 ＝２３ １８６ꎬＰ<０ ０１ꎬ确认阳性率比较 χ2 ＝１２ ４３６ꎬＰ<０ ０１

３　 讨论

２０１６ 年 ３ 月 １ 日起国家采供血行业标准«血站技术操作

规程»(２０１５ 版) [１]规定抗￣ＨＩＶ 检测除核酸检测外血清学检

测可选用酶联免疫吸附试验(ＥＬＩＳＡ)或化学发光免疫分析

试验(ＣＬＩＡ)ꎮ 目前化学发光检测因检测设备、试剂的注册

及成本问题等未在血站常规开展ꎬ仅停留在科研试验阶段ꎬ
故目前血站在增加 １ 遍核酸检测后ꎬ仍然使用酶免试剂

(ＥＬＩＳＡ)检测人类免疫缺陷病毒(ＨＩＶ)抗原及抗体ꎮ 虽然核

酸检测有缩短窗口期的特点ꎬ但是抗原抗体具备在外周血中

持续存在时间较长的特点ꎬＥＬＩＳＡ 对变异及亚型的检出概率

与 ＮＡＴ 对突变及基因型在检测概率上相互补充ꎬＥＬＩＳＡ 检测

对确保用血安全仍有相当重要的意义[２] ꎮ
对 ６ 种试剂采用室间质量评价及血清盘进行评估ꎬ结果

显示 ６ 种试剂参加广东省及卫生部临检中心质量评价结果

均为 １００％ꎬ结果符合要求ꎻ血清盘评估 ６ 种试剂对阳性参考

品检测灵敏度均为 １００％ꎬ未出现漏检现象ꎬ灵敏度达到要

求ꎬ特异性检测 ５ 种试剂为 １００％ꎬ其中 １ 种试剂(试剂 １)出
现 １ 例假阳性反应ꎬ特异性为 ９５％ꎬ这可能为该试剂本身的

非特异反应ꎬ也可能是工作人员对评估血清加样时吸到部分

纤维蛋白絮状物引起的非特异性反应ꎻ血清盘基质液 Ｌ５ 检
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测结果均为阴性ꎬ基质干扰符合要求ꎬ各评估试剂精密度标

本 ＣＶ 重复检测符合要求ꎮ
对比检测 Ｓ / ＣＯ 值ꎬ各试剂有一定差异ꎬ总体上国产试剂

(试剂 １－４)检测值较高ꎬ进口试剂(试剂 ５、６)检测值较低ꎬ
质评血清中试剂 ３ 对各阳性标本检测 Ｓ / ＣＯ 均较高ꎬ在测评

中有较高的灵敏度ꎬ血清盘梯度稀释低浓度 Ｌ４ 标本(约 １
ＮＣＵ / ｍＬ)试剂 ２ 及试剂 ３ 检测 Ｓ / ＣＯ 值仍然大于 ６ ０ꎬ而进

口试剂 ５ 为弱阳性ꎬ Ｓ / ＣＯ 值为 １ ２４ꎬ试剂六 Ｓ / ＣＯ 值为

０ ９０ꎬ处在检测灰区(０ ９０－１ ００)范围ꎬ进口试剂抗体检测

Ｓ / ＣＯ 值较低推测为试剂原因ꎬ试剂 ６ 在本站日常使用中室

内质控使用浓度为 ４ ＮＣＵ / ｍＬꎬ检测 Ｓ / ＣＯ 均值在 ２ ６５ 左右

(血清盘同浓度 Ｌ２ 值为 ２ ７０)ꎬ而浓度为 ２ ＮＣＵ / ｍＬ 质控血

清检测 Ｓ / ＣＯ 均值在 １ ５０ 左右 (血清盘同浓度 Ｌ３ 值为

１ ４１)ꎬ相同浓度检测值接近ꎮ 这说明国产试剂与进口试剂

在检测微板抗原包被上有一定区别ꎬ不同试剂厂家对检测试

剂包被的片段有不同浓度及侧重点ꎬ对不同血清带检测能力

有一定差异ꎬ不同地区在选择试剂时ꎬ可根据当地人群 ＨＩＶ
感染抗体血清学分型而侧重选择该地区分型抗体检测能力

较强的试剂ꎮ
对无偿献血标本进行常规检测ꎬ结果显示 ２ 种酶免试剂

检测阳性率有一定差异(Ｐ<０ ０１)ꎬ检二使用试剂筛查阳性

率较高ꎬ并筛查出 １ 例单试剂(试剂 ６)阳性标本经追踪确认

为阳性ꎮ 此单试剂阳性标本经核酸(ＨＩＶ￣ＲＮＡ)检测为阳性ꎬ
ＣＤＣ 检测硒标法阴性ꎬ免疫印迹法可疑(ｇｐ１６０ 可疑)ꎬ１ 个月

后再次采血血站检测转为双试剂阳性ꎬＣＤＣ 检测硒标法阳

性ꎬ免疫印迹法阳性(Ｐ２４、ｇｐ１２０、ｇｐ１６０ 阳性)ꎬ证实为感染

窗口期标本ꎮ 此标本检测两遍酶免试剂均为第 ４ 代 ＨＩＶ 检

测试剂ꎬ这说明第 ４ 代试剂在增加 ＨＩＶ Ｐ２４ 抗原检测后ꎬ虽
然其检测灵敏度得到提高ꎬ但试剂间检测水平仍然有一定差

异[３] ꎬ在血液筛查时首先应选择灵敏度较高的试剂以降低临

床用血风险ꎮ 从表 ３ 可看出检二试剂在灵敏度提高的同时

筛查假阳性也较高ꎬ其确认阳性率较低ꎬ特异性有所降低ꎬ这
就不可避免淘汰掉很大部分假阳性献血者ꎬ不利于提高重复

无偿献血比率ꎬ影响无偿献血热情ꎬ也不能保证献血者权益ꎬ
不仅造成了本来就紧缺的血源(献血者) 的流失ꎬ也对献血

者也造成了一定程度的心理阴影[４－６] ꎬ因此ꎬ需对假阳性献血

人群建立适合的归队策略ꎬ保障献血者权益[７－９] ꎮ
平行检测发现 １ 例双试剂阳性确认阴性标本ꎬ此标本确

认时硒标法阳性ꎬ免疫印迹法可疑(Ｐ２４、ｇｐ１６０ 阳性)ꎬ１ 个月

后 ＣＤＣ 再次检测为阴性ꎬ之后未能再追踪到ꎮ 姚栋等[１０] 认

为由于 ＨＩＶ 确证试验只是检测血液中存在的各种 ＨＩＶ 蛋白

的抗体ꎬ并不检测 Ｐ２４ 抗原ꎬ因此第 ４ 代试剂与确证试验结

果的一致性相对较低ꎮ 对于第 ４ 代试剂初筛阳性确证试验

阴性的人群ꎬ可进一步随访ꎬ以避免由于 ＨＩＶ 感染后抗体还

没有出现阳转而导致漏检[１１] ꎮ
本次评估血清盘为抗体血清盘ꎬ缺少对 ＨＩＶ 抗原的评

估ꎬ通过常规平行检测亦发现试剂 ６ 检测出低浓度窗口期标

本ꎬ而其在血清盘及质评血清评估中检测 Ｓ / ＣＯ 值均相对较

低ꎬ这说明评估血清的灵敏度不能完全代表试剂的临床检测

灵敏度ꎬ对试剂的选择应进行综合评估判断ꎮ 我们认为在实

施核酸检测试剂批签发前ꎬ２ 遍酶免试剂可选择临床检测灵

敏度较高的试剂ꎬ搭配当地 ＨＩＶ 感染人群血清学分型检测能

力较强的试剂ꎻ核酸试剂批签发后在条件许可的情况下建议

选择临床检测灵敏度较高的试剂ꎮ
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论著

Ｄｉｅｇｏ 血型基因分型方法的建立及西安地区多态性分布研究

左琴琴　 王红　 吴大洲　 毛娟　 徐华△(陕西省血液中心ꎬ 陕西 西安 ７１００６１)

　 　 摘要:目的　 建立降落 ＰＣＲ 技术检测 Ｄｉｅｇｏ 血型基因的方法ꎬ并对西安地区献血者 Ｄｉｅｇｏ 血型基因多态性分布

进行分析研究ꎬ同时建立 Ｄｉｅｇｏ 稀有血型库ꎮ 方法　 建立了降落 ＰＣＲ 检测 Ｄｉｅｇｏ 血型基因的方法ꎬ并采用抗￣Ｄｉａ 和

商品化基因分型试剂盒进行验证ꎬ以及基因测序做进一步确认ꎮ 对西安地区 １０６８ 名献血者提取基因组 ＤＮＡꎬ进行

Ｄｉｅｇｏ 血型基因分型ꎮ 结果　 建立了检测 Ｄｉｅｇｏ 血型基因的降落 ＰＣＲ 方法ꎬ用此方法共检测到 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)１ 例ꎬＤｉ(ａ＋
ｂ＋) ５２ 例ꎬＤｉ(ａ－ｂ＋) １ ０１５ 例ꎬ未检测到 Ｄｉ(ａ－ｂ－)样本ꎮ 献血者中 Ｄｉａ 抗原的表达频率为 ０ ０４９ ６３ꎬＤｉｂ 抗原的表

达频率为 ０ ９９９ ０６ꎮ 结论　 本研究成功建立了降落 ＰＣＲ 技术检测 Ｄｉｅｇｏ 血型基因的方法ꎬ并对西安地区献血者的

Ｄｉｅｇｏ 血型进行筛查和分析ꎬ获得其多态性分布数据ꎮ
关键词:Ｄｉｅｇｏ 血型ꎻ降落 ＰＣＲꎻ基因多态性ꎻ基因频率
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ｐｏｏｌ ｏｆ Ｄｉｅｇｏ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｄｉｅｇｏ ｇｅｎｅ ｗａｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ Ｔｏｕｃｈｄｏｗｎ ＰＣＲꎬ ａｎｄ ａｎｔｉ￣Ｄｉａ ｓｅｒｕｍ ａｎｄ ｃｏｍｍｅｒｃｉａｌ ｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇ ｋｉｔｓ
ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｖｅｒｉｆｙ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓꎬｔｈｅｎ ｓｅｑｕｅｎｃｅｄ. Ｇｅｎｏｍｉｃ ＤＮＡ ｗａｓ ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｆｒｏｍ １ ０６８ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｉｎ Ｘｉ′ａｎ ａｒｅａꎬ ａｎｄ Ｄｉｅ￣
ｇｏ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｇｅｎｏｔｙｐｉｎｇ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ Ｔｏｕｃｈｄｏｗｎ ＰＣＲ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｄｉｅｇｏ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｇｅｎｅ
ｗａｓ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ. １ Ｄｉ(ａ＋ｂ－)ꎬ５２ Ｄｉ (ａ＋ｂ＋)ꎬ １ ０１５ Ｄｉ (ａ－ｂ＋) ａｎｄ ｎｏ Ｄｉ (ａ－ｂ－) ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｉｎ ａｌｌ ｏｆ ｔｈｅ ｓａｍｐｌｅｓ. Ｉｎ
ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓꎬ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｏｆ Ｄｉａ ａｎｔｉｇｅｎ ｗａｓ ０.０４９６３ꎬ ａｎｄ Ｄｉｂ ａｎｔｉｇｅｎ ｗａｓ ０.９９９０６. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｉｎ ｏｕｒ ｓｔｕｄ￣
ｙꎬ ｗｅ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ａ ｍｅｔｈｏｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ Ｄｉｅｇｏ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｇｅｎｅ ｂｙ ｔｏｕｃｈｄｏｗｎ ＰＣＲꎬ ａｎｄ ｓｃｒｅｅｎｅｄ ａｎｄ ａｎａｌｙｚｅｄ
ｏｆ Ｄｉｅｇｏ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｉｎ Ｘｉ′ａｎ ａｒｅａꎬ ａｎｄ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｔｈｅ ｄａｔａ ｏｆ ｉｔｓ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:Ｄｉｅｇｏ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐꎻ ｔｏｕｃｈｄｏｗｎ ＰＣＲꎻ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍꎻ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ

Ｄｉｅｇｏ 血型最早在 １９５５ 年由 Ｌａｙｒｉｓｓｅ 等[１] 报道ꎬ发现于

委内瑞拉的 １ 例新生儿溶血病中ꎮ Ｄｉｅｇｏ 血型系统具有临床

意义的一对抗原为 Ｄｉａ 和 Ｄｉｂꎬ呈显性遗传ꎬ在新生儿期就有

很强的表达ꎬ且抗原性较强ꎬ抗￣Ｄｉａ 和抗￣Ｄｉｂ 属于 ＩｇＧ 类抗

体ꎬ可以引起新生儿溶血病和溶血性输血不良反应ꎮ Ｄｉａ 和

Ｄｉｂ 抗原的分子基础是 Ｄｉｅｇｏ 基因第 １９ 外显子 ２５６１ 位上碱

基存在 Ｔ>Ｃ 的置换ꎬ使得 ８５４ 位的氨基酸由亮氨酸变为脯氨

酸ꎮ 本研究以此为基础ꎬ建立了降落 ＰＣＲ 方法来进行 Ｄｉｅｇｏ
血型基因分型ꎬ检测样本 Ｄｉａ(ＤＩ１)和 Ｄｉｂ(ＤＩ２)的基因ꎬ可应

用于 Ｄｉｅｇｏ 血型的筛选ꎬ以保证临床安全、有效及科学的输血

等ꎬ并对西安地区无偿献血者的 Ｄｉｅｇｏ 血型基因多态性分布

进行分析ꎬ现报道如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 样本　 ２０１６ 年 ６－９ 月西安地区 １ ０６８ 名非血缘关系献

血者ꎬ排除重复献血的样本ꎮ
１ ２　 试剂与仪器　 抗￣Ｄｉａ(ＩｇＧꎻＣＥ￣Ｉｍｍｕｎｄｉａｇｎｏｄｔｉｋａ ＧｍｂＨꎬ
Ｇｅｒｍａｎｙꎬ批号:２０１７－１１)ꎻ抗球蛋白试剂(上海血液生物医药

有限责任公司ꎬ批号:２０１６５１０１)ꎻ血液基因组 ＤＮＡ 提取离心

柱型试剂盒(天根生化科技有限公司)ꎻ人类红细胞 Ｄｉｅｇｏ 血

型系统基因分型试剂盒(天津市秀鹏生物技术开发有限公

司ꎬ批号:２０１６０７００３)ꎻＲＢＣ￣Ｒｅａｄｙ Ｇｅｎｅ Ｒａｒｅ ＩＤ ( Ｉｎｎｏ￣ｔｒａｉｎ
Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｋ ＧｍｂＨꎬ批号:Ｓ９ＳＰ１０５)ꎻＴａｑ 酶( Ｐｒｏｍｅｇａ Ｃｏｒｐｏｒａ￣
ｔｉｏｎ)ꎻ２Ｘ ＧＣ Ｂｕｆｆｅｒ、６Ｘ Ｌｏａｄｉｎｇ Ｂｕｆｆｅｒ、ｄＮＴＰ、ＤＬ２０００(ＴａＫａ￣
Ｒａ Ｂｉｏ Ｉｎｃ )ꎻＰＣＲ 仪(Ｓｅｎｓｏｑｕｅｓｔ Ｌａｂｃｙｌｅꎬ德国)ꎻ台式离心机

(ＫＡ￣２２００ 型ꎬ日本久保田)ꎻ台式离心机 (Ｌ６００Ａꎬ 湖南湘仪

离心机仪器有限公司)ꎻ水浴箱(ＧＦＬꎬ德国)ꎻ根据 Ｄｉｅｇｏ 基因

第 １９ 外显子 ２５６１ 位上碱基存在的 ＳＮＰ 设计引物ꎬ并送交公

司合成ꎬ引物序列见表 １ꎮ
表 １　 检测 Ｄｉｅｇｏ 血型基因及内对照 ＰＣＲ 引物序列

基因名称 引物序列 产物长度

ＤＩ１ ｓｅｎｓｅ ５′￣ＧＧＴＧＧＴＧＡＡＧＴＣＣＡＣＧＣＴ￣３′ ４０４ｂｐ
ａｎｔｉ￣ｓｅｎｓｅ ５′￣ＧＡＣＧＧＣＡＧＧＡＣＴＴＧＣＴＧＣＴＴＡＧＧ￣３′

ＤＩ２ ｓｅｎｓｅ ５′￣ＧＧＴＧＧＴＧＡＡＧＴＣＣＡＣＧＣＣ￣３′ ４０４ｂｐ
ａｎｔｉ￣ｓｅｎｓｅ ５′￣ＧＡＣＧＧＣＡＧＧＡＣＴＴＧＣＴＧＣＴＴＡＧＧ￣３′

ＧＡＰＤＨ ｓｅｎｓｅ ５′￣ＧＣＡＣＣＧＴＣＡＡＧＧＣＴＧＡＧＡＡＣ￣３′ １２９ｂｐ
ａｎｔｉ￣ｓｅｎｓｅ ５′￣ＡＴＧＧＴＧＧＴＧＡＡＧＡＣＧＣＣＡＧＴ￣３′

１ ３　 方法

１ ３ １　 基因分型方法 　 使用 ＤＮＡ 提取试剂盒从 ＥＤＴＡ￣Ｋ２

抗凝外周血中提取基因组 ＤＮＡꎬ对 ＤＩ１ 、ＤＩ２ 及内对照进行

０１０１ 中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



特异性扩增ꎻＰＣＲ 反应体系为:２×ＧＣ Ｂｕｆｆｅｒ １０ μＬꎬ上、下游

引物各 １ μＬ (与内对照引物按 ２ ∶１混合)ꎬＴａｑ ＤＮＡ 聚合酶

０ ５ Ｕꎬ样本 ＤＮＡ２ μＬꎬｄＮＴＰ １ μＬꎬｄｄＨ２Ｏ４ ９ μＬꎬ总体系 ２０
μＬꎮ 采用降落 ＰＣＲ 的方法ꎬ扩增条件为:９６℃ ２ ｍｉｎꎻ９６℃ ２０
ｓｅｃ、６８℃ ６０ ｓｅｃ 共 ５ 个循环ꎻ９６℃ ２０ ｓｅｃ、６５℃ ４５ ｓｅｃ、７２℃
３０ ｓｅｃ 共 １０ 个循环ꎻ９６℃ ２０ ｓｅｃ、６２℃４５ ｓｅｃ、７２℃ ３０ ｓｅｃ 共

１６ 个循环ꎻ７２℃ ３ ｍｉｎꎬ４℃ ∞ ꎮ 扩增产物用 ２％的琼脂糖凝

胶电泳分析ꎮ
１ ３ ２　 血清学方法 按文献方法[２]ꎬ采用间接抗球蛋白法

用抗￣Ｄｉａ 检测 ７３ 例样本的 Ｄｉａ 抗原ꎮ
１ ３ ３　 扩增产物基因测序　 将 １ 例 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)、５２ 例 Ｄｉ(ａ＋
ｂ＋)及随机挑选 ４８ 例 Ｄｉ(ａ－ｂ＋)样本扩增产物送测序ꎬ测序

引物为降落 ＰＣＲ 扩增 Ｄｉａ 和 Ｄｉｂ 所用的共用下游引物ꎮ

２　 结果

２ １　 Ｄｉｅｇｏ 血型降落 ＰＣＲ 检测结果　 两个泳道决定一个样

本的基因型ꎬ根据有无 ＰＣＲ 特异性扩增产物来判断样本的

基因型ꎬ结果见图 １ꎬ１、２ 泳道为 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)样本ꎬ３、４ 泳道为

Ｄｉ(ａ＋ｂ＋)样本ꎬ５、６ 泳道为 Ｄｉ(ａ－ｂ＋)样本ꎻ同时在本研究

中ꎬ对检出的 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)及所有 Ｄｉ(ａ＋ｂ＋)及随机挑选 ４８ 例

Ｄｉ(ａ－ｂ＋)样本用天津秀鹏和 Ｉｎｎｏ￣ｔｒａｉｎ 的基因分型试剂盒进

行验证ꎬ检测结果相互吻合ꎮ

Ｍ:Ｍａｒｋｅｒꎬ ＤＬ２０００:１、２ 泳道为 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)ꎻ３、４ 泳道为 Ｄｉ
(ａ＋ｂ＋)ꎻ５、６ 泳道为 Ｄｉ(ａ－ｂ＋)

图 １　 Ｄｉｅｇｏ 血型基因扩增产物电泳结果

２ ２　 血清学结果　 对 １ 例 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)、５２ 例 Ｄｉ(ａ＋ｂ＋)及随

机挑选的 ４８ 例 Ｄｉ(ａ－ｂ＋)样本红细胞用抗￣Ｄｉａ 进行检测ꎬ结
果与降落 ＰＣＲ 检测结果一致ꎮ
２ ３　 基因测序结果　 本试验对 １ 例 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)、５２ 例 Ｄｉ(ａ＋
ｂ＋)及随机选取的 ４８ 例 Ｄｉ(ａ－ｂ＋)样本扩增后送公司测序ꎬ
测序 结 果 与 Ｇｅｎｂａｎｋ 序 列 进 行 ＢＬＡＳＴ 比 对 ( ｈｔｔｐ: / /
ｂｌａｓｔ ｎｃｂｉ ｎｌｍ ｎｉｈ ｇｏｖ / Ｂｌａｓｔ)ꎬ序列与 ＳＬＣ４Ａ１ 完全相同ꎬ测
序结果见图 ２ꎬ图中序列为 Ｄｉｅｇｏ 血型编码基因 ＳＬＣ４Ａ１ １９
外显子的部分序列ꎬ ＤＩ１ 的 ２５６１ 位置上碱基为 ＴꎬＤＩ２ 的

２５６１ 位置上碱基为 Ｃꎬ试验中所有 ＤＩ１ 样本测序结果为图 ２
中 Ａ 图所示ꎬＤＩ２ 样本测序结果为图 ２ 中 Ｂ 图所示ꎬ证明扩

增产物具有很好的准确性ꎮ

图 ２　 Ｄｉｅｇｏ 血型基因扩增产物测序结果(１９ 外显子部分序列)
２ ４　 西安地区 Ｄｉｅｇｏ 血型基因多态性分布　 用本试验建立

的降落 ＰＣＲ 技术对 １ ０６８ 名西安地区非血缘关系供者样本

进行基因分型检测ꎬ结果见表 ２ꎮ 西安地区 １ ０６８ 例样本中

共检测到 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)１ 例ꎬＤｉ( ａ＋ｂ＋) ５２ 例ꎬＤｉ( ａ－ｂ＋) １ ０１５
例ꎬ未检测到 Ｄｉ(ａ－ｂ－)样本ꎬ 献血者中 Ｄｉａ 抗原的表达频率

为 ０ ０４９ ６３ꎬＤｉｂ 抗原的表达频率为 ０ ９９９ ０６ꎮ 检出的 １ 例

Ｄｉ(ａ＋ｂ－) 样本为 Ｏ 型ꎬＣ＋ｃ＋Ｄ＋Ｅ＋ｅ＋ꎬＩｎｎｏ￣ｔｒａｉｎ 试剂盒结果

为 Ｋｐ(ａ－ｂ＋)ꎬＬｕ(ａ－ｂ＋)ꎬＷｒ(ａ－ｂ＋)ꎬＹｔ(ａ＋ｂ－)ꎬＣｏ(ａ＋ｂ－)ꎬ
Ｋｎ(ａ＋ｂ－)ꎬＤｏ(ａ－ｂ＋)ꎬ电泳结果见图 ３ꎬ甘油冻存该献血者

的 ２Ｕ 红细胞ꎬ以备提供给有抗￣Ｄｉｂ 的患者使用ꎮ
表 ２　 西安地区 １ ０６８ 例无偿献血者 Ｄｉｅｇｏ 血型基因检测结果

基因型

Ｄｉ(ａ－ｂ＋) Ｄｉ(ａ＋ｂ＋) Ｄｉ(ａ＋ｂ－)
合计

例数(ｎ) １ ０１５ ５２ １ １ ０６８
百分率(％) ９５ ０３７ ４ ８６９ ０ ０９４ １００

图 ３　 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)样本 Ｉｎｎｏ￣ｔｒａｉｎ ＲＢＣ￣Ｒｅａｄｙ Ｒａｒｅ ＩＤ试剂盒电泳结果

３　 讨论

Ｄｉｅｇｏ 血型系统包含 ２１ 个抗原ꎬ编码基因为 ＳＬＣ４Ａ１ꎬ定
位于染色体 １７ｑ１２－ｑ２１ꎬ涵盖了一段 １８ｋｂ 的 ＤＮＡ 片段ꎬ包含

２０ 个外显子ꎬ编码的蛋白为细胞膜人带 ３ 蛋白(Ｂａｎｄ ３ 蛋

白)ꎮ Ｄｉｅｇｏ 血型抗原在不同人群的频率差异很大ꎬ有明显的

种族差异性[３] ꎬＤｉａ 抗原几乎是蒙古人中独有的ꎬ白种人和黑

种人几乎不存在 Ｄｉａ 抗原ꎬ而南美印第安人中该抗原表达频

率较高约为 ３６％ꎬ日本人为 １０％ꎻ有文献报道ꎬ中国香港人群

Ｄｉａ 抗原的表现频率为 ４ ４％ꎬ中国台湾人群的为 ３ ２％ [４] ꎻ
而中国大陆表现频率报道为 ３％－５％不等ꎬ本研究结果显示

西安地区 Ｄｉａ 抗原的表达频率为 ４ ９６３％ꎬ与上述结果相近ꎮ
而 Ｄｉｂ 抗原表达频率在不同人群的差异不大ꎬ绝大多数人群

Ｄｉｂ 抗原为阳性ꎮ
Ｄｉｅｇｏ 血型的抗体能引起新生儿溶血病和溶血性输血反

应ꎬ不同于欧洲人群ꎬ中国人群中 Ｄｉａ 抗原频率较高ꎬ随机输

血及母婴之间血型不合几率较大ꎬ国内已有多例抗￣Ｄｉａ 所致

的新生儿溶血病及交叉配血不合的报道[５－６]ꎮ 虽然抗￣Ｄｉｂ 少

见ꎬ但国内已有案例报道[７]ꎬ本实验室在临床输血患者中也检

出过 １ 例抗￣Ｄｉｂꎮ 当存在 ＩｇＧ￣Ｄｉｂ 抗体的患者需要输用 Ｄｉｂ 抗

原阴性的血液时ꎬ很难找到相合的血液ꎬ这提示我们有必要对

Ｄｉａ 和 Ｄｉｂ 抗原的多态性进行研究ꎬ了解其在人群中的分布规

律ꎬ同时筛选出合适的献血者ꎬ建立覆盖 Ｄｉａ 抗原的抗体筛查和

鉴定的谱红细胞ꎬ以及包含 Ｄｉｂ 抗原阴性红细胞的稀有血型数

据库和实体库ꎬ为需要输血的稀有血型患者提供血源保证ꎮ
由于市售抗￣Ｄｉａ 价格昂贵及抗￣Ｄｉｂ 难以获得ꎬ使得应用

抗体筛查 Ｄｉｅｇｏ 血型存在很大困难ꎮ 本研究建立的降落 ＰＣＲ
检测 Ｄｉｅｇｏ 血型基因分型技术ꎬ经过验证ꎬ证明特异性和稳定

性好ꎬ并且成本低廉ꎬ适用于替代血清学方法进行大样本量

的 Ｄｉｅｇｏ 血型筛查ꎮ 本研究采用自建的降落 ＰＣＲ 方法对本
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地区 １０６８ 例无偿献血者进行了 Ｄｉｅｇｏ 血型基因分型ꎬ掌握了

本地区献血者的 Ｄｉｅｇｏ 血型的多态性分布数据ꎬ建立了 Ｄｉｅｇｏ
血型的数据库ꎬ并冻存了 ２Ｕ 的 Ｏ 型 Ｄｉ(ａ＋ｂ－)型红细胞ꎬ以
备于提供给有 ＩｇＧ￣Ｄｉｂ 抗体的患者使用ꎬ提高了我们对临床

的血液保障水平ꎮ

参 考 文 献

[１] 　 Ｆｉｇｕｅｒｏａ Ｄ.Ｔｈｅ Ｄｉｅｇｏ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｓｙｓｔｅｍ: ａ ｒｅｖｉｅｗ. Ｉｍｍｕｎｏｈｅ￣
ｍａｔｏｌｏｇｙꎬ ２０１３ꎬ２９ (２):７３￣８１.

[２] 　 尚红ꎬ王毓三ꎬ申子瑜.全国临床检测操作规程(第四版) .北京:
人民卫生出版社ꎬ２０１５ꎬ１１８￣１４３.

[３] 　 杰夫丹尼尔.人类血型.北京: 科学出版社ꎬ２００７:４２１￣４４１.
[４] 　 刘宇ꎬ牛淼.中国汉族人群 Ｄｉｅｇｏ 血型基因频率调查研究.检验

医学与临床ꎬ２０１０ꎬ７(４): ３０８￣３１０.
[５] 　 郭楠ꎬ刘朝晖ꎬ白静ꎬ等. 罕见的抗￣Ｄｉａ 和抗￣Ｄ 引起交叉配血不

合 １ 例报告.北京医学ꎬ２０１２ꎬ３４(１０):９２４￣９２５.
[６] 　 江梦天ꎬ任明ꎬ何鸣镝ꎬ等.抗￣Ｄｉａ 抗体引起的新生儿溶血病 １

例.临床血液学杂志ꎬ２０１６ꎬ２９(８):６８７￣６８８.
[７] 　 吕红娟ꎬ朱海峰ꎬ徐群ꎬ等.罕见抗￣Ｄｉｂ 母婴血型不合配合型血

液筛选及家系调查.中国输血杂志ꎬ２０１５ꎬ２８(１):２１￣２３.

(２０１７￣０２￣１６ 收稿ꎬ０６￣２７ 修回)

本文编辑:李弘武

ｄｏｉ:１０ １３３０３ / ｊ ｃｊｂｔ ｉｓｓｎ １００４￣５４９ｘ ２０１７ ０９ ０１３
∗基金项目:沈阳市科技计划项目(Ｆ１０￣１４９￣９￣３５ꎻＦ１０￣２０６￣１￣００)ꎻ
辽宁省重点支持计划项目ꎻ△ 通信作者:李剑平(１９６３ ０１￣)ꎬ男ꎬ
主任医师ꎬ主要从事血液安全研究ꎬ电话:０２４￣８８３３４５３０ꎬＥｍａｉｌ:ｌｊｐ
＿６３＠ １６３.ｃｏｍ

论著

７３２ 例全自动血型分析仪检测 ＡＢＯ 血型结果不确定的分析∗

张坤莲　 黄旭颖　 周助人　 李丽春　 章旭　 李晓丰　 李剑平△(辽宁省血液中心ꎬ 辽宁 沈阳 １１００４４)

　 　 摘要:目的　 探讨 ＡＢＯ 血型检测结果不确定的原因ꎮ 方法　 对 ２０１０－２０１６ 年应用全自动血型分析仪检测 ＡＢＯ
血型结果不确定的 ７３２ 例血样进一步采用手工试管盐水法、吸收放散试验等血清学试验及血型基因分型方法进行检
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(０ １４％)及 ＡＢＯ∗００４ 等位基因表达弱 Ａ 抗原 １ 例(０ １４％)ꎮ 结论　 抗￣Ｂ、抗￣Ａ 减弱及不规则抗体是全自动血型分

析仪检测 ＡＢＯ 正反定型不符的主要原因ꎮ 沈阳地区中国人群中 Ｂ 亚型多于 Ａ 亚型ꎮ 对于全自动血型分析仪检测

的 ＡＢＯ 血型不确定的标本应用手工试管法及血型基因分型方法检测联合分析能够准确鉴定 ＡＢＯ 血型ꎮ
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ＡＢＯ 血型是人类最重要的红细胞血型系统之一ꎬ在临床

安全输血、器官移植组织配型以及法医学鉴定中具有十分重

要作用ꎮ 血型血清学定型技术已广泛应用于临床输血和遗

传学鉴定ꎬ可检出多种血型系统的表型ꎬ但在血型鉴定中有

局限性ꎬ不能解决 ＡＢＯ 血型鉴定中出现的正反定型不一致

等疑难问题ꎮ 在临床输血实践中 ＡＢＯ 亚型及疾病状态下血

型抗原或抗体减弱是输血工作者面临的 ＡＢＯ 血型鉴定与安

全输血的难题ꎮ 随着分子生物学研究的不断深入ꎬ使我们了

解了大部分血型系统的分子机制、血型抗原的基因和等位基

因ꎬ研究者已阐明了各种血型抗原变异体的分子基础ꎮ 准确

的 ＡＢＯ 血型定型是确保安全输血的前提ꎬ我们对 ７３２ 例应

用全自动血型分析仪检测正反定型不符血样的检测结果进

行了回顾性分析ꎬ探索 ＡＢＯ 疑难血型鉴定的检测策略ꎬ现报

告如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 标本来源　 标本来自于 ２０１０ 年 １ 月－２０１６ 年 ８ 月应用

全自动血型分析仪检测正反定型不符的 ７３２ 例献血者血样ꎬ
所有研究标本均遵循献血者知情同意原则ꎮ
１ ２　 血清学试验　 献血者初次 ＡＢＯ 血型鉴定采用汉泰全

自动血型分析仪(ＨｅｍｏＴｙｐｅ＋)ꎬ参照仪器说明书进行ꎮ 进一

步分析 ＡＢＯ 正反定型均采用手工试管法ꎬ参照文献[１]进行

操作ꎮ 主要试剂:单克隆抗￣Ａ、￣Ｂ 血型定型试剂(上海血液

生物医药有限责任公司ꎬ批号 ２００９０３０６、２０１５０８１５ 等ꎻ北京金

豪制药股份有限公司ꎬ批号 ２０１１０３０３０、２０１６０４３００１ 等)ꎬ抗￣
Ａ１(上海血液生物医药有限责任公司ꎬ批号 ２００９０１２０、
２０１５０９２４ 等)ꎬ抗￣ＡＢ(上海血液生物医药有限责任公司ꎬ批
号 ２００８１０１６ꎻＤＩＡＧＡＳＴꎬ批号 ４２２０００、４４９０００ 等)ꎬ抗￣Ｈ(上海

血液生物医药有限责任公司ꎬ批号 ２００９０６３０、２０１５０６１６ 等)
血型定型试剂和人 ＡＢ０ 血型反定型红细胞(上海血液生物

医药有限责任公司ꎬ批号 ２００９１１２９、２０１６５３３２ꎻ北京金豪制药

股份有限公司ꎬ２０１１１２１１８、２０１６０７３０１１ 等)ꎮ
１ ３　 ＡＢＯ 血型聚合酶链式反应￣序列特异性引物基因分型

方法(ＰＣＲ￣ＳＳＰ)　 采用 ＴＩＡＮａｍｐ Ｂｌｏｏｄ ＤＮＡ Ｋｉｔ 试剂盒提取

ＤＮＡꎬＤＮＡ 浓度调为(５０－７０) ｎｇ / μＬꎬＤＮＡ 纯度 Ａ２６０ / Ａ２８０
比率为 １ ６－１ ９ꎬ并用 ０ ８％琼脂糖凝胶电泳显示无 ＤＮＡ 降

解现象ꎮ 采用人红细胞 ＡＢＯ 血型基因检测试剂盒和人类

ＡＢＯ 血型基因 ｃｉｓＡＢ 与 Ｂ(Ａ)检测试剂盒(天津秀鹏公司)
进行 ＡＢＯ 基因分型及 ｃｉｓＡＢ 与 Ｂ(Ａ)血型检测ꎬ按照试剂盒

说明书操作ꎬ产物通过 ２ ５％琼脂糖凝胺电泳ꎬ以 １５０ Ｖ 电泳

１５ ｍｉｎꎬ凝胶紫外成像ꎮ
１ ４　 ＡＢＯ 血型聚合酶链式反应￣基于直接测序的基因分型方

法(ＰＣＲ￣ＳＢＴ) 　 ＡＢＯ 基因位点扩增方法、扩增引物序列、扩
增、测序外显子 １－７ 及序列比对分析方法参照文献[２－１０]ꎮ

２　 结果

２ １　 １５ 例疑难 ＡＢＯ 血型血清学检测结果　 见表 １ꎮ
２ ２　 １５ 例疑难 ＡＢＯ 血型基因分型结果　 见表 ２ꎮ

表 １　 １５ 例疑难 ＡＢＯ 血型血清学检测结果

试剂
抗原检测(正定型) 抗体检测(反定型)

抗￣Ａ 抗￣Ａ１ 抗￣Ｂ 抗￣ＡＢ 抗￣Ｈ Ａｃ Ｂｃ Ｏｃ 自身 ｃ
吸收
放散

血型
物质

样本 １ 试剂 １ ４＋ ４＋ ３＋ ４＋ ３＋ ０ １＋ ０ ０ /
试剂 ２ ４＋ / ３＋ / / ０ １＋ ０ ０

２ 试剂 １ Ｗ＋ ０ ４＋ ４＋ ４＋ １＋ ０ ０ ０ ＡꎬＢ ＡꎬＢꎬＨ
试剂 ２ ０ / ４＋ ４＋ / １＋ ０ ０ ０

３ 试剂 １ ０ ０ ０ ０ ０ ± ４＋ １＋ ０ 无 ＡꎬＨ
试剂 ２ ０ / ０ / / ± ４＋ １＋ ０

４ 试剂 １ １＋ ０ ４＋ ４＋ ４＋ ０ ０ ０ ０ 无 ＡꎬＢꎬＨ
试剂 ２ １＋ / ４＋ / / ０ ０ ０ ０

５ 试剂 １ ０ ０ ０ ０ ３＋ ４＋ ０ ０ ０ Ｂ Ｈ
试剂 ２ ０ / ０ / / ４＋ ０ ０ ０

６ 试剂 １ ０ ０ １＋ ０ ４＋ ４＋ １＋ ０ ０ Ｂ Ｂ ꎬＨ
试剂 ２ ０ / １＋ / / ４＋ １＋ ０ ０

７ 试剂 １ ０ ０ １＋ ０ ３＋ ４＋ ± ０ ０ Ｂ Ｂꎬ Ｈ
试剂 ２ ０ / １＋ / / ４＋ ± ０ ０

８ 试剂 １ ０ ０ １＋ ０ ３＋ ４＋ ± ０ ０ Ｂ Ｂꎬ Ｈ
试剂 ２ ０ / １＋ / / ４＋ ± ０ ０

９ 试剂 １ ０ ０ ０ ３＋ ４＋ ４＋ ０ ０ ０ 无 Ｂꎬ Ｈ
试剂 ２ ０ / ０ / / ４＋ ０ ０ ０

１０ 试剂 １ ０ ０ ４＋ ２＋ ３＋ ４＋ １＋ ０ ０ 无 Ｂ Ｈ
试剂 ２ ０ / ４＋ / / ４＋ １＋ ０ ０

１１ 试剂 １ １＋ ０ ４＋ ４＋ ２＋ ４＋ ０ ０ ０ 无 Ｂꎬ Ｈ
试剂 ２ １＋ ０ / ４＋ / / ４＋ ０ ０ ０

１２ 试剂 １ ０ ０ ０ ０ ４＋ ４＋ ０ ０ ０ 无 Ｂꎬ Ｈ
试剂 ２ ０ / ０ / / ４＋ ０ ０ ０

１３ 试剂 １ １＋ ０ ４＋ ４＋ ４＋ ４＋ ０ ０ ０ Ａ ＢꎬＨ
试剂 ２ ０ / ４＋ / / ４＋ ０ ０ ０

１４ 试剂 １ ２＋ ０ ３＋ ３＋ ４＋ ４＋ ４＋ ０ ０ 无 ＡꎬＢꎬＨ
试剂 ２ ２＋ / ３＋ / / ４＋ ４＋ ０ ０

１５ 试剂 １ Ｗ＋ ０ ４＋ ４＋ ３＋ ２＋ ０ ０ ０ 无 ＡꎬＢꎬＨ
试剂 ２ ０ / ４＋ / / ２＋ ０ ０ ０
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表 ２　 １５ 例疑难 ＡＢＯ 血型基因分型结果[２－１１]

ＰＣＲ￣ＳＳＰ ＰＣＲ￣ＳＢＴ 突变位置 突变特性

样本 １ Ａ１ / Ｂ Ａ１０２ / Ｂｗ３３ Ｂｗ３３ 序列与 Ｂ１０１ 比对ꎬ第 ７９６ 位 Ａ>Ｃ 第 ７９６ 位 Ａ>Ｃ 突变导致产生 Ｂｗ３３ 的表型ꎬ其血清中产生
抗￣Ｂ 抗体

２ / Ａｘ１３ / Ｂ１０１ Ａｘ１３Ｂ 与 Ａ１０１ 比对ꎬ第 ９４０ 位 Ａ>Ｇ 第 ９４０ 位 Ａ>Ｇ 突变导致 Ａ 抗原表达减弱

３ / Ａ１０１ / Ｏ０１ ＦＵＴ１ 等位基因同时发生 ３５Ｃ>Ｔ 和 ６５８ Ｃ>Ｔꎬ
ＦＵＴ１ 基因为 ｈ３５Ｔ＋６５８Ｔ / ｈ３５Ｔ＋６５８Ｔ

ｈ３５Ｔ＋６５８Ｔ / ｈ３５Ｔ＋６５８Ｔ 是导致类孟买表型的直接原因ꎬ该
纯合突变类型极其罕见

４ Ｂ / Ｏ Ｂ１０１ / Ｏ０４ ００４ 等位基因与 Ａ１０１ 等位基因比较ꎬ仅存在
ｎｔ２６ｌｄｅｌＧ 和 ｎｔ５７９Ｔ>Ｃ 两个碱基的改变

含有 ２６１ｄｅｌＧ 的 ００４ 等位基因的样本有弱 Ａ 抗原表达

５ Ｂ 或 Ｏ Ｂｅｌ０６ 与 Ｂ１０１ 基因序列比较仅在 ９０５Ａ / Ｇ 突变ꎮ 该
序列与 Ｂｅｌ０６ 和 Ｂｘ０２ 基因的序列完全一致

由于该患者的血清学结果与 Ｂｅｌ 亚型一致所以定为 Ｂｅｌ０６

６ Ｂ / Ｏ１ Ｂｗ / Ｏ０１ 与 Ｂ１０１ 序列比对第 ７ 外显子存在 ９０５Ａ>Ｇ 突
变ꎮ 导致多肽链 Ｄ３０２Ｇ 替换

ａ￣１ꎬ３ 半乳糖基转移酶基因 ｎｔ９０５Ａ>Ｇ 突变导致 Ｂ 抗原表
达减弱

７ Ｂ / Ｏ１ Ｂｗ / Ｏ０１ 与 Ｂ１０１ 序列比对第 ７ 外显子存在 ９０５Ａ>Ｇ 突
变ꎮ 导致多肽链 Ｄ３０２Ｇ 替换

ａ￣１ꎬ３ 半乳糖基转移酶基因 ｎｔ９０５Ａ>Ｇ 突变导致 Ｂ 抗原表
达减弱

８ Ｂ / Ｏ１ Ｂｗ / Ｏ０１ 与 Ｂ１０１ 序列比对第 ７ 外显子存在 ９０５Ａ>Ｇ 突
变ꎬ导致多肽链 Ｄ３０２Ｇ 替换

ａ￣１ꎬ３ 半乳糖基转移酶基因 ｎｔ９０５Ａ>Ｇ 突变导致 Ｂ 抗原表
达减弱

９ Ｂ / Ｏ２ Ｂｗ０３ / Ｏ０２ 与 ＢＩＯＩ 序列比对第 ７ 外显子存在 ７２１Ｃ>Ｔ 突
变ꎬ导致多肽链 Ｒ２４１Ｓ 替换

ＢＩＯＩ 序列比对第 ７ 外显子存在 ７２１Ｃ>Ｔ 突变ꎬ导致 Ｂ 抗原
表达弱

１０ Ｂ / Ｏ２ Ｂｗ１２ / Ｏ０２ 与 Ｂ１０１ 比对第 ６ 外显子存在 ２７８Ｃ>Ｔ 突变ꎬ导
致多肽链 Ｐ９３Ｌ 替换

２７８Ｃ>Ｔ 突变未造成 Ｂ 抗原表达减弱ꎬ但是产生抗 Ｂ 抗体

１１ Ｂ / Ｏ２ ｃｉｓＡＢ０６ / Ｏ０２ 与 Ｂ１０１ 基因序列比对仅在第 ５２６ 位 Ｇ>Ｃ 发生
突(ｃ.５２６Ｇ>Ｃ)ꎬ该位点的突变导致 １７６ 位甘氨
酸变成精氨酸(Ｐ.Ｒ１７６Ｇ)

Ｂ 等位基因 ｃ ５２６Ｇ>Ｃ 突变形成 ｃｉｓＡＢ０６ 等位基因ꎬ其血
清学表现为正定为 ＡＢ 型ꎬ反定型为 Ｂ 型

１２ Ｂ / Ｏ１ /
１３ Ｂ(Ａ) ０４ / Ｏ２ /
１４ ｃｉｓＡＢ０３ / Ｏ２ /
１５ ｃｉｓＡＢ０３ / Ｂ /

２ ３　 ７３２ 例应用全自动血型分析仪检测 ＡＢＯ 血型正反定型

不符的影响因素分析　 见表 ３ꎮ
表 ３　 ７３２ 例 ＡＢＯ 正反定型不符的影响因素分析结果

抗￣Ａ 减弱 抗￣Ｂ 减弱 抗体筛选阳性 亚型

例数(％) ４５７(６２ ４３) １７１(２３ ３６) １１５(１５ ７１) １５(２ ０７)

３　 讨论

根据 ＡＢＯ 血型特性ꎬＩｇＭ 抗￣Ａ 和 /或抗￣Ｂ 有规律地存在

于人类血清中ꎬ常规 ＡＢＯ 血型定型包括正向 ＡＢＯ 抗原鉴定

和反向 ＡＢＯ 抗体鉴定ꎮ ＡＢＯ 血型正反定型不符的原因一是

可能由于疾病或遗传因素所致 ＡＢＯ 血型抗原减弱ꎬ二是可

能由于老年人、新生儿、双胞胎血型嵌合体、双受精、低免疫

球蛋白症等导致预期出现的抗体减弱或缺失[１２] ꎬ我们分析

的 ７３２ 例献血者血样ꎬ８５ ７９％(６２８ 例)血样是由于 ＡＢＯ 血

型抗体减弱所致应用全自动血型分析仪检测 ＡＢＯ 血型时正

反定型不符ꎬ而且抗￣Ｂ 减弱比例高于抗￣Ａ 减弱比例ꎮ
ＡＢＯ 血型系统基因定位于 ９ 号染色体ꎬ有 ７ 个外显子和

６ 个内含子组成ꎬ外显子编码长度为 ２８－６８８ ｂｐ[１３－１４] ꎬ有 ３ 个

主要等位基因(Ａ１０１、Ｂ１０１ 和 Ｏ１０１)ꎮ ＡＢＯ 基因的直接编码

产物为 α￣１ꎬ３￣Ｎ￣乙酰半乳糖胺转移酶(Ａ 基因编码)或为 α￣
１ꎬ３￣半乳糖胺转移酶(Ｂ 基因编码)ꎬ在这 ２ 个糖基转移酶的

催化下ꎬ分别将 ２ 个不同底物(ＵＤＰ￣ＣａｌＮＡｃ 和 ＵＤＰ￣Ｃａｌ) Ｈ
唐链上形成 Ａ 和 Ｂ 抗原[１５] ꎮ 研究发现在 ＡＢＯ 血型系统一

些 ＡＢＯ 亚型(ＡＢＯ 变异型)ꎬ它们在人群中频率不高ꎬ主要表

现为 ＡＢＯ 血型抗原的差异性表达ꎮ 现研究发现的 ＡＢＯ 亚型

主要包括 Ａ２、Ａ３、Ａｘ、Ａｅｌ、Ａｗ、Ａｍ、Ｂ３、Ｂｘ、Ｂｅｌ、Ｂｗ、ＣｉｓＡＢ、Ｂ
(Ａ)ꎮ 向东等[１６]报道了在上海地区 ４４０ ６１７ 例献血者检出

ＡＢＯ 亚型的分布情况ꎬ其结果显示最常见的亚型为 Ａ２和 Ａ２

Ｂ 型ꎬ频率分别占 ０ １５６％和 ０ ４４３％ꎬ其它 ＡＢＯ 亚型(不包

括 Ａ２ꎬＡ２Ｂ 和类孟买型)在人群中的频率为 １ ５０ /万ꎮ 血型

变异体都表现出明显的民族特异性ꎬ不同人种中 ＡＢＯ 变异

型表现型频率存在差异ꎬ有的变异型在一个民族或人种中可

能具有极高的频率ꎬ而在另一个民族或人种中的频率可能较

低ꎻ同一变异型不同的等位基因在不同人种中的频率也表现

出同样的特性[１７] ꎮ 我们分析的 ７３２ 例献血者血样中有 １５ 例

(２ ０５％)是 ＡＢＯ 亚型ꎬ占同期献血人群的 ０ ３１ /万ꎮ １５ 例亚

型中 Ｂ 亚型占 ５３ ３３％(Ｂｗ 亚型 ６ 例ꎬ Ｂｅｌ 亚型 ２ 例)ꎬ沈阳

地区中国人群中 Ｂ 亚型多于 Ａ 亚型ꎬ与文献[１８] 报道的北京

地区中国人群 Ｂ 亚型多于 Ａ 亚型相似ꎮ
ＡＢＯ 血型系统存在一定的 ＡＢＯ 亚型(变异型)ꎬ本文 １５

例 ＡＢＯ 亚型表型的血清学和基因型检测结果提示我们ꎬ在
应用试管法分析 ＡＢＯ 血型正反定型不符的血样时ꎬ同时应

用 ２ 个试剂厂商提供的 ＡＢＯ 正反定型试剂ꎬ有利于发现亚

型ꎬ本文中 １２、１３ 及 １５ 号血样是由于 ２ 个厂商提供的试剂血

清学反应格局不一致发现的亚型ꎮ 当血清学方法难以判定

或无法解释血清学检测结果时ꎬ应进一步应用血型基因分型

方法分析 ＡＢＯ 血型抗原抗体减弱或不表达的原因ꎮ 但是从

１５ 例血样血清学行为与 ＡＢＯ 基因分型检测结果对比中ꎬ我
们认为目前红细胞输注时 ＡＢＯ 基因配型还不能取代血清学

配型ꎬ因为有些 ＡＢＯ 亚型红细胞有弱 Ａ、弱 Ｂ 抗原表达的同

时血浆(血清)中存在抗￣Ａ、抗￣Ｂꎬ在临床输血实践中ꎬ血清学

技术仍然发挥着至关重要的作用ꎬ我们在研究中发现基因型

为 Ｂ１０１ / Ｏ０４ 的 ４ 号血样ꎬ虽然无 Ａ 等位基因ꎬ但含有

２６１ｄｅｌＧ 的 Ｏ０４ 等位基因的血样确有弱 Ａ 抗原表达ꎮ

４１０１ 中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



目前ꎬ国内采供血机构已广泛应用全自动血型分析仪进

行献血者的 ＡＢＯ 血型鉴定ꎬ由于仪器是按照一定凝集规则

来判定血型检测结果ꎬ所以低于判定规则的结果ꎬ仪器均不

予判定ꎮ 本文 ７３２ 例标本中有 ７１７ 例经手工试管法进一步

检测均能确定 ＡＢＯ 血型ꎬ所以ꎬ我们认为对于这部分血样应

进行手工试管法进行复查ꎬ如果复查后难以确定 ＡＢＯ 血型ꎬ
再进一步进行血清学及分子生物学检测ꎬ分子生物学检测根

据条件采用 ＰＣＲ￣ＳＳＰ 或 ＰＣＲ￣ＳＢＴ 法ꎬ但有些血样只有进行

ＰＣＲ￣ＳＢＴ 法检测才能确定 ＡＢＯ 血型ꎮ
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ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统性能使用前确认

王霞　 潘彤　 刘军　 杨文玲△(天津市血液中心ꎬ天津 ３００１１０)

　 　 摘要:目的　 以 Ｂｅｃｋｍａｎ ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统为例ꎬ对全自动血型分析系统的性能的适用性进行确认ꎮ
方法　 １)依据厂家推荐和其他实验室经验选取孵育温度、标本红细胞浓度、标准红细胞浓度、试剂加入量、稀释标本

加入量及判定方法等 ６ 项参数ꎬ与孵育时间、标准抗血清稀释度及标本血浆稀释度等 ３ 项待确认参数ꎬ同时通过匹配

试验进行确认ꎮ ２)使用血型已知的标本和正反不符及 ＲｈＤ(－)的特殊标本进行特异性、灵敏度的确认ꎮ ３)通过与现

用微板法进行平行检测进行一致性及可疑率的确认ꎮ 结果　 １)确定本实验室的最佳参数:标准抗血清稀释度为 １ ∶
４０、标本血浆稀释度为 １ ∶２ ５ 及孵育时间为 ６０ ｍｉｎꎮ ２)使用确认后的参数对 ３ ９３０ 份 ＡＢＯ 血型已知的标本进行检

测ꎬ判读正确率均>９５％ꎬ７０ 份 ＲｈＤ(－)及 ４ 份正反不符标本的判读正确率均为 １００％ ꎮ ３)与微板法的比对ꎬ检测结

果的一致性>９５％ꎬ系统检测的总体可疑率<２％ꎮ 结论　 待确认的 ３ 项主参数与其它参数所构成的检测系统的特异

性、灵敏度、一致性及可疑率满足到临床试验要求ꎮ
关键词:全自动血型分析系统ꎻ判读正确率ꎻ微板法ꎻ一致性ꎻ可疑率
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ａｎｄ ｓｕｓｐｉｃｉｏｕｓ ｒａｔｅ ｗａｓ <２％ Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙꎬ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙꎬ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｃｙ ａｎｄ ｓｕｓｐｉｃｉｏｕｓ ｒａｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｙｓｔｅｍ
ｃａｎ ｍｅｅｔ ｔｈｅ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ａｕｔｏｍａｔｉｃ ｂｌｏｏｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｙｓｔｅｍꎻ ｒａｔｅ ｏｆ ｃｏｒｒｅｃｔ ｉｎｔｅｒｐｒｅｔａｔｉｏｎꎻ ｍｉｃｒｏｐｌａｔｅ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅꎻ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｃｙꎻ ｓｕｓｐｉ￣
ｃｉｏｕｓ ｒａｔｅ

ＡＢＯ 和 ＲｈＤ 血型是献血者血液检测项目之一[１] ꎬ批量

检测方法包括微板法及各种全自动血型分析系统ꎮ 目前多

数全自动血型分析系统为开放式ꎬ设备厂家仅向用户推荐设

备的试验参数ꎬ并未提供与分析系统匹配的血型试剂的相关

参数ꎬ那么如何对包括检测试剂在内的整个检测系统进行使

用前的确认ꎬ现将本实验室 ＰＫ７３００ 在使用前所作的确认工

作报告如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 标本　 来自天津市血液中心无偿献血者 ＥＤＴＡ￣Ｋ２抗凝

全血ꎮ １)用于参数确认标本:６８０ 例ꎬ包括 Ａ、Ｂ、Ｏ 及 ＡＢ 各

１７０ 例ꎮ ２)确认试验:３ ９３０ 例常规标本ꎬ其中 Ａ 型 １ ０２３ 例、
Ｂ 型 １ ２６０ 例、Ｏ 型 １ １７７ 例及 ＡＢ 型 ４２１ 例ꎻ７０ 例 ＲｈＤ(－)标
本和正反不符 ４ 例ꎮ ３)可疑率确认试验:１１ ２７３ 例ꎬ其中 Ａ
型 ３ ０１１ 例、Ｂ 型 ３ ７２４ 例、Ｏ 型 ３ ３７３ 例及 ＡＢ 型 １ １６５ 例ꎮ
１ ２　 试剂与仪器　 １)人 ＡＢＯ 血型反定型用红细胞试剂盒

(简称标准 ＡＢＯ 试剂红细胞):上海血液生物医药ꎬ批号:
２０１５５３１３ ꎻ抗￣Ａ、抗￣Ｂ 血型定型试剂(单克隆抗体):上海血

液生物医药ꎬ批号:２０１５０９１９ 及 ＲｈＤ(ＩｇＭ)血型定型试剂:上
海血液生物医药ꎬ批号:２０１５１８０３ꎮ 抗￣Ａ、抗￣Ｂ 血型定型试剂

和 ＲｈＤ ( ＩｇＭ) 血型定型试剂简称标准抗血清ꎮ Ｂｅｃｋｍａｎ
ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统配套使用 Ｐ３、Ｐ４ 梯形微孔板ꎮ
Ｈａｍｉｌｔｏｎ Ｓｔａｒ 全自动加样仪 (瑞士 ＨＡＭＩＬＴＯＮ 公司)、Ｚｅ￣
ｎｙｔｈ３４０Ｒ 酶标仪及配套微孔板ꎮ
１ ３　 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统工作原理 　 标本红细胞
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和血浆分别经分配器吸取、稀释后分配到梯形板中ꎻ试剂

(抗￣Ａ、抗￣Ｂ、抗￣Ｄ 及标准 ＡＢＯ 试剂红细胞)经样品分配器

分配到相应的微孔内ꎬ经震荡混匀后在孵育箱内进行反应ꎮ
ＣＣＤ 摄像机对微板中的各个反应孔进行扫描ꎬ处理器根据判

定参数确定每孔的检测结果(＋、－及?)ꎮ 系统最后将结果进

行综合判定确定被检标本的最终结果即 Ａ、Ｂ、Ｏ、ＡＢ 及?
(可疑)ꎮ
１ ４　 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统参数 　 厂家设备参数设

置见表 １ꎬ参照 ２０１２ 版血站技术操作规程的要求 ꎬ依据厂家

推荐和其他实验室使用情况ꎬ我们对抗￣Ａ、抗￣Ｂ、抗￣Ｄ 标准抗

血清稀释度、标本血浆稀释度及孵育时间 ３ 个关键参数进行

使用前确认ꎮ
表 １　 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统厂家设备关键参数

序号 参数名称 确认设定值

１ 孵育时间(ｍｉｎ) ２０－６０
２ 孵育温度(℃) １８－４０
３ 试剂加注量(μＬ) １０－４０
４ 标本红细胞悬液浓度(％) １ ５－２ ５
５ 标本血浆稀释度 １ ０－６４ ０
６ 稀释标本加注量(μＬ) １０－４０
７ 判定参数　 ＳＰＣ ０－９９

　 　 　 　 　 Ｐ / Ｃ (＋):０－９９ ꎬ(－):０－９９
　 　 　 　 　 ＬＩＡ ０－９９９

８ 试剂红细胞浓度 未提及

９ 抗￣Ａ、抗￣Ｂ、抗￣Ｄ 标清稀释比例 未提及

１ ５　 本实验室 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统确认时的参数

设置　 见表 ２ꎮ
表 ２　 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统进行确认时的参数设置

序号 参数名称 确认设定值

１ 孵育时间(ｍｉｎ) ３０、４５、６０
２ 孵育温度(℃) ３０
３ 试剂加注量(μＬ) ２５
４ 标本红细胞悬液浓度(％) １ ５
５ 标本血浆稀释度 １ ∶２ ０、１ ∶２ ５、１ ∶３ ０
６ 稀释标本加注量(μＬ) ２５
７ 抗￣Ａ、抗￣Ｂ、抗￣Ｄ 标清稀释度 １ ∶１６、１ ∶４０、１ ∶６４
８ 判定参数　 ＳＰＣ ０－１０

　 　 　 　 　 Ｐ / Ｃ (＋):３０ꎬ(－):５
　 　 　 　 　 ＬＩＡ ０－３００

１ ６　 特异性和灵敏度的确认试验 　 对常规检测中 ＡＢＯ 和

ＲｈＤ 血型定型正常及正反不符(包括亚型、抗体减弱等)的特

殊标本进行检测ꎬ未出现错误判断情况及判读正确率>９５％
即为确认合格ꎮ
１ ７　 一致性和可疑率确认试验 　 一致性试验使用 ＰＫ７３００
全自动血型分析系统与目前本实验室在用血型微板法ꎬ对常

规标本进行 １ 周的同步平行检测来进行比对ꎻ可疑率确认通

过使用 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统来检测微板法检后的标

本(检测周期为 １ 个月)ꎬ来对该系统的准确率、可疑率、一致

性进行进一步的确认ꎮ
１ ８　 质量控制方法　 每批试验时使用检测后血型已知的 ５
份标本ꎬ包括 Ａ、Ｂ、Ｏ、ＡＢ 及 ＲｈＤ(－)ꎮ 作为室内质量控制ꎬ
试验结果与预期一致ꎬ判定室内质控在控检测系统可靠ꎮ
１ ９　 统计学分析　 采用 Ｅｘｃｅｌ ２００７ 对数据进行处理ꎮ

２　 结果

２ １　 本实验室选择的待确认参数试验结果 　 对抗￣Ａ、抗￣Ｂ
及抗￣Ｄ 标准抗血清稀释度、标本血浆稀释度及孵育时间 ３ 项

参数分别进行确认ꎬ每项检测条件下判读正确率>９５％为通

过ꎬ结果见表 ３ꎮ
表 ３　 本实验室选择的待确认主要参数试验结果

参数及设置 例数 正确数 可疑数 错误数 正确率(％)
抗￣Ａ、抗￣Ｂ、抗￣Ｄ １ ∶１６ ２００ １００ ０ ０ １００
标清稀释度 １ ∶４０ ２００ １００ ０ ０ １００

１ ∶６４ ２００ １００ ０ ０ １００
标本血浆稀释度 １ ∶２ ０ ２００ １９９ １ ０ ９９ ５０

１ ∶２ ５ ２００ ２００ ０ ０ １００
１ ∶３ ０ ２００ １９１ ９ ０ ９５ ５０

孵育时间(ｍｉｎ) ６０ ２８０ ２７９ １ ０ ９９ ６４
４５ ２８０ ２７９ １ ０ ９９ ６４
３０ ２８０ ２５０ ３０ ０ ８９ ２８

２ １ １　 抗￣Ａ、抗￣Ｂ 及抗￣Ｄ 标准抗血清稀释度　 分别采用 ３
种不同稀释度的抗血清即 １ ∶１６ 、１ ∶４０ 及 １ ∶６４ 对已知血型标

本进行检测ꎮ ３ 种稀释度标准抗血清的判读正确率均>９５％ꎬ
考虑到试验人员的操作的便利性ꎬ故我们选定 １ ∶４０ 作为本

室标准血清稀释度ꎮ
２ １ ２　 标本血浆稀释度　 分别采用 ３ 种不同标本血浆稀释

度即 １ ∶２ ０、１ ∶２ ５ 及 １ ∶３ ０ 与 １ ５％标准试剂红细胞进行反

定型ꎬ对已知血型标本进行检测ꎮ ３ 种标本血浆稀释度的判

读正确率均>９５％ꎬ但相比较而言血浆稀释度为 １ ∶２ ５ 的判

断率最为理想ꎬ故我们将血浆稀释度为 １ ∶２ ５ 作为本室标本

血浆最佳稀释度ꎮ
２ １ ３　 孵育时间　 分别采用 ３ 种不同孵育时间即 ３０ ｍｉｎ、
４５ ｍｉｎ 及 ６０ ｍｉｎ 与 １ ５％标准试剂红细胞、１ ∶４０ 标准抗血清

稀释度及血浆稀释度为 １ ∶２ ５ 进行匹配来对已知血型标本

进行检测ꎮ 孵育时间为 ３０ ｍｉｎ 时判读正确率仅为 ８９ ２８％ꎻ
孵育时间为 ４５ ｍｉｎ 和 ６０ ｍｉｎ 的判读正确率均为 ９９ ６４％ꎬ考
虑到孵育时间为 ６０ ｍｉｎ 对本实验室检测报告的发放周期不

构成影响故而接受系统设置ꎮ 基于以上试验结果ꎬ我们将标

准血清稀释度 １ ∶４０、标本血浆稀释度 １ ∶２ ５ 及孵育时间 ６０
ｍｉｎ 作为本实验室常规检测最优参数ꎮ
２ ２　 特异性和灵敏度的确认试验

２ ２ １　 特异性　 对 ＡＢＯ 及 ＲｈＤ 血型已知的 ３ ９３０ 份样本进

行 ＡＢＯ 和 ＲｈＤ 定型检测ꎮ 结果未出现错误判读及判读正确

率均>９５％(其中 Ａ 型 ９８ ８４％、Ｂ 型 ９８ ６６％、Ｏ 型 ９８ ４９％及

ＡＢ 型 ９９ ５３％)ꎮ
２ ２ ２　 灵敏度　 对已知血型的特殊标本(均由免疫血液研

究室进行确认)其中含 Ａ２Ｂ 及其他正反不符 ４ 例和 ＲｈＤ(－)
标本 ７０ 例进行 ＡＢＯ 和 ＲｈＤ 定型ꎮ 结果 ４ 例正反不符标本

有 ３ 例结果为可疑ꎬ１ 例免疫室鉴定为 Ｂ 亚型标本结果为 Ｂ
型ꎮ ＡＢＯ 和 ＲｈＤ 判读正确率均为 １００％ꎮ
２ ３　 一致性及可疑率确认试验

２ ３ １　 与微板法的同步平行比对　 通过与微板法进行平行

试验ꎬ结果显示 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统的一致性 >
９５％ꎬ结果见表 ４ꎮ
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表 ４　 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统与微板法比对结果

检测数
ＰＫ７３００ 微板法

正确数 正确率(％) 正确数 正确率(％)
ｄ１ ３４９ ３４４ ９８ ５７ ３４９ １００
ｄ２ １９２ １９０ ９８ ９６ １９２ １００
ｄ３ ２５６ ２５６ １００ ２５６ １００
ｄ４ ８８ ８８ １００ ８８ １００
ｄ５ １７１ １６９ ９８ ８３ １７１ １００
ｄ６ １７３ １７２ ９９ ４２ １７３ １００
ｄ７ １７３ １７３ １００ １７３ １００

合计 １ ４０２ １ ３９２ ９９ ２８ １ ４０２ １００

２ ３ ２ 　 可以率确认试验 　 将微板法检后的标本使用

ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统进行再次检测ꎬ总可疑率为

１ ２２％符合厂家标明的可疑率(厂家参考可疑率<２％)ꎬ结果

见表 ５ꎮ
表 ５　 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统血型检测稳定性结果

检测
样本数

正确数 可疑数 错误数
正确率
(％)

可疑率
(％)

血型 Ａ ３ ０１１ ２ ９７５ ３６ ０ ９８ ８１ １ １９
　 　 Ｂ ３ ７２４ ３ ６６６ ５８ ０ ９８ ４４ １ ５６
　 　 Ｏ ３ ３７３ ３ ３４１ ３２ ０ ９９ ０６ ０ ９４
　 　 ＡＢ １ １６５ １ １５４ １１ ０ ９９ ０６ ０ ９４
合计 １１ ２７３ １１ １３６ １３７ ０ ９８ ７８ １ ２２

３　 讨论

血型检测结果的正确与否是保证临床输血安全的前提ꎮ
随着检测技术的发展ꎬ多种自动化血型检测系统备受青睐ꎮ
但目前临床使用的血型检测系统多为开放式ꎬ厂家推荐的设

备参数主要为设备本身试验参数及判定规则ꎬ并未提供相关

检测试剂的使用参数ꎬ且国内使用的商品化血型检测试剂产

品特性不统一ꎮ 我们按照英国血液学标准委员会«血型、抗
体筛查和交叉配血新技术的评价、确认和实施指南» [２] 中

“应当对血型检测系统尤其是非标准化检测系统进行评价和

确认”ꎮ 此外ꎬ«血站质量管理规范(２００６)» [３] 、«血站实验室

质量管理规范(２００６)» [４] 及«血站技术操作规程(２０１２)» [５]

明确指出血液检测方法和检测程序必须经过确认后方可投

入使用ꎮ
Ｂｅｃｋｍａｎ ＰＫ７３００ 血型检测的参数有 ９ 项ꎬ鉴于其他实验

室已经对部分参数进行了确认和评估ꎬ根据本实验室的实际

情况及条件确定只对包括标准抗血清稀释度、标本血浆稀释

度及孵育时间在内的 ３ 项关键参数进行使用前的确认ꎬ以评

估该系统是否达到本实验室检测可接受标准ꎮ
Ｂｅｃｋｍａｎ ＰＫ７３００ 的检测原理是梯形微孔板承载的抗原

抗体免疫沉降法ꎮ 已知抗原抗体比例、反应温度及反应时间

等因素[６]均对检测造成一定影响ꎬ相比较而言ꎬ二者浓度和

比例是影响反应的主要因素ꎮ 我们在参考系统厂家推荐的

标准红细胞和标本红细胞抗原浓度均为 １ ５％红细胞和血浆

或标准抗血清加样体积比例为 １ ∶１的基础上对标准血清的稀

释度进行确认ꎮ 结果 １ ∶１６ 和 １ ∶４０ 均可满足试验要求ꎬ我们

考虑到既要满足试验要求又要兼顾检验人员的可操作性最

终选定 １ ∶４０ 作为最佳抗血清稀释度ꎮ 标本血浆稀释度选择

的恰当与否关系到试验结果准确性ꎬ贾俊杰等[７] 报道血浆稀

释度过低(<１ ∶１ ５)ꎬ血浆粘滞性较高导致红细胞沉降速度

降低可能导致红细胞在梯形板中沉降不完全ꎻ而血浆稀释度

过高(>１ ∶３ ５)抗体效价过低ꎬ导致抗原抗体比例不匹配使

微孔板中出现凝集不完全的现象ꎬ经过与其它参数的匹配试

验我们选定 １ ∶２ ５ 为标本血浆最佳稀释度ꎮ 此次确认过程

中我们发现孵育时间 ４５ ｍｉｎ 和 ６０ ｍｉｎ 的判读正确率均>
９５％ꎬ虽然 ４５ ｍｉｎ 可以缩短本试验的时间ꎬ但我们考虑到 ６０
ｍｉｎ 并不影响血液检测的总体周期因而本实验室接受厂商推

荐的 ６０ ｍｉｎ 作为本室的孵育时间ꎮ
对血型已知的 ３ ９３０ 份标本、４ 例正反不符及 ７０ 例 ＲｈＤ

(－)等特殊标本进行定型分析ꎬ未出现错误判断且及判读正

确率均>９５％ꎬ说明该该系统的灵敏度、特异性符合检验方法

的要求ꎮ ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统与微板法的同步平行

比试验对中我们发现微板法的正确率为 １００％ꎬ而 ＰＫ７３００ 全

自动血型分析系统的正确率为 ９９ ２８％ꎬ二者之间的差距我

们分析原因可能是由于手工半自动法对弱凝集的反应孔进

行人为干预ꎬ使酶标仪判读通过ꎮ 这种人为干预可能会导致

若抗体或亚型的漏检ꎬ而 ＰＫ７３００ 血型分析系统是完全没有

人工干预的全封闭检测系统ꎬ其能对弱凝集标本作出“可疑”
的判读结果ꎬ从而提示试验人员进行复试或进行进一步的血

型鉴定从而避免漏检ꎮ
综上所述ꎬ依据厂家推荐和其他实验室使用经验并结合

本室实际情况ꎬ我们完成了 ＰＫ７３００ 全自动血型分析系统的

关键参数使用前的确认ꎬ同时为其他实验室血型检测系统的

确认提供一种符合本实验室的思路和方法ꎮ 本次确认过程

中存在的不足之处是我们没有充足的时间对血型检测系统

的抗干扰能力进行量化的评估确认ꎬ而且本次确认过程中特

殊标本数量偏少ꎬ未能对亚型等样本进行更充分地验证ꎮ
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论著 临床研究

发热伴血小板减少综合征患者血小板输注疗效分析

陈晶晶　 李静　 王明民△(青岛市第六人民医院ꎬ山东 青岛 ２６６０３３)

　 　 摘要:目的　 探讨发热伴血小板减少综合征(ＳＦＴＳ)患者血小板输注的疗效和可能存在的影响因素ꎬ为提高临床

血小板输注疗效提供理论依据ꎮ 方法　 选择在本院确诊ꎬ接受治疗并进行血小板输注的 ３０ 例 ＳＦＴＳ 患者为研究对

象ꎬ其中男性 １７ 例ꎬ女性 １３ 例ꎬ平均年龄 ５７ ５ 岁ꎮ 通过比较血小板输注前后患者 ＰＴ、ＡＰＴＴ、ＴＴ 变化ꎬ分析输注血小

板后患者凝血功能改变状况ꎻ测定血小板输注前 １ ｈ 和输注后 ２４ ｈ 外周血血小板的数量ꎬ计算 ＰＰＲ 和 ＣＣＩꎬ评价血小

板输注效果ꎮ 结果　 与血小板输注前相比ꎬ患者输注血小板 ２４ ｈ 后血小板数量明显增加ꎬＡＰＴＴ、ＴＴ 时间显著缩短ꎻ
随着患者输注血小板次数的增多ꎬ血小板输注有效率下降ꎮ 结论　 ＳＦＴＳ 患者输注血小板之后ꎬ凝血功能得到改善ꎻ
随着血小板输注次数的增多ꎬ血小板输注有效率下降ꎬ无效率明显增高ꎻ非免疫性因素可能对 ＳＦＴＳ 患者血小板输注

疗效有较大影响ꎮ
关键词:发热伴血小板减少综合征ꎻ血小板输注ꎻ疗效

　 　 中图分类号:Ｒ４５７ １　 Ｒ３３１ １＋ ４３　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣１０１９￣０３
Ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｅ ｆｅｖｅｒ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ 　 ＣＨＥＮ
Ｊｉｎｇｊｉｎｇꎬ ＬＩ Ｊｉｎｇꎬ ＷＡＮＧ Ｍｉｎｇｍｉｎ. Ｔｈｅ Ｓｉｘｔｈ Ｐｅｏｐｌｅ' ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｑｉｎｇｄａｏꎬ Ｑｉｎｇｄａｏ ２６６０３３ꎬ Ｃｈｉｎａ

Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｅ ｆｅ￣
ｖｅｒ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ (ＳＦＴＳ)ꎬ ａｎｄ ｐｒｏｖｉｄｅ ｔｈｅｏｒｙ ｆｏｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ. Ｍｅｔｈｏｄｓ
　 Ｔｈｉｒｔｙ ＳＦＴＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｗｅｒｅ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ａｎｄ ｔｒｅａｔｅｄ ｉｎ ｏｕｒ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ. Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｓｅｖｅｎｔｅｅｎ ｍａｌｅｓ ａｎｄ ｔｈｉｒ￣
ｔｅｅｎ ｆｅｍａｌｅｓꎬ ｗｉｔｈ ａｎ ａｖｅｒａｇｅ ａｇｅ ｏｆ ５７ ５ ｙｅａｒｓ. Ｃｏｍｐａｒｉｎｇ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ＰＴꎬ ＡＰＴＴ ａｎｄ ＴＴ ａｆｔｅｒ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ｔｈｅ
ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ. Ｔｈｅ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｃｏｕｎｔｓ ｏｆ ｐｅｒ￣ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｏｎｅ ｈｏｕｒ ａｎｄ ｐｏｓｔ￣ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ２４ ｈｏｕｒｓ
ｗｅｒｅ ｔｅｓｔｅｄ. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｗａｓ ａｓｓａｙｅｄ ｂｙ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｒｅｃｏｖｅｒｙ (ＰＰＲ) ａｎｄ ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｃｏｕｎｔ ｉｎｃｒｅｍｅｎｔ (ＣＣＩ). Ｒｅ￣
ｓｕｌｔｓ　 Ｐｌａｔｅｌｅｔ ｃｏｕｎｔ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ａｆｔｅｒ ２４ ｈｏｕｒｓ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎻ ＡＰＴＴ ａｎｄ ＴＴ ｔｉｍｅ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｓｈｏｒｔｅｒ. Ｔｈｅ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｔｉｍｅｓ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ
ｗａｓ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ａｆｔｅｒ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ＳＦＴＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗａｓ ｉｍｐｒｏｖｅｄ. Ｗｉｔｈ
ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｔｉｍｅｓ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｗａｓ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ａｎｄ ｔｈｅ ｉｎｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｗａｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ. Ｔｈｅ ｎｏｎ￣ｉｍｍｕｎｅ
ｆａｃｔｏｒｓ ｍａｙ ｈａｖｅ ａ ｍａｊｏｒ ｉｍｐａｃｔ ｏｎ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｓｅｖｅｒｅ ｆｅｖｅｒ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎻ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎻ ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ

发热伴血小板减少综合征(ｓｅｖｅｒｅ ｆｅｖｅｒ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏ￣
ｐｅｎｉａ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＳＦＴＳ) 是一种由发热伴血小板减少综合征

布尼亚病毒(ｓｅｖｅｒｅ ｆｅｖｅｒ ｗｉｔｈ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｂｕｎ￣
ｙａｖｉｒｕｓꎬ ＳＦＴＳＶ)引起的新发传染病ꎬ在我国多个省市地区均

发现多名感染病例ꎬ该病以发热伴白细胞、血小板减少和多

脏器功能损害为主要临床表现ꎬ病情严重患者可因多器官功

能障碍死亡ꎬ该病病死率高ꎬ约为 ２ ５％－３０％ꎬ平均为 １２％ꎬ
已经成为危害我国公共健康的严重问题[１－３] ꎮ 我们通过比较

分析 ＳＦＴＳ 患者输注血小板前后各项指标变化ꎬ探讨血小板

输注的疗效和可能存在的影响因素ꎬ为提高临床血小板输注

疗效提供理论依据ꎬ现报告如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 研究对象　 根据卫生部颁布的«发热伴血小板减少综

合征防治指南(２０１０ 版)»选择 ２０１３ 年 １ 月－２０１５ 年 １２ 月在

本院确诊ꎬ接受治疗的 ３０ 例 ＳＦＴＳ 患者为研究对象ꎬ每例患

者有明显出血或血小板数目明显降低(<３０×１０９ / Ｌ)ꎬ需进行

血小板输注治疗[４] ꎮ 其中男性 １７ 例ꎬ女性 １３ 例ꎬ年龄 ２７－８４
岁ꎬ平均年龄 ５７ ５ 岁ꎬ患者入院后对其流行病学史、入院前

病情、入院后体温、体征以及生化指标、血常规、血凝等各项

指标进行详细检查记录ꎮ
１ ２　 血小板来源及输注 　 由青岛市中心血站提供 ＡＢＯ 血

型配合的去白细胞单采血小板ꎬ血小板采制均符合国家标准

要求ꎬ１ 个治疗量所含血小板数量≥２ ５×１０１１ / Ｌꎮ 输注前检

查患者血型ꎬ按照相同血型做交叉配血试验ꎬ每次 １ 个治疗

量ꎬ根据患者情况在 ３０－４５ ｍｉｎ 内输完ꎮ
１ ３　 观察指标及血小板输注效果评价　 采用 ＳＹＳＭＥＸ ＸＮ￣
１０００ｉ 全自动血液分析仪测定血小板输注前 １ ｈ 和输注后

２４ ｈ的外周血血小板的数量ꎬ计算血小板回收率(ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ
ｐｌａｔｅｌｅｔ ｒｅｃｏｖｅｒｙꎬ ＰＰＲ 或 ＰＲ％ꎬ 以下简称 ＰＰＲ)和输注后血

小板校正增加值(ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｃｏｕｎｔ ｉｎｃｒｅｍｅｎｔꎬ ＣＣＩ)ꎻ采用 ＡＣＬ
ＴＯＰ ５００ 全自动血凝仪测定血小板输注前后凝血酶原时间
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(ＰＴ)ꎬ活化部分凝血活酶时间(ＡＰＴＴ)ꎬ凝血酶时间(ＴＴ)ꎬ进
行比较分析ꎮ

ＰＰＲ＝ (输后血小板计数－输前血小板计数 / Ｌ)×血容量(Ｌ)
输入血小板总数×２ / ３

ＣＣＩ＝ (输注后血小板计数－输注前血小板计数)×体表面积

输注的血小板总数

血容量＝体重(ｋｇ)×７０ ｍＬꎻ体表面积(ｍ２)＝ ０ ００６ １×患
者身高(ｃｍ)＋０ ０１２ ８×患者体重(ｋｇ) －０ １５２ ９ꎻ输注后 ２４ ｈ
ＰＰＲ> ２０％或 ＣＣＩ ≥４ ５ 为血小板输注有效ꎬ否则为输注

无效ꎮ
１ ４　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ２０ ０ 进行统计分析ꎬ计量资料

用均数±标准差(ｘ±ｓ)表示ꎬ采用 ｔ 检验ꎬ计数资料采用 χ２检
验ꎬＰ<０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结果(表 １ꎬ２)

表 １　 血小板输注前后各项指标比较

ｎ 血小板 (×１０９ / Ｌ) ＰＴ(ｓ) ＡＰＴＴ(ｓ) ＴＴ(ｓ)
血小板输注前 ３０ ２６ ６±９ ０ １１ ６±１ ５ ４８ ５±１２ ５ ２３ ０±８ １
血小板输注后 ３０ ４７ ５±１４ ９∗ １１ ４±１ ３ ４０ ７±１３ ８∗１９ ３±４ ２∗

∗与血小板输注前比较ꎬｔ 值分别为－６ ５７ꎬ ２ ２８ꎬ ２ ２３ꎬ均为 Ｐ<０ ０５

表 ２　 血小板输注有效率比较

血小板输注次数 有效 无效 合计 有效率(％)
<３ 次 ２２ ０ ２２ １００ ０
≥３ 次 ６ ２ ８ ７５ ０∗

∗χ２ ＝ ５ ９ꎬＰ<０ ０５

３　 讨论

ＳＦＴＳ 是由 ＳＦＴＳＶ 引起的新发传染病ꎬ由我国学者首次

发现和鉴定ꎮ 该病起病急ꎬ患者主要临床表现为发热ꎬ体温

多在 ３８℃以上ꎬ重者持续高热ꎬ可达 ４０℃以上ꎬ伴消化道症

状、肝肾功能损害等ꎬ少数患者病情危重ꎬ可因多器官功能衰

竭死亡ꎮ 实验室检查最主要的表现为血小板、白细胞降

低[４－５] ꎮ 本研究中由于 ＳＦＴＳ 尚无特异性治疗手段ꎬ主要为

对症支持治疗ꎬ因此有明显出血或血小板数目明显降低(<３０
×１０９ / Ｌ)的患者ꎬ需进行血小板输注治疗ꎮ 研究结果显示ꎬ输
注血小板后ꎬ患者血小板数目明显增加ꎬ血小板对机体凝血

起重要作用ꎬ活化的血小板及其裂解产物具有凝血、止血等

保护功能[６] ꎬ并且反映凝血功能的 ＡＰＴＴ 和 ＴＴ 时间显著缩

短ꎬ说明患者的凝血功能得到改善ꎮ
血小板输注无效(ｐｌａｔｅｌｅｔ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｉｎｅｓｓꎬＰＴＲ)是指患者

至少连续 ２ 次输注足量随机 ＡＢＯ 同型血小板后ꎬ临床出血

表现未见改善ꎬ血小板计数未见有效提高ꎬ有时反而会下降ꎬ
输入的血小板在体内存活期很短ꎬＣＣＩ 和 ＰＰＲ 没有达到适合

的值等[７] ꎮ 影响血小板输注疗效的因素有很多ꎬ主要包括免

疫性因素和非免疫性因素ꎮ 免疫性因素主要包括 ＡＢＯ 血型

不合ꎬＨＬＡ、ＨＰＡ 抗体ꎬ自身抗体ꎬ药物抗体等[８] ꎮ 研究显示ꎬ
同种异体免疫是造成 ＰＴＲ 的主要原因ꎬ血小板表面 ＨＬＡ 抗

原和 ＨＰＡ 抗原在 ＰＴＲ 的免疫机制中起主要作用ꎬ外源性血

小板ꎬ作为同种异体抗原可诱导受血者机体产生同种异体免

疫反应而导致 ＰＴＲꎬ滤白血液制品的使用ꎬ使同种免疫的产

生率大大降低ꎬ但有研究证实反复多次输注滤白血液制品的

患者中仍有 １２ ２％的患者能够产生 ＨＬＡ 同种免疫[９－１１] ꎮ 因

此本研究中发现的随着患者血小板输注次数的增多ꎬ血小板

输注有效率下降ꎬ无效率显著增高ꎬ可能是由于反复多次输

注使同种免疫产生导致血小板被破坏所致ꎮ 引起 ＰＴＲ 的非

免疫性因素主要包括血小板成分制品的质量、脾亢、弥散性

血管内凝血、发热感染、抗生素应用等[１２－１３] ꎮ 研究显示ꎬ发
热是引起 ＰＴＲ 的独立危险因素ꎬ发热包括病原菌感染及输

注血小板后的发热反应ꎬ感染期血小板暴露于隐抗原ꎬ吸附

抗体ꎬ网状内皮系统清除这些被抗体包裹的血小板ꎬ使血小

板生存期缩短ꎬ 消耗增多ꎬ 多器官功能障碍也能引起

ＰＴＲ[１４－１５] ꎮ ＳＦＴＳ 患者临床表现主要为发热ꎬ多器官功能障

碍等ꎬ可能是引起 ＰＴＲ 的主要原因ꎮ 因此ꎬ在临床上应积极

治疗原发病ꎬ严格掌握血小板输注指征ꎬ减少输血次数ꎬ减少

因发热、感染、多器官功能障碍等非免疫性因素导致的输注

无效ꎬ缩短输血周期ꎬ适当增加血小板输注量ꎬ提高血小板输

注疗效[１６] ꎮ
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论著

免疫性血小板输注无效血液病患者血小板抗体特异性检测及分析∗

任明＃ 　 陈国安＃△ 　 沈钢　 杨茹(武汉血液中心ꎬ湖北 武汉 ４３００３０)

　 　 摘要:目的　 对本中心送检的免疫性血小板输注无效血液病患者进行血小板抗体特异性检测与分析ꎮ 方法　
采用固相凝集法对多次输注血小板并发生血小板输注无效(ＰＴＲ)的血液病患者进行血小板抗体筛检ꎬ对其中血小

板抗体阳性患者采用 ＰＡＫＰＬＵＳ 试剂盒进行血小板抗体鉴定ꎮ 结果　 共筛选出血小板抗体阳性标本 １１５ 例ꎬ其中抗￣
ＨＬＡ￣Ⅰ类 ６９ 例(６０ ００％)ꎬ抗￣ＨＰＡ ３ 例(２ ６１％)ꎬ抗￣ＨＬＡ￣Ⅰ类和抗￣ＨＰＡ ４３ 例(３７ ３９％)ꎻ４６ 例抗￣ＨＰＡ 阳性标本

中ꎬ单一血小板膜糖蛋白抗体 ２２ 例(４７ ８３％)ꎬ其中抗 ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ ６ 例(１３ ０４％)ꎬ抗 ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ １０ 例(２１ ７４％)ꎬ
抗 ＧＰ Ⅳ ６ 例(１３ ０４％)ꎬ多个血小板膜糖蛋白抗体 ２４ 例(５２ １７％)ꎮ 结论　 抗￣ＨＬＡ￣Ⅰ和抗￣ＨＰＡ 是导致血液病患

者免疫性 ＰＴＲ 的主要因素ꎬ血小板抗体检测可为临床血小板输注策略提供依据ꎬ提高血小板输注效果ꎮ
关键词:血小板输注无效ꎻ血小板抗体ꎻ血液病
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ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｉｎｅｓｓ (ＰＴＲ). ＰＡＫＰＬＵＳ ｋｉｔ ｗａｓ ａｄｏｐｔｅｄ. Ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｗａｓ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｏｎ ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｎｔｉ￣
ｂｏｄｙ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｐａｔｉｅｎｔ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ １１５ ｃａｓｅｓ ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｓｐｅｃｉｍｅｎｓ ｗｅｒｅ ｓｃｒｅｅｎｅｄꎬ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ６９ ｃａｓｅｓ ｏｆ
ａｎｔｉ￣ＨＬＡ￣Ⅰ ｃｌａｓｓ (６０ ００％)ꎬ ｔｈｒｅｅ ｃａｓｅｓ ａｎｔｉ￣ＨＰＡ (２ ６１％)ꎬ ａｎｔｉ￣ＨＬＡ￣Ⅰ ｃｌａｓｓ ａｎｄ ａｎｔｉ￣ＨＰＡ ４３ ｃａｓｅｓ (３７ ３９％). Ａ￣
ｍｏｎｇ ４６ ｃａｓｅｓ ｏｆ ａｎｔｉ￣ＨＰＡ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｓｐｅｃｉｍｅｎｓꎬ ２２ ｃａｓｅｓ ｗｅｒｅ ｓｉｎｇｌｅ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ
(４７ ８３％)ꎬ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ６ ｃａｓｅｓ ａｎｔｉ ＧＰ Ⅱ ｂ / Ⅲ ａ (１３ ０４％)ꎬ １０ ｃａｓｅｓ ａｎｔｉ ＧＰ Ⅰ ａ / Ⅱ ａ (２１ ７４％)ꎬ ６ ｃａｓｅｓ ａｎｔｉ ＧＰ Ⅳ
(１３ ０４％)ꎬ ａｎｄ ２４ ｃａｓｅｓ ｍｉｘｅｄ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ (５２ １７％). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ａｎｔｉ￣ＨＬＡ￣Ⅰ ｃｌａｓｓ ａｎ￣
ｔｉｂｏｄｙ ａｎｄ ａｎｔｉ￣ＨＰＡ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｃｏｎｓｉｓｔｕｔｅ ｔｈｅ ｍａｉｎ ｆａｃｔｏｒｓ ｔｏ ｃａｕｓｅ ｈｅｍａｔｏｐａｔｈｙ ｐａｔｉｅｎｔ ｉｍｍｕｎｉｔｙ ＰＴＲ. Ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｄｅ￣
ｔｅｃｔｉｏｎ ｃａｎ ｐｒｏｖｉｄｅ ｇｕｉｄａｎｃｅ ｆｏｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｓｔｒａｔｅｇｙꎬ ａｎｄ ｉｍｐｒｏｖｅ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｐｌａｔｅｌｅｔ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｉｎｅｓｓꎻ ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｎｔｉｂｏｄｙꎻ ｈｅｍａｔｏｐａｔｈｙ

输注机采血小板是临床支持治疗血液疾病患者的重要

手段ꎬ血小板输注的效果直接影响到患者能否进行集中化疗

及病情的转归ꎮ 临床上很多血液疾病的患者需要长期多次

输注机采血小板ꎬ由此导致的血小板输注无效 ( Ｐｌａｔｅｌｅｔ
Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ＲｅｆｒａｃｔｏｒｉｎｅｓｓꎬＰＴＲ)已成为输血治疗最常见的疑

难问题ꎮ 血小板回收率( Ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ Ｐｌａｔｅｌｅｔ ＲｅｃｏｖｅｒｙꎬＰＰＲ )
和血小板计数校正增加值(Ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ Ｃｏｕｎｔ ＩｎｃｒｅｍｅｎｔꎬＣＣＩ)是

目前临床上判断血小板输注无效的 ２ 个重要评价指标ꎮ 引

起 ＰＴＲ 的因素可分为非免疫性和免疫性 ２ 大类ꎮ 非免疫因

素主要包括血小板质量、发热及败血症、ＤＩＣ、脾脏肿大、造血

干细胞移植等ꎬ免疫因素则主要是体内产生了血小板相关抗

体和 /或血小板特异性抗体[１] ꎮ 我们对临床上血小板输注无

效的血液疾病患者进行了血小板抗体检测ꎬ现报道如下ꎮ

１　 资料与方法

１ １　 研究对象　 收集 ２０１５ 年 １ 月－２０１６ 年 ６ 月间武汉各大

医院患有血液系统疾病ꎬ临床上血小板输注无效ꎬ且在本中

心血小板交叉配型出现阳性ꎬ经血小板抗体筛检为阳性的患

者 １１５ 名ꎬ其中男性 ３０ 人、女性 ８５ 人ꎬ年龄 ２－８９ 岁(中位数
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年龄 ４２ ４ 岁) ꎻ 血小板输注无效以血小板输注后 ｌ ｈ ＰＰＲ<
３０％ꎬ２４ ｈ ＰＰＲ<２０％ꎬ或 １ ｈ ＣＣＩ <７ ５ꎬ２４ ｈ ＣＣＩ<４ ５ 为判定

标准ꎮ
１ ２　 仪器与试剂　 血小板抗体鉴定试剂盒(ＰＡＫＰＬＵＳꎬ批号

３００３６１７)ꎬ血小板抗体检测试剂盒 ( ＭＡＳＰＡＴ Ｋｉｔꎬ批号:
８０００２２５０４６)ꎬ血小板筛选细胞(ＭＡＳＰＡＴ Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ Ｐｌａｔｅｌｅｔｓꎬ
批号 ８０００２２９７４６)ꎬ血小板指示红细胞 (ＭＡＳＰＡＴ Ｉｎｄｉｃａｔｏｒ
Ｒｅｄ Ｃｅｌｌｓꎬ批号 ８０００２２９４４１)ꎮ 恒温酶标仪(ＴＥＣＡＮ)ꎬ加样枪

( Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆꎬ德国) ꎮ 机采血小板全部由武汉血液中心提

供ꎬ符合质量标准ꎮ 每袋血小板为 １ 个治疗量ꎬ含血小板数

≥２ ５×１０１１ / Ｌꎬ血小板保存温度为 ２２℃震荡保存ꎮ
１ ３　 方法　 每例标本取 １ ｍＬ 血清于 ＥＰ 管内ꎬ标记编号并

放置－２０℃冰箱保存ꎮ
１ ３ １　 血小板抗体筛查　 取 ＭＡＳＰＡＴ Ｋｉｔ 微孔条ꎬ编号ꎬ设
阳性对照及阴性对照孔ꎮ 每孔加入 ５０ μＬ 血小板抗体筛选

细胞ꎬ轻摇 １０ ｓꎬ５０ ｇ 离心 ５ ｍｉｎꎬ弃液体ꎬ加洗涤液洗涤 ３ 次ꎬ
轻扣于吸水纸吸干液体ꎮ 每孔加入 １００ μＬ ＬＩＳＳꎬ再分别加

入 ５０ μＬ 对应的患者血清、阳性对照及阴性对照血清ꎮ 封

口ꎬ轻轻混匀ꎬ３７℃空气浴 ３５ ｍｉｎꎬ洗液洗涤 ５ 次扣干ꎬ立即

加入 ５０ μＬ 抗人 ＩｇＧ 和 ５０ μＬ 指示红细胞ꎬ轻轻混匀后 ２００ ｇ
离心 ５ ｍｉｎꎬ判读并记录试验结果ꎮ 结果判定标准ꎬ阳性: 指

示红细胞均匀平铺于反应孔底部ꎻ 弱阳性: 指示红细胞结合

区域大于阴性对照ꎻ 阴性: 指示红细胞聚集于反应孔底部中

央形成细胞扣ꎮ 阳性和弱阳性表示患者血清中含有血小板

抗体ꎬ阴性表示患者血清中不含血小板抗体ꎮ
１ ３ ２　 血小板抗体检测 　 取 ＰＡＫＰＬＵＳ 微孔板ꎬ编号ꎬＡ１－
Ｇ１ 为阴性对照ꎬＨ１、Ｈ２ 为阳性对照ꎬ每孔 ２５０ μＬ 洗脱液工

作液ꎬ室温 ５－１０ ｍｉｎꎬ甩干ꎮ 稀释液 ＳＤ ３ ∶１比例稀释阴阳性

对照、病人血清ꎮ 每孔加稀释好的血清 ５０ μＬꎬ盖膜ꎬ３７ ℃空

气浴 ３５ ｍｉｎꎬ取出甩干ꎬ洗板 ４ 次ꎮ 稀释液 ＳＤ １００ ∶１稀释抗￣
ＩｇＧꎬ除空白孔ꎬ每孔加已稀释的抗￣ＩｇＧ ５０ μＬꎬ盖膜ꎬ３７ ℃ ３０
ｍｉｎꎬ取出甩干ꎬ洗板 ４ 次ꎮ ０ ５ ｍＬ 去离子水溶解 １ 瓶 ＰＮＰＰ
粉末ꎬ再用底物缓冲液 ＳＢ １００ ∶１稀释ꎬ除空白孔ꎬ每孔加已稀

释的 ＰＮＰＰ １００ μＬꎬ室温避光 ３０ ｍｉｎꎮ 每孔 １００ μＬ 终止液ꎬ
空白孔 ２００ μＬ 终止液ꎬ酶标仪比色ꎬ４０５ ｎｍ 读值ꎬ６３０ ｎｍ 为

参照波长ꎮ 结果判断:(阴性对照孔的均值) ×(２) ＝ Ｃｕｔｏｆｆ
值ꎬＯＤ 值≥Ｃｕｔｏｆｆ 值被判读为阳性ꎮ

２　 结果(表 １－４)

表 １　 血液病患者病因构成　 　 (ｎ＝ １１５)

ｎ 构成比(％)
急性粒细胞白血病(ＡＭＬ) ４７ ４０ ８７
再生障碍性贫血(ＡＡ) ３０ ２６ ０９
骨髓增生异常综合症(ＭＤＳ) １７ １４ ７８
急性淋巴细胞白血病(ＡＬＬ) ９ ７ ８３
淋巴瘤 ４ ３ ４８
特发性血小板减少性紫癜(ＩＴＰ) ３ ２ ６１
慢性粒细胞白血病(ＣＭＬ) ３ ２ ６１
多发性骨髓瘤(ＭＭ) ２ １ ７４

表 ２　 １１５ 例血液病患者血小板抗体频率分布

阳性例数 频率(％)
单一抗￣ＨＬＡ￣Ⅰ ６９ ６０ ００
单一抗￣ＨＰＡ ３ ２ ６１
抗￣ＨＬＡ￣Ⅰ＋抗￣ＨＰＡ ４３ ３７ ３９
合计 １１５ １００

表 ３　 ４６ 例 ＨＰＡ 抗体分类

血小板膜糖蛋白类型 阳性例数 阳性率(％)
ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ ６ １３ ０４
ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ １０ ２１ ７４
ＧＰⅣ ６ １３ ０４
ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ＋ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ ６ １３ ０４
ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ＋ＧＰ Ⅳ ５ １０ ８７
ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ＋ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ＋ＧＰ Ⅰｂ / Ⅸ ２ ４ ３５
ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ＋ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ＋ＧＰ Ⅳ ３ ６ ５２
ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ＋ＧＰ Ⅰｂ / Ⅸ＋ＧＰ Ⅳ １ ２ １７
ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ＋ＧＰ Ⅰｂ / Ⅸ＋ＧＰ Ⅳ ２ ４ ３５
ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ＋ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ＋ＧＰ Ⅰｂ / Ⅸ＋ＧＰ Ⅳ ５ １０ ８７

表 ４　 血小板输注次数与血小板抗体阳性的关系

输注次数 阳性例数 阳性率(％)
≤３ ９ ７ ８３
４－７ ３７ ３２ １７
≥８ ６９ ６０ ００

３　 讨论

血小板输注对血液病等是不可缺少的支持疗法[２] ꎬ可以

降低或减少患者的严重并发症及死亡率ꎮ 但 ＰＴＲ 是血小板

支持治疗中 １ 个非常棘手的问题ꎬ研究和解决 ＰＴＲ 问题已成

为临床输血的 １ 项重要课题ꎮ 引起血小板输注无效的主要

为免疫因素和非免疫因素ꎮ 非免疫性因素很多ꎬ包括血小板

质量、发热及败血症、ＤＩＣ、脾脏肿大、造血干细胞移植等ꎻ免
疫因素是指患者本身存在异常免疫状态或者接受免疫刺激

产生同种免疫性抗体ꎬ包括 ＡＢＯ 抗体、血小板相关抗体(抗￣
ＨＬＡ) 以及血小板特异性抗体(抗￣ＨＰＡ) ꎮ 免疫性抗体能和

表达相应抗原的血小板结合成为致敏血小板ꎬ从而加速血小

板抗体在体内被血液循环系统清除ꎬ导致血小板输注无

效[１] ꎮ 引起 ＰＴＲ 的大多为 ＨＬＡ￣Ⅰ类抗体ꎬ有报道该抗体占

所有免疫因素的 ８０％和所有病因的 １１ ７％ [３] ꎬ其次为 ＨＰＡ
抗体ꎬ其引起的 ＰＴＲ 约占所有病因 １ ７％ [４] ꎬ约 １０％的 ＰＴＲ
患者合并 ＨＬＡ 和 ＨＰＡ 抗体ꎮ

我们采用固相凝集法ꎬ共筛选出 １１５ 例血小板抗体筛检

阳性标本ꎬ进一步采用包被了 ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ、ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ、ＧＰ
Ⅰｂ / Ⅸ、ＧＰ Ⅳ、ＨＬＡ ￣Ⅰ类抗原的试剂对血小板抗体进行检

测ꎬ结果显示ꎬ单一抗￣ＨＬＡ￣Ｉ 类抗体 ６９ 例ꎬ占比 ６０ ００％ꎻ抗￣
ＨＬＡ￣Ｉ 类与抗￣ＨＰＡ 混合抗体 ４３ 例ꎬ占比 ３７ ３９％ꎮ １１５ 例患

者中有 １１２ 例抗￣ＨＬＡ￣Ｉ 类抗体阳性ꎬ阳性率 ９７ ３９％ꎬ高于国

内文献报道的阳性率[５] ꎮ 分析其原因可能为本次研究对象

为免疫性血小板输注无效的血液系统疾病患者ꎬ该类患者反

复多次输注血小板ꎬ输入的血小板中含有大量 ＨＬＡ￣Ｉ 类抗

原ꎬ机体容易对外源性血小板产生 ＨＬＡ 抗体ꎮ 文献报道输

注滤除白细胞后的血小板可以有效减少 ＨＬＡ 抗体的产生ꎬ
但仍然有 １８ ９％的患者会产生同种免疫ꎬ可能与输注次数呈

正相关[６] ꎮ 血液病ꎬ尤其是白血病和免疫性血小板减少者ꎬ
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容易产生同种免疫ꎬ引起血小板破坏加速ꎬ导致血小板输注

无效ꎮ 此外ꎬ目前国内输注血小板仅要求同型输注ꎬ血液病

患者反复输注血小板容易刺激机体产生 ＡＢＯ 以外抗体ꎬ导
致再次输注不相合的血小板时ꎬ血小板遭到破坏ꎮ 本文抗￣
ＨＰＡ 抗体阳性共 ４６ 例ꎬ阳性率 ４０ ００％ꎬ可见抗￣ＨＰＡ 也是导

致免疫性 ＰＴＲ 的重要因素ꎮ 抗￣ＨＰＡ 不论是单独检出还是

和抗￣ＨＬＡ 抗体一起检出都具有临床意义[７] ꎮ 目前有 ３３ 个

ＨＰＡ 抗原通过血清中相应的同种抗体而被确定ꎬ涉及的糖蛋

白有 ＧＰⅠａ、ＧＰⅠｂ α、ＧＰⅠｂ β 和 ＣＤ１０９、ＧＰ Ⅱｂ、Ⅲａ 等ꎬ其
抗原多态性多集中在 ＨＰＡ￣１－５ 和 ＨＰＡ￣１５[８] ꎮ 本文 ４６ 例抗￣
ＨＰＡ 阳性标本中ꎬ单一的血小板膜糖蛋白抗体表达 ２２ 例ꎬ占
比 ４７ ８３％ꎬ分别为抗 ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ １０ 例ꎬ抗 ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ ６
例ꎬ抗 ＧＰ Ⅳ ６ 例ꎻ多种血小板膜糖蛋白抗体表达 ２４ 例ꎬ占比

５２ １７％ꎬ其中较多的是抗 ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ＋ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ ６ 例ꎬ抗
ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ＋ＧＰ Ⅳ ５ 例ꎬ抗 ＧＰ Ⅱｂ / Ⅲａ＋ＧＰ Ⅰａ / Ⅱａ＋ＧＰ Ⅰ
ｂ / Ⅸ＋ＧＰ Ⅳ ５ 例ꎬ说明部分免疫性 ＰＴＲ 的血液病患者其抗

体是多种抗体或者自身抗体ꎬ相比单一性抗体ꎬ其寻找配合

性血小板无疑更加困难ꎮ 血小板特异性糖蛋白抗体产生的

原因之一是因为 ＨＰＡ 的基因具有单核苷酸多态性ꎬ抗体种

类越多ꎬ越容易引起同种免疫反应ꎮ 反复多次输注血小板可

使 ＧＰ 抗原刺激受血者产生同种免疫性抗体ꎬ这是免疫性

ＰＴＲ 产生的重要原因ꎮ 血小板输注量和输注次数越多ꎬ患者

体内免疫相关性血小板抗体的产生概率越高ꎬ也越容易导致

ＰＴＲ[９] ꎬ本文中输注 ３ 次及以下者病例数占比 ７ ８３％ꎬ而输

注 ４－７ 次以及 ８ 次及以上者占比高达 ３２ １７％、６０％ꎮ
如表 １ 所示ꎬ本文选取的本中心 １１５ 例临床上血小板输

注无效且血小板抗体筛检阳性的血液疾病患者作为研究对

象ꎬ按照疾病分类ꎬ ＡＭＬ、 ＡＡ、 ＭＤＳ 排前三位ꎬ分别占比

４０ ９％、２６ １％、１４ ８％ꎬ年龄多数集中在 ３０－５０ 岁ꎬ与文献报

道类似[１０] ꎮ 这类患者往往由于大量使用细胞毒性药物ꎬ对
血小板有较大毒性ꎬ造成患者体内血小板质和量的显著下

降ꎬ因病情需要ꎬ大多数患者需要多次输注血小板ꎬ为易产生

血小板抗体的人群ꎮ 对于需要多次输血ꎬ尤其是患有 ＡＭＬ、
ＡＡ、ＭＤＳ 等疾病的血液病患者ꎬ应进行血小板抗体检测ꎬ必
要时选择交叉配型相合的血小板予以输注ꎬ尽可能避免 ＰＴＲ
的发生ꎮ

目前临床上绝大多数患者输注血小板时仅考虑 ＡＢＯ 血

型相合ꎬ而不做血小板抗体检测与交叉配型ꎬ是导致免疫性

ＰＴＲ 的重要原因ꎬ对于血液病患者ꎬ往往需要多次输注血小

板ꎬ其产生免疫性 ＰＴＲ 的几率更高ꎮ 我们建议将血小板抗

体检测作为血小板输注前的常规检查ꎬ为临床血小板输注提

供依据ꎮ 发生 ＰＴＲ 的患者ꎬ如果血小板抗体检测阴性ꎬ应从

患者自身及对血小板的保存等方面找原因ꎬ比如血小板本身

的质和量、患者自身的状态、血小板的制备、保存、输注的速

度等ꎬ这些因素可使患者输入的血小板被额外地消耗或破

坏ꎬ以致达不到预期的输注效果[８] ꎮ 如果患者血小板抗体检

测为阳性ꎬ应进一步鉴定抗体类型ꎬ如为抗￣ＨＰＡ 抗体ꎬ应选

择交叉配型相合的血小板输注ꎬ而抗￣ＨＬＡ￣Ⅰ类抗体ꎬ除了选

择交叉配型相合的血小板之外ꎬ还应尽可能的选择去白细胞

血小板ꎬ条件成熟的地区可建立血小板受者和供者资料

库[１１] ꎬ实现对血液病患者进行个体化的血小板输注ꎬ提高血

小板输注效果ꎬ避免血小板无效输注ꎮ
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论著

血栓弹力图在创伤后大出血患者输血治疗中的作用

田艳　 赖冬△ 　 董婉妮　 林姝婷　 熊泳梅　 姬长甫(厦门医学院附属医院　 厦门市第二医院 输血科ꎬ福建 厦门 ３６１０２１)

　 　 摘要:目的　 探讨血栓弹力图(ＴＥＧ) 对创伤后大出血患者血液输注的指导意义ꎮ 方法　 回顾分析自 ２０１４ 年 ３
月到 ２０１６ 年 ３ 月本院需要大量输血的创伤后大出血患者 １２２ 例ꎬ将血栓弹力图指导下用血的患者 ５７ 例为 Ａ 组ꎬ只
用凝血四项指导下用血的患者 ６５ 例为 Ｂ 组ꎮ 比较 ２ 组患者输血前后凝血 ４ 项和血栓弹力图各指标水平变化ꎬ创伤

性凝血病的阳性率ꎬ输血后的预后情况及输血量的差异ꎮ 结果　 在输血后 Ａ 组和 Ｂ 组患者凝血指标 ＡＰＴＴ( ｓ)、ＰＴ
(ｓ)、ＦＩＢ( ｇ / Ｌ)和 ＴＴ( ｓ)的平均水平(３５ ８２±８ ５８ꎬ３４ ８２±８ ５８)、(１２ ２２±２ ５７ꎬ１３ ２２±２ １６)、(２ ８２±１ ３３、２ ５６±
１ ２５)和(１５ ４９±４ ０１、１４ ６２±３ ８５)都比输血前有明显改善(Ｐ<０ ０１)ꎻＡ 组病人输血后好转率 ６６ ７％高于 Ｂ 组的

４７ ７％(Ｐ<０ ０５)ꎬ而手术后渗血时间(３０ ６８±２２ ７６)ｈ 和病死率 １５ ８％低于 Ｂ 组的(３９ ７３±２５ ５９) ｈ 和 ３２ ３％ (Ｐ<
０ ０５ 或 Ｐ<０ ０１)ꎻＡ 组患者 ＴＥＧ 检测创伤性凝血病的阳性率 ７３ ７％高于凝血 ４ 项检测的阳性率 ２８ １％(χ２ ＝ １７ ３６ꎬ
Ｐ<０ ０１)ꎮ 在用血方面ꎬＡ 组红细胞(Ｕ)和血浆(ｍＬ)的使用量 (６ ９３±５ １６ꎬ ７００±６０４ ５３)明显低于 Ｂ 组(１２ ３８±
９ ０１ꎬ １０３２ ８６±８４６ ５６)(Ｐ<０ ０５ 或 Ｐ<０ ０１)ꎻ而血小板(治疗量)和冷沉淀(Ｕ)(０ ８９±０ ８０ꎬ １６ ３１±１２ ８０)高于 Ｂ
组(０ ３７±０ ７７ꎬ ８ ６９±１１ ８５)(Ｐ<０ ０１)ꎬＡ 组用血总量低于 Ｂ 组ꎮ 结论　 ＴＥＧ 不仅能针对性指导创伤后大出血病人

的血液输注ꎬ还能更有效地改善病人预后并节约血液资源ꎮ
关键词:血栓弹力图ꎻ创伤ꎻ出血ꎻ凝血指标
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ｗｅｒｅ ｂｅｔｔｅｒ ｔｈａｎ ｂｅｆｏｒｅ(Ｐ<０ ０１)ꎻＣｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ Ｂ ｇｒｏｕｐ ５５ ４％ꎬ ｔｈｅ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｒａｔｅ ６６ ７％ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ(Ｐ<０ ０５)ꎬｂｕｔ
ｔｈｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ ｔｉｍｅ(３０ ６８±２２ ７６)ｈ ａｎｄ ｄｅａｔｈ ｒａｔｅ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ(１５ ８％) (Ｐ<０ ０５ ｏｒ Ｐ<０ ０１). Ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｂｏｕｔ Ａ ｇｒｏｕｐ
ｗｈｏ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｍ ｈａｄ ｈｉｇｈｅｒ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅ ７３ ７％ ｏｆ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ
ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎ ２８ １％( χ２ ＝ １７ ３６ꎬＰ<０ ０１).Ｔｈｅ ｕｓａｇｅ ａｍｏｕｎｔ ｏｆ ｒｅｄ ｃｅｌｌ ｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ(Ｕ) ａｎｄ ｐｌａｓｍａ
(ｍｌ) (６ ９３±５ １６ꎬ ７００±６０４ ５３)ｗｅｒｅ ｌｅｓｓ ｔｈａｎ Ｂ ｇｒｏｕｐ(１２ ３８±９ ０１ꎬ １ ０３２ ８６±８４６ ５６)(Ｐ<０ ０５ ｏｒ Ｐ<０ ０１)ꎬｂｕｔ ｔｈｅ
ｃｒｙｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ (Ｕ) ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｐｌａｔｅｌｅｔ (Ｃｕｒａｔｉｖｅ ｄｏｓｅ) (０ ８９±０ ８０ꎬ １６ ３１±１２ ８０) ｗｅｒｅ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ Ｂ ｇｒｏｕｐ (０ ３７±
０ ７７ꎬ ８ ６９±１１ ８５) (Ｐ<０ ０１)ꎬａｎｄ ｔｈｅ ｑｕａｎｔｕｍ ｏｆ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｗｅｒｅ ｌｅｓｓ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ 　 Ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｍ ｗｅｒｅ ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ
ａｎｄ ａｃｃｕｒａｔｅ ｉｎ ｇｕｉｄｉｎｇ ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｉｎｆｕｓｉｏｎꎬｗｈｉｃｈ ｃｏｕｌｄ ｉｍｐｒｏｖｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ａｖｏｉｄ ｔｈｅ ａｂｕｓｅ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｕｎ￣
ｄｅｒ ｔｈｅ ｇｕａｒａｎｔｅｅ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｍ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｔｈｒｏｍｂｏｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙꎻ ｔｒａｕｍａꎻ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅꎻ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎｄｉｃａｔｏｒ

创伤后由凝血障碍导致的大出血是引起创伤后 ２４ ｈ 内

死亡的重要因素ꎬ约有 １６ ３％ 的患者发生凝血功能障碍[１] ꎬ
因此监测创伤后的凝血功能并及时有效改善创伤后早期低

凝状态显得尤为重要ꎮ ＴＥＧ[２] 是 １ 种在体外模拟人体凝血

全过程的检测方法ꎬ它能在短时间内提供凝血因子水平、纤

维蛋白和血小板的聚合功能以及是否纤溶等相关信息ꎬ为及

时有效的精准输血提供依据ꎮ 本试验旨在比较血栓弹力图

和传统凝血指标对输血的指导ꎬ分析如下ꎮ

１　 资料与方法

１ １　 一般资料　 ２０１４ 年 ３ 月到 ２０１６ 年 ３ 月来本院急诊科

和 ＩＣＵ 就诊需要大量输血的多发伤危重病例ꎬ收集损伤严重

度评分(ＩＳＳ)评分≥１６ [３]的患者 １２２ 例ꎮ 将患者分为 ２ 组:
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２０１５ 年 ４ 月到 ２０１６ 年 ３ 月本院 ＴＥＧ 指导下用血的患者 ５７
例为 Ａ 组ꎬ２０１４ 年 ３ 月到 ２０１５ 年 ３ 月未使用 ＴＥＧ 而只用凝

血 ４ 项指导用血的患者 ６５ 例为 Ｂ 组ꎮ 其中男 ７２ 例ꎬ女 ５０
例ꎮ 平均年龄(４５ ２５±７ ２６)岁ꎮ 纳入标准:１)年龄>１８ 岁ꎻ
２)伤后 ６ｈ 内入院ꎻ３)明确外伤史ꎻ４)ＡＰＡＣＨＥⅡ评分>６ 分ꎮ
排除标准:１)既往有先天性凝血功能障碍ꎻ２)存在肝功能原

发性损害或有长期酗酒史ꎻ３)既往 ６ 个月内曾经服用过抗凝

药物ꎻ４)曾经接受过抗凝血酶或活化蛋白 Ｃ 治疗者ꎮ
１ ２　 检测方法与参考标准

１ ２ １　 检测方法　 Ａ 组患者分别检测其凝血 ４ 项活化部分

凝血活酶时间(ＡＰＴＴ)、凝血酶时间( ＴＴ)、凝血酶原时间

(ＰＴ)、纤维蛋白原(ＦＩＢ)和 ＴＥＧ(３７℃)各指标检测ꎬ并计算

２ 种方法检测创伤性凝血病的阳性率ꎻＢ 组患者只检测凝血

４ 项ꎮ
１ ２ ２　 正常参考值 　 传统凝血正常参考值 ＡＰＴＴ:２６ ０ －
３７ ０ ｓꎬＴＴ:１２ ０－１７ ０ｓꎬＰＴ:９ ０－１３ ０ ｓꎬＦＩＢ:(２ ０－４ ０)ｇ / Ｌꎻ
ＴＥＧ 指标正常参考值 Ｒ 值:８－１０ ｍｉｎꎬＭＡ 值:５０－７０ ｍｍꎬα
角:５３°－７２°ꎬＫ 值:１－３ ｍｉｎꎮ
１ ２ ３　 数据评判标准　 传统凝血指标以 ＡＰＴＴ>６０ ｓꎬＴＴ>１８
ｓꎬＰＴ>１５ ｓ 同时伴有血小板(ＰＬＴ)及 ＦＩＢ 下降为创伤性凝血

病阳性指标ꎮ ＴＥＧ 以 Ｒ 值、Ｋ 值延长ꎬα 角度减小ꎬＭＡ 变窄

为创伤性凝血病阳性指标[４] ꎮ
１ ２　 输血指征　 血液输注指征依据临床输血技术规范ꎮ Ｂ
组患者血浆和冷沉淀输注指征为:ＡＰＴＴ、ＰＴ 延长超过 １ ５ 倍

输注血浆ꎬＦＩＢ<０ ８ 输注冷沉淀ꎻＡ 组患者血浆、冷沉淀和血

小板的输注以 ＴＥＧ 结果为主ꎬ参考凝血 ４ 项结果ꎮ 根据

２０１６ 年严重创伤出血处理的欧洲指南[５] ꎬ如果出血明显且

ＴＥＧ 显示为功能性纤维蛋白原缺乏或血浆纤维蛋白原低于

１ ５－２ ０ ｇ / Ｌꎬ应输注纤维蛋白原或冷沉淀ꎬ并应根据 ＴＥＧ 指

导抗纤溶治疗ꎮ
１ ３　 统计学处理 　 所有数据应用 ＳＰＳＳ１７ ０ 统计软件进行

分析ꎮ 计量数据以 ｘ±ｓ 表示ꎬ２ 组间比较采用 ｔ 检验ꎬ以 Ｐ<
０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ 组间率的比较ꎬ采取 χ２检验ꎬ以
Ｐ<０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 ２ 组患者凝血指标比较 　 凝血指标 ＡＰＴＴ、ＰＴ、ＦＩＢ 和

ＴＴ 的平均水平均有明显改善ꎬ其中 ＡＰＴＴ、ＰＴ 和 ＴＴ 均明显

降低(Ｐ<０ ０１)ꎬ而 ＦＩＢ 则明显升高(Ｐ<０ ０１)ꎬ见表 １ꎻＡ 组

中 ５７ 例患者在血栓弹力图指导下 Ｒ 值和 Ｋ 值均明显降低

(Ｐ<０ ０１)ꎬ而 α 角和 ＭＡ 值则明显升高(Ｐ<０ ０１)ꎬ凝血水平

也明显提高ꎬ见表 ２ꎮ
表 １　 ２ 组凝血 ４ 项指标比较

Ａ 组(ｎ＝ ５７) Ｂ 组(ｎ＝ ５７)
输血前 输血后 输血前 输血后

ＡＰＴＴ(ｓ) ５９ ２３±２５ ９３ ３５ ８２±８ ５８ ５４ １７±２２ ７７ ３４ ８２±８ ５８
ＰＴ(ｓ) １７ ５８±８ １１ １２ ２２±２ ５７ １７ １９±４ ２０ １３ ２２±２ １６

ＦＩＢ(ｇ / Ｌ) １ ０６±０ ９３ ２ ８２±１ ３３ １ １７±０ ６７ ２ ５６±１ ２５
ＴＴ(ｓ) １９ ４７±５ ８１ １５ ４９±４ ０１ １７ ７３±８ ０６ １４ ６２±３ ８５

注:Ａ 组输血前后比较ꎬｔ 分别为:６ ８６ꎬ５ ０４ꎬ８ ３６ꎬ４ ４５ꎬＰ 均<０ ０１ꎻ
Ｂ 组输血前后比较ꎬｔ 分别为:６ ３６ꎬ６ ６８ꎬ２ ７７ꎬ７ ５０ꎬＰ 均<０ ０１

表 ２　 ２ 组血栓弹力图各指标比较

Ｒ Ｋ α ＭＡ
输血前 １５ ７５±６ ７８∗ １３ ５８±６ １３∗ １６ ２４±１２ １２∗ ２４ ４５±１８ ５６∗

输血后 ８ ４５±２ ６７ ３ ７３±１ ９３ ４９ ６５±１１ ７２ ４８ ３３±８ ６５

∗与输血前相比ꎬｔ 分别为:７ ５６、１１ ５７、１４ ９６、８ ８０ꎬＰ 均<０ ０１

２ ２　 Ａ 组患者分别用 ＴＥＧ 和凝血 ４ 项检测创伤性凝血病的

阳性率比较　 ＴＥＧ 检测阳性率 ７３ ７％高于凝血 ４ 项检测的

阳性率 ２８ １％ꎻ２ 种方法检测均为阳性患者例数为 １１ꎻ均为

阴性患者例数为 １０ꎻＴＥＧ 检查为阳性ꎬ凝血 ４ 项检测阴性患

者例数为 ３１ꎻＴＥＧ 检查为阴性ꎬ凝血 ４ 项检测阳性患者例数

为 ５ꎻ行配对四格表 χ２ ＝ １７ ３６ꎬＰ<０ ０１ꎮ
表 ３　 Ａ 组患者分别用 ＴＥＧ 和凝血 ４ 项检测创伤性

凝血病的阳性率比较

凝血 ４ 项检测阳性 凝血 ４ 项检测阴性 合计

ＴＥＧ 检测阳性 １１(１１ ７９) ３１(３０ ３１) ４２
ＴＥＧ 检测阴性 ５(４ ２１) １０(１０ ７９) １５

合计 １６ ４１ ５７

注:Ａ 组患者 ＴＥＧ 和凝血 ４ 项 ２ 种方法检测创伤性凝血病的阳性率

比较 χ２ ＝ １７ ３６ꎬＰ<０ ０１

２ ３　 ２ 组预后情况比较　 Ａ 组共有 ３８ 例患者输血后症状好

转ꎬ好转率为 ６６ ７％ꎬ而 Ｂ 组 ６５ 例中有 ３１ 例输血后好转ꎬ好
转率为 ４７ ７％ꎬ差异有统计学意义 (Ｐ<０ ０５)ꎮ Ａ 组手术后

渗血时间为(３０ ６８±２２ ７６) ｈꎬ低于 Ｂ 组(３９ ７３±２５ ５９) ｈꎬ
差异有统计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎮ Ａ 组病死率为 １５ ８％ꎬ低于 Ｂ
组 ３２ ３％ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎮ 见表 ４ꎮ 　

表 ４　 ２ 组预后各指标比较

ｎ 好转率(％) 病死率(％) 渗血时间(ｈ)
Ａ 组 ５７ ３８(６６ ７) ９(１５ ８) ３０ ６８±２２ ７６
Ｂ 组 ６５ ３１(４７ ７) ２１(３２ ３) ３９ ７３±２５ ５９

注: 率的比较用卡方检验ꎬχ２值分别为 ４ ４１ 和 ４ ４６ꎬＰ 均<０ ０５ꎻ渗血

时间 ２ 组比较用 ｔ 检验ꎬｔ＝ ２ ０５ꎬＰ<０ ０５

２ ４　 ２ 组 ２４ ｈ 用血情况比较　 Ａ 组红细胞悬液以及血浆的

平均使用量明显低于 Ｂ 组(Ｐ<０ ０１)ꎬ总用血量低于 Ｂ 组ꎮ
而冷沉淀和血小板的平均使用量则明显高于 Ｂ 组 ( Ｐ <
０ ０１)ꎬ见表 ５ꎮ

表 ５　 ２ 组用血量比较

Ａ 组的用血量(ｎ＝５７) Ｂ 组的用血量(ｎ＝６５)
平均用血量 总用血量 平均用血量 总用血量

红细胞(Ｕ) ６ ９３±５ １６∗ １８７ １２ ３８±９ ０１ ４４６
冷沉淀(Ｕ) １６ ３１±１２ ８０ ３９４ ８ ６９±１１ ８５ ２９４
血浆(ｍＬ) ７００±６０４ ５３∗∗ １３ １００ １ ０３２ ８６±８４６ ５６ ３６ １５０

血小板(治疗量) ０ ８９±０ ８０∗ ２４ ０ ３７±０ ７７ １３

∗与 Ｂ 组相比 ｔ 分别为:４ ０２ꎬ３ ６５ꎬＰ 均<０ ０１ ꎻ∗∗与 Ｂ 组相比 ｔ
为:２ ４５ꎬＰ<０ ０５

３　 讨论

选择精准的检测方法指导用血是有效改善凝血、提高救

治率的前提ꎮ 指导输血的传统方法以血常规、凝血 ４ 项为

主ꎮ 近来随着 ＴＥＧ 的研究和推广ꎬ临床显示其能够实时、动
态、准确的反映创伤患者凝血功能的变化ꎬ临床指导效果显

著ꎮ 其检测标本是全血而不是血清ꎬ能在血样采集 ３０ ｍｉｎ 内

对血块形成及其稳定性做出分析ꎬ对凝血过程中重要因素进
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行直接检测ꎬ监测的是参与凝血过程所有物质的综合功能状

态ꎬ能及时准确地还原机体的真实凝血状况[６] ꎮ 而传统的凝

血 ４ 项[７]检验血清标本一般需要 ４０－１２０ ｍｉｎꎬ单次检测反映

的仅是某个时间点的凝血指标如:凝血因子、纤维蛋白原等

的定量计数ꎬ且无法检测其功能也不能动态反映凝血指标的

变化ꎮ 因此对于需紧急抢救、病情易变的危重创伤患者来

说ꎬＴＥＧ 更能满足指导临床输血的需要ꎮ
凝血 ４ 项改善凝血的输血原则一般是 ＡＰＴＴ、ＰＴ 延长超

过 １ ５ 倍输注血浆ꎬＦＩＢ<０ ８ 输注冷沉淀ꎮ 凝血 ４ 项分别独

立反映各种凝血因子和 ＦＩＢ 的水平ꎬ且对纤维蛋白原的检测

也只是某个特定阶段值ꎬ无法检测其功能ꎬ还存在一定的局

限性ꎮ 目前虽然采用 ＴＥＧ 指导输血还没有统一的标准ꎬ但
已有多项指南推荐使用 ＴＥＧ 指导临床用血ꎮ 严重创伤出血

处理的欧洲指南显示 ＴＥＧ 在判断纤维蛋白水平和聚合功能

方面以及指导抗纤溶治疗方面有较大的提示作用[５] ꎮ 在

ＴＥＧ 检测中 Ｒ 值反映凝血过程中所有凝血因子的综合作用ꎬ
有许多研究认为 Ｒ 值和 ＡＰＴＴ、ＰＴ 等指标呈正相关的关

系[８] ꎮ 一般来说 Ｒ 值延长时有 ２ 种可能ꎬ第 １ 种是凝血因子

缺乏ꎬ第 ２ 种是纤维蛋白原分解生成纤维蛋白的能力下降ꎮ
其中ꎬ第 １ 种当凝血因子缺乏时ꎬ表现为 ＡＰＴＴ、ＰＴ 都延长ꎬ
而如果 α 角和 Ｋ 值正常或接近正常时ꎬＲ 值延长可能是凝血

酶不足分解纤维蛋白原能力下降所致ꎬ这种情况下补充血浆

效果更好ꎻ第 ２ 种情况 ＡＰＴＴ、ＰＴ 都延长ꎬ当 ＦＩＢ 水平低于

０ ８ 时ꎬ提示补充冷沉淀ꎻ可是当 ＦＩＢ 的水平在正常或大于

１ ５ 时ꎬ依照传统的输血指征(ＦＩＢ<０ ８ 输注冷沉淀)可能不

会及时补充冷沉淀ꎬ而体现在 ＴＥＧ 检测上可能出现 α 角下

降而 Ｋ 值延长的结果ꎬ提示低凝的原因是纤维蛋白聚合能力

下降需要及时补充冷沉淀ꎬ这种情况仅仅依靠 ＡＰＴＴ 和 ＰＴ
结果延长判断补充血浆时ꎬ可能会出现纤维蛋白原被凝血酶

过度分解而加重低凝的后果ꎮ 这也是目前传统凝血 ４ 项检

测手段的不足之处ꎮ 不仅如此ꎬ在判断纤溶方面 ＴＥＧ 也有

及时提供直观依据的优势ꎬＴＥＧ 的血滴图曲线走势能清楚反

映是否纤溶ꎮ
我们发现输血后 ２ 组患者凝血指标较前均有明显改善ꎬ

在输血后好转率方面ꎬＡ 组比 Ｂ 组明显增高(Ｐ<０ ０５) ꎻ在手

术后渗血时间和病死率方面 Ａ 组低于 Ｂ 组 (Ｐ<０ ０１)ꎻ在用

血量方面 Ａ 组远低于 Ｂ 组ꎬ其中红细胞和血浆使用量显著低

于 Ｂ 组(Ｐ<０ ０１)ꎬ而冷沉淀和血小板则明显高于 Ｂ 组(Ｐ<
０ ０１)ꎮ 另外既往研究发现创伤早期最常发生的以凝血和纤

溶异常为主的凝血功能紊乱即创伤性凝血病ꎬ能使创伤造成

的死亡率增加 ４ 倍[４] ꎮ 本研究中发现 Ａ 组创伤性凝血病的

阳性率也明显高于 Ｂ 组(Ｐ<０ ０１)ꎬ这也说明 ＴＥＧ 能更及时

地判断创伤患者的凝血障碍的发生ꎮ 因此ꎬＴＥＧ 在指导创伤

后大出血患者输血方面优于传统凝血方法ꎮ
综上所述ꎬＴＥＧ 是个时效性强ꎬ有一定预判性的实验ꎬ由

于它能及时辅助判断低凝的原因和是否伴有纤溶ꎬ由此针对

性输注成分血不仅能有效改善低凝、避免血液浪费ꎬ且对于

凝血药物的合理使用方面也有重要的指导意义ꎮ
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论著

本院储存式自体输血的临床应用及问题分析

李小薇　 范秀　 刘娟　 李翠莹△(空军总医院 输血科ꎬ北京 １００１４２)

　 　 摘要:目的　 自体输血的应用可减少异体输血和输血传播疾病ꎬ且能有效避免同种免疫反应ꎬ应受到重视ꎮ 方

法　 ２０１３－２０１５ 年本院储存式自体输血情况进行统计ꎬ并初步分析 ２０１５ 年 ４ 个外科科室储存式自体血的应用ꎬ同时

统计自体血报废率ꎮ 选取 ２０１５ 年 １－１２ 月择期手术患者 ２１６ 例符合储存式自体输血指征作为研究对象ꎬ随机分成 ２
组ꎬ术前储备自体血ꎬ手术过程中或术后仅输注自体血患者 １３５ 例为观察组ꎻ术前未进行自体血储存ꎬ手术过程中或

术后输注异体血患者 ８１ 例为对照组ꎮ 对比 ２ 组患者的输血不良反应发生率、平均住院日等资料ꎬ并做统计学分析ꎮ
结果　 ２０１３－２０１５ 年储存式自体输血共采集 ７５６ 例ꎬ采集自体血 １ ３８５ Ｕꎬ主要分布在普通外科(３４０ / ７５６ꎬ４５ ０％)、血
液科(１７６ / ７５６ꎬ２３ ３％)、泌尿外科(１２２ / ７５６ꎬ１６ １％)及妇产科(４６ / ７５６ꎬ６ １％)ꎬ占 ９０ ５％(６８４ / ７５６)ꎮ ３ 年储存式自

体血报废率约为 ６ ６％(９１ ５ Ｕ / １３８５ Ｕ)ꎮ 与对照组相比ꎬ观察组患者平均住院日显著降低(２０ ３８±８ ８６８ ｖｓ ２３ ２３
±１１ ７１８ꎬ Ｐ<０ ０５)ꎮ 其中泌尿外科患者平均住院日显著降低(１７ ２８±５ ５７５ ｖｓ ２４ １６±１４ ５４６ꎬ Ｐ<０ ０５)ꎮ 结论　 对

于手术出血量较少(≤８００ ｍＬ)的择期手术患者而言ꎬ储存式自体输血是一种安全有效的备血方案ꎬ可缓解血液紧张

对手术的影响ꎬ利于患者术后恢复ꎬ缩短患者平均住院时间ꎮ 因此ꎬ应加大储存式自体输血的宣传与推广ꎬ另需重视
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ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ａｎｄ ａｖｅｒａｇｅ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｓｔａｙ ｗｅｒｅ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓꎬ ａｎｄ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｓｔｏｒｅｄ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｂｌｏｏｄ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ７５６ ｃａ￣
ｓｅｓ (１ ３８５ Ｕ)ꎬ ｍａｉｎｌｙ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｇｅｎｅｒａｌ ｓｕｒｇｅｒｙ (３４０ / ７５６ꎬ４５ ０％)ꎬ ｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ (１７６ / ７５６ꎬ２３ ３％)ꎬ ｕｒｉｎａｒｙ ｓｕｒ￣
ｇｅｒｙ (１２２ / ７５６ꎬ１６ １％)ꎬ ａｎｄ ｇｙｎｅｃｏｌｏｇｙ ｏｂｓｔｅｔｒｉｃ (４６ / ７５６ꎬ６ １％)ꎬ ａｃｃｏｕｎｔｉｎｇ ｆｏｒ ９０ ５％ (６８４ / ７５６). Ｔｈｅ ｓｔｏｒａｇｅ ｏｆ ａｕ￣
ｔｏｌｏｇｏｕｓ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ２０１３－２０１５ ｕｎｕｓｅｄ ｒａｔｅ ｉｓ ａｂｏｕｔ ６ ６％ (９１ ５ Ｕ / １ ３８５ Ｕ). Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｂｌｏｏｄ
ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐꎬ ｔｈｅ ａｖｅｒａｇｅ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｓｔａｙ ａｎｄ ｏｆ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ (２０ ３８±８ ８６８ ｖｓ ２３ ２３±
１１ ７１８ꎬ Ｐ<０ ０５). Ａｖｅｒａｇｅ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｓｔａｙ ｉｎ ｕｒｉｎａｒｙ ｓｕｒｇｅｒｙ ｗａｓ ｒｅｍａｒｋａｂｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ (１７ ２８±５ ５７５ ｖｓ ２４ １６±１４ ５４６ꎬ Ｐ
<０ ０５). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｓ ａ ｓａｆｅ ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｒｅｇｉｍｅｎ ｆｏｒ ｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｕｒｇｅｒｙ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｅｓｓ ｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ (≤８００ ｍＬ). Ｉｔ ｃａｎ ｒｅｌｉｅｖｅ ｔｈｅ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｔｅｎｓｉｏｎꎬ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ａｍｏｕｎｔ ｏｆ ｉｎｔｒａｏｐｅｒ￣
ａｔｉｖｅ ｂｌｏｏｄ ｌｏｓｓꎬ ｆａｃｉｌｉｔａｔｅ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙꎬ ａｎｄ ｌｅｓｓｅｎ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔ′ｓ ｍｅｄｉｃａｌ ｅｘｐｅｎｓｅｓ. Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬ ｓｔｏｒａｇｅ ｏｆ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ
ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｓｈｏｕｌｄ ｖｉｇｏｒｏｕｓｌｙ ｐｒｏｐａｇａｎｄａ ａｎｄ ｐｒｏｍｏｔｉｏｎꎬ ｂｕｔ ｔｈｅ ｄｉｓｃａｒｄ ｒａｔｅｓ ｓｈｏｕｌｄ ｂｅ ａｔｔｅｎｔｉｏｎ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎａｔｉｏｎꎻ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎻ ｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓ

输血作为 １ 种特殊的治疗手段应用于临床已有数百年

历史ꎬ对于挽救大出血患者生命具有不可取代的作用ꎮ 随着

医疗事业的不断发展ꎬ医疗机构逐渐壮大ꎬ输血技术也日趋

成熟ꎬ输血有关的血液紧缺及输血引起传染病的问题越来越

凸显ꎮ 因而必须正确科学、合理规范并依法使用血液资源ꎬ
达到安全输血的目的[１] ꎮ 自体输血是指采集患者自身的血

液或血液成分ꎬ或回收手术或创伤区无污染的血液ꎬ经保存

和(或)处理后当自身手术或紧急情况需要时回输给患者的
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一种输血疗法[２] ꎮ 它不仅可以部分缓解血液紧张ꎬ而且还可

以避免输血不良反应和经输血传染疾病的风险ꎬ患者的输血

治疗成本降低ꎬ输血治疗安全感倍增ꎬ因此自体输血应受到

重视[３－４] ꎮ 为了进一步节约血液资源、提升合理用血水平、减
少输血引起的传染病ꎬ现将本院 ２０１３－２０１５ 年储存式自体输

血应用及报废情况进行统计ꎬ并分析 ２０１５ 年择期手术患者

储存式自体输血的应用ꎮ

１　 资料与方法

１ １　 一般资料　 ２０１３ 年 １ 月 １ 日至 ２０１５ 年 １２ 月 ３１ 日输血

科信息管理系统统计资料ꎮ ２０１５ 年 １－１２ 月来本院进行手

术ꎬ符合储存式自体输血指征的患者随机分成 ２ 组ꎬ术中出

血量较少(≤８００ ｍＬ)实施储存式自体血 １３５ 例作为观察组ꎬ
未进行储存式自体输血ꎬ术中或术后仅输注异体血患者 ８１
例作为对照组ꎮ 观察组中男 ６３ 例ꎬ女 ７２ 例ꎬ年龄 ２７－７８ 岁ꎬ
平均年龄(５５ ４±１０ １)岁ꎻ对照组中男 ３０ 例ꎬ女 ５１ 例ꎬ年龄

２８－８５ 岁ꎬ平均年龄(５６ ９±１４ ６)ꎮ ２ 组患者性别和年龄上

未见显著差异(Ｐ>０ ０５)ꎬ具有可比性ꎮ
１ ２　 采集方法　 患者纳入标准:根据«临床输血技术规范»
要求ꎬ患者心、肝、肾、肺功能正常ꎬ男性血红蛋白>１２０ ｇ / Ｌꎬ
女性>１１０ ｇ / Ｌꎬ血细胞比容>０ ３３ꎬ无感染性疾病及不适应并

发症ꎮ 采血前准备:临床医师根据患者估计术中出血量制定

采血方案ꎬ嘱咐患者采血前补充铁剂及叶酸ꎬ采血当天早餐

应清淡ꎬ适当饮水ꎮ 医护人员测定患者血压和脉搏ꎬ并耐心

与患者交谈ꎬ询问患者过敏史等ꎬ告知其采血过程及注意事

项ꎬ消除患者紧张、焦虑情绪ꎮ 采血标准:医护人员严格消

毒ꎬ选择患者前臂清晰可见的静脉穿刺ꎮ １ 次采集血液 ２００－
４００ ｍＬꎬ２ 次采血间隔不少于 ３ ｄꎬ通常术前 １－７ ｄ 完成采血ꎮ
采血后嘱咐患者多休息ꎬ多饮水ꎮ 血袋应立即密闭封口ꎬ核
对患者申请单ꎬ并登记患者姓名、科室、住院号及血型等ꎬ信
息无误后将血袋置于 ４℃冰箱保存ꎬ术中或术后回输ꎮ
１ ３　 统计单位及换算方法 　 所有用血量均以单位(Ｕ)计

算ꎬ全血每 ２００ ｍＬ 为 １ 个单位(Ｕ)ꎻ成分血 ２００ ｍＬ 全血分离

制备为 １ 个单位(Ｕ)ꎻ血浆每 １００ ｍＬ 为 １ 个单位(Ｕ)ꎻ浓缩

血小板每 １０ 个单位为 １ 个单位(Ｕ)ꎻ机采血小板每 １ 个治疗

量为 １ 个单位(Ｕ)ꎻ自体血每 ２００ ｍＬ 为 １ 个单位(Ｕ)ꎮ
１ ４　 统计方法　 运用 ＳＰＳＳ １６ ０ 进行统计学处理及分析ꎬ计
数资料以例数表示ꎬ组间比较采用 χ２ 检验ꎬ计量资料用 χ２ 检

验ꎬ计量资料用 ｘ± ｓ 表示ꎬ组间比较采用 Ｔ 检验或非参数

Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验ꎬＰ<０ ０５ 为差异具有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 ２０１３－２０１５ 年储存式自体血基本情况　 ３ 年间ꎬ７５６ 例

患者在本科室进行储存式自体采血ꎬ共采集 １ ３８５ Ｕꎬ其中男

性 ４６２ 例(４６２ / ７５６ꎬ６１ １％)ꎬ女性 ２９４ 例(２９４ / ７５６ꎬ３８ ９％)ꎻ
年龄分布多集中在 ３０－５５ 周岁之间(４２８ / ７５６ꎬ５６ ６％)ꎬ５５ 周

岁以上患者 ２７３ 例(２７３ / ７５６ꎬ３６ １％)(表 １)ꎮ
２ ２　 ２０１３－２０１５ 年储存式自体血科室分布情况 　 ７５６ 例采

集自体血患者主要分布在普通外科 ３４０ 例(３４０ / ７５６ꎬ４５ ０％ꎬ
６１５ Ｕ)、血液科 １７６ 例(１７６ / ７５６ꎬ２３ ３％ꎬ３２６ Ｕ)、泌尿外科

１２２ 例(１２２ / ７５６ꎬ１６ １％ꎬ２２１ ５ Ｕ)和妇产科 ４６ 例(４６ / ７５６ꎬ
６ １％ꎬ９０ Ｕ)ꎬ其他用血量较大科室ꎬ比如骨科、心外科、胸外

科等比例不到 １０％(表 ２)ꎮ
表 １　 储存式自体血基本情况

２０１３ 年 ２０１４ 年 ２０１５ 年 总数(例) 总量(Ｕ)
ｎ ２４５ ２１３ ２９８ ７５６ １ ３８５

性别 男 １４４ １３５ １８３ ４６２ ８６１
女 １０１ ７８ １１５ ２９４ ５２４

年龄 <３０ ２１ １７ １７ ５５ ９４
３０－５５ １４１ １１４ １７３ ４２８ ７８３
>５５ ８３ ８２ １０８ ２７３ ５０８

表 ２　 储存式自体血临床科室分布情况

２０１３ 年 ２０１４ 年 ２０１５ 年 总数(例) 总量(Ｕ)
ｎ ２４５ ２１３ ２９８ ７５６ １ ３８５
普通外科 １１６ １１３ １１１ ３４０ ６１５
血液科 ５９ ５４ ６３ １７６ ３２６
泌尿外科 ３６ ２５ ６１ １２２ ２２１ ５
妇产科 １２ ２ ３２ ４６ ９０
耳鼻喉科 ６ ８ １２ ２６ ５０
肝胆外科 ８ ５ １１ ２４ ４２ ５
消化内科 ４ ４ ３ １１ ２１
骨科 １ １ ２ ４ ７
空勤科 ０ ０ ２ ２ ４
涉外科 ０ ０ １ １ ２
肿瘤内科 ０ １ ０ １ ２
干部病房 １ ０ ０ １ ２
神经外科 １ ０ ０ １ １
胸外科 １ ０ ０ １ １

２ ３　 择期手术自体输血患者统计分析　 ２０１５ 年 １－１２ 月择

期手术患者共采集储存式自体血 ４０７ ５ Ｕꎬ９０ ％ 以上分布在

普通外科、泌尿外科、妇产科及肝胆外科ꎮ 因此选择普通外

科、泌尿外科、妇产科和肝胆外科储存式自体输血患者作为

观察组ꎬ同一病种输注异体血患者作为对照组ꎮ ２ 组患者基

本情况见表 ３－５ꎬ统计分析未见性别、年龄上存在显著差异

(Ｐ>０ ０５)(表 ３)ꎮ 术中出血量≤８００ ｍＬ 时ꎬ与对照组相比ꎬ
观察组患者平均住院日和术中出血量均显著降低(Ｐ<０ ０５)(表
４－５)ꎮ 泌尿外科患者平均住院日和术中出血量显著降低(Ｐ<
０ ０５)ꎬ普通外科、妇产科和肝胆外科患者平均住院日亦有降低

趋势ꎻ普通外科和妇产科术中出血量显著降低(Ｐ<０ ０５)ꎮ
表 ３　 ２ 组外科择期手术患者分布情况统计

对照组 观察组

性别(男 / 女) 平均年龄 性别(男 / 女) 平均年龄

普通外科 １９ / １５ ５９ ６±１５ ０ ３７ / ３３ ５６ ３±１０ ２
泌尿外科 ９ / １０ ６３ ６±１７ ０ ２４ / １６ ５７ ６±１０ ５
妇产科 ~ / ２３ ４７ １±６ ７ ~ / ２０ ４９ ０±６ ３

肝胆外科 ２ / ３ ５８ ２±３ ０ ２ / ３ ５１ ２±６ ８
合计 ３０ / ５１ ５６ ９±１４ ６ ６３ / ７２ ５６ ９±１４ ６

表 ４　 ２ 组患者平均住院日结果比较

对照组 观察组

普通外科 ２７ １５±９ ７５８ ２４ ６１±９ １６７
泌尿外科 ２４ １６±１４ ５４６ １７ ２８±５ ５７５
妇产科 １７ ０９±９ ８３０ １４ ３５±５ ６１３

肝胆外科 ２１ ４０±１１ ０１４ １０ ００±２ ３４５
合计 ２３ ２３±１１ ７１８ ２０ ３８±８ ８６８

注:２ 组患者总体平均住院日比较ꎬｔ ＝ ２ ０２７ꎬ Ｐ<０ ０５ꎻ 普通外科比

较ꎬｔ＝ １ ２９４ꎬ Ｐ>０ ０５ꎻ 泌尿外科比较ꎬＺ ＝ －２ ２０２ꎬ Ｐ<０ ０５ꎻ 妇产科
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比较ꎬｔ＝ １ ０９８ꎬ Ｐ>０ ０５ꎻ 肝胆外科比较ꎬＺ＝－１ ７９２ꎬＰ>０ ０５

表 ５　 ２ 组患者术中出血量结果比较

科室 对照组 观察组

普通外科 ２１０ ３１±１９１ ８０８ １２９ ０９±９８ ６４８
泌尿外科 ３１３ ３３±２７４ １６５ ７３ ６９±９５ ６６０
妇产科 ４８９ １１±３２８ ８９１ ２６６ ００±２４５ ８８０

肝胆外科 ４０ ００±１４ １４２ ８３ ３３±２８ ８６８
合计 ３０３ １９±２７７ １６７ １４５ ４２±１４９ ４３６

注:２ 组患者总体术中出血量比较ꎬＺ＝－３ ４０７ꎬ Ｐ<０ ０５ꎻ 普通外科比

较ꎬＺ＝－２ ２４４ꎬ Ｐ<０ ０５ꎻ 泌尿外科比较ꎬＺ ＝ －４ ５８９ꎬ Ｐ<０ ０５ꎻ 妇产

科比较ꎬＺ＝－２ ０２３ꎬ Ｐ<０ ０５ꎻ 肝胆外科比较ꎬＺ＝－０ ９０４ꎬＰ>０ ０５

２ ４　 储存式自体输血报废情况　 ２０１３－２０１５ 年ꎬ累积报废自

体血 ９１ ５ Ｕꎬ平均报废率约为 ６ ６％(９１ ５ Ｕ / １ ３８５ Ｕ)ꎮ 其

中泌尿外科报废 ４７ ５ Ｕꎬ报废率 ２１ ４％(４７ ５ Ｕ / ２２１ ５ Ｕ)ꎻ
耳鼻喉科报废 ８ Ｕꎬ报废率 １６ ０％(８ Ｕ / ５０ Ｕ)等(表 ６)ꎮ

表 ６　 储存式自体输血报废统计

２０１３ 年
(Ｕ)

２０１４ 年
(Ｕ)

２０１５ 年
(Ｕ)

报废总量
(Ｕ)

报废率
(％)

泌尿外科 １１ ６ ３０ ５ ４７ ５ ２１ ４
耳鼻喉科 ４ ０ ４ ８ １６ ０
骨科 ０ ０ １ １ １４ ３
血液科 １０ ４ ７ ２１ ６ ４
消化内科 １ ０ ０ １ ４ ８
肝胆外科 １ ０ ０ １ ２ ４
普通外科 ４ ６ ２ １２ ２ ０
合计 ３１ １６ ４４ ５ ９１ ５ ６ ６

注:报废率为报废总量与储存式自体血总量(表 ２)之比

３　 讨论

储存式自体输血已有近百年历史ꎬ国外应用较早ꎬ我国

目前仍处于起步阶段ꎮ 美国要求择期手术患者自体输血量

占总输血量的 ８０％－９０％ꎻ２０ 世纪末ꎬ日本要求术前自体备

血 ２－３ Ｕ 的病例达 ８０％－９０％ꎻ澳大利亚与欧美等发达国家

择期手术患者采用储存式自体血患者>６０％ [５] ꎮ ２０００ 年ꎬ卫
生部颁发«临床输血技术规范»附件 ２«自体输血指南»要求

三甲医院自体输血率>２０％ꎮ 为进一步保障自体输血的推

广ꎬ２０１２ 年卫生部颁布«医疗机构临床用血管理办法»ꎬ要求

医疗机构应动员符合自体输血指征的患者进行自体备血ꎬ提
高输血疗效和安全性ꎻ输血科及血库有义务推动自体输血等

血液保护措施及输血新技术ꎮ 大量研究报道ꎬ储存式自体血

应用于普外科、心外科、骨科及妇产科等手术中的安全性和

实用性已被医学界广泛认可[６－８] ꎮ 尽管如此ꎬ在我国自体输

血率仍很低ꎬ与发达国家相比差距较大ꎮ 因此我们总结了本

院储存式自体输血的应用情况ꎬ发现骨科、心外科和胸外科

等用血量较大的科室储存式自体输血例数较低ꎬ应积极与临

床医生沟通ꎬ加大储存式自体血的宣传ꎻ同时分析发现 ４ 个

外科科室储存式自体输血患者平均住院日和术中出血量显

著低于输注异体血患者ꎮ
储存式自体输血是患者术前将自己的血液预存在输血

科 ４℃专门储血冰箱ꎬ术中或术后回输以满足输血需求的一

种输血疗法[９] ꎮ 有文献报道ꎬ相比异体输血ꎬ自体输血在择

期手术患者中未见显著免疫功能抑制作用ꎬ且可以增加患者

术后抗感染能力[１０] ꎮ 此外ꎬ自体输血可以降低关节置换患

者术后血栓发生率ꎬ减少妇产科患者大出血时异体血的用

量ꎬ符合自体血采集指征的心外科患者和老年人患者亦可减

少异体血用量、节约血液资源等等[１１－１２] ꎮ 自体输血除了具

有上述优点外ꎬ还可以避免发生同种异体免疫反应及传播疾

病的风险ꎬ刺激骨髓细胞增生加速ꎬ输血不良反应发生率降

低ꎬ利于患者术后恢复ꎬ且治疗成本相对较低[３] ꎮ 最后对于

稀有血型患者ꎬ为了保证手术按期顺利进行ꎬ更应大力提倡

自体输血[１３] ꎮ
储存式自体输血可以减少患者术中出血量及平均住院

日[４ꎬ８ꎬ１２] ꎬ本研究中输注自体血组相比输注异体血组患者平

均住院日及术中出血量均显著降低(Ｐ<０ ０５)ꎬ两组输血过

程中均未发生发热、过敏等不良反应ꎮ 常莹等[８] 推测采血后

患者处于轻度血液稀释状态ꎬ可以降低血液黏滞度ꎬ改善微

循环ꎬ减少血液破坏和术中失血量ꎬ且轻度血液稀释不会对

红细胞携氧能力ꎬ血液凝血功能及心、脑、肾等带来过多不利

影响ꎮ 统计分析发现ꎬ泌尿外科输注自体血患者平均住院日

和术中出血量显著降低(Ｐ<０ ０５)ꎬ普通外科、妇产科和肝胆

外科患者平均住院日和术中出血量亦有降低趋势ꎮ
与此同时ꎬ有报道称储存式自体输血浪费情况较严重ꎬ

甚至超过 ５０％ [１４] ꎮ 本院储存式自体血也存在报废现象ꎬ报
废率约为 ６ ６％ꎮ 本研究中部分患者虽然出血较少ꎬ一般术

后血红蛋白浓度低于采集前ꎬ为了促进患者术后恢复ꎬ建议

回输给患者ꎬ减少血液浪费ꎮ 另有研究分析患者出血量不同

时ꎬ储存式自体输血组和异体输血组的输血率:当患者术中

出血量<４００ ｍＬ 时ꎬ自体输血增加了患者输血的可能性ꎬ没
有根本节约异体血ꎻ出血量在 ４００－８００ ｍＬ (血红蛋白<１２５
ｇ / Ｌ)之间时ꎬ实施自体输血不但减少了异体血的输注率ꎬ还
相对降低了异体血的输注量ꎻ当出血量>８００ ｍＬ 时ꎬ自体输血

可以在一定程度上节约异体血[１５]ꎮ 因此ꎬ临床医生需要根据

患者术中出血量和自身实际情况严格掌控患者储存式自体血

采集标准ꎬ降低血液浪费ꎬ减少患者不必要的医疗负担ꎮ
综上ꎬ本文研究结果充分证实临床择期手术患者实施储

存式自体输血ꎬ不仅可以缓解临床用血紧张等问题ꎬ更利于

患者术后恢复ꎬ减少平均住院日ꎬ从经济和安全性等各个方

面均有无可取代的优势ꎮ 血源紧张、稀有血型、特殊病例等

情况往往导致临床手术不能如期进行ꎬ耽误患者的最佳治疗

时机ꎬ增加医疗纠纷的可能ꎮ 因此ꎬ临床医生在预计择期手

术中出血量大ꎬ需要输血治疗ꎬ且术前自身健康状况良好的

患者中应大力推广储存式自体输血ꎮ

参 考 文 献

[１] 　 杨春立. 浅谈自身输血的临床意义. 中国中医药现代远程教

育ꎬ ２０１１ꎬ０９(８):１３６.
[２] 　 周俊ꎬ 张艳春. 自体输血的应用探索与创新. 中国输血杂志ꎬ

２０１６ꎬ２９(３):２３１￣２３４.
[３] 　 吴靖辉ꎬ 祁京ꎬ 欧阳锡林. 储存式自体输血在外科手术中的应

用. 河北医药ꎬ ２０１１ꎬ３３(３):３７６￣３７７.
[４] 　 戴萍ꎬ 车辑ꎬ 张卫梅ꎬ 等. 优化贮存式自体输血采血方案在心脏外

科择期手术中的应用. 中国输血杂志ꎬ ２０１４ꎬ２７(２):１７１￣１７４.
[５] 　 赖福才ꎬ 王梁平ꎬ 汪传喜. 试论自体输血在我国的应用与推广

策略. 中国输血杂志ꎬ ２０１３ꎬ２６(８):６８７￣６８９.

９２０１中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９




[６] 　 周俊ꎬ 晋晶ꎬ 武广隆ꎬ 等. 成分单采技术在预存式自体输血中

的应用研究. 中国输血杂志ꎬ ２０１６ꎬ２９(３):２３９￣２４２.
[７] 　 宋雪冬ꎬ 杨文丽ꎬ 王英ꎬ 等. 三种自体输血方法在剖宫产手术

中应用的适宜性分析. 现代生物医学进展ꎬ ２０１６ꎬ１６ ( ２５):
４９７３￣４９７５.

[８] 　 常莹ꎬ 车辑ꎬ 朱红岩ꎬ 等. 术前 １ 日自体贮血在择期心脏瓣膜

手术患者中的应用. 北京医学ꎬ ２０１６ꎬ３８(６):６０３￣６０５.
[９] 　 孙桂香ꎬ 席朝运ꎬ 李卉ꎬ 等. 储存式单采自体红细胞在腹膜后

肿瘤择期手术中的应用. 标记免疫分析与临床ꎬ ２０１５ꎬ２２(４):
２７５￣２７７.

[１０] 亢亚娟. 自体输血与异体输血对择期手术患者免疫功能的影

响. 河北医药ꎬ ２０１４ꎬ３６(１８):２７８１￣２７８３.
[１１] 王秀娣ꎬ 邓辉. 贮存式自体输血在外科择期手术中的应用. 国

际检验医学杂志ꎬ ２０１６ꎬ３７(１２):１７３３￣１７３４.
[１２] 陈永丰ꎬ 李行勇. 预存式自体输血在老年择期手术患者中的应

用. 国际检验医学杂志ꎬ ２０１３ꎬ３４(１０):１３１４￣１３１５.
[１３] 张俊平. Ｒｈ(Ｄ)阴性手术患者输血方案的临床价值分析. 中国

实用医药ꎬ ２０１６ꎬ１１(９):１３２￣１３３.
[１４] Ｇｏｏｄｎｏｕｇｈ ＬＴ. Ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｂｌｏｏｄ ｐｒｏｃｕｒｅｍｅｎｔ￣ａｃｕｔｅ ｎｏｒｍｏｖｏｌｅｍｉｃ

ｈｅｍｏｄｉｌｕｔｉｏｎ ｖｓ. ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎａｔｉｏｎ. Ｚｅｎｔｒａｌｂｌ
Ｃｈｉｒꎬ ２００３ꎬ１２８(６):４６２￣４６７.

[１５] 魏玉平ꎬ 高海燕ꎬ 王浩ꎬ 等. 贮存式自体血利用率影响因素分

析. 中国输血杂志ꎬ ２０１６ꎬ２９(２):１５６￣１５８.

(２０１７￣０２￣０６ 收稿ꎬ０７￣１０ 修回)

本文编辑:李宜蔓

ｄｏｉ:１０ １３３０３ / ｊ ｃｊｂｔ ｉｓｓｎ １００４￣５４９ｘ ２０１７ ０９ ０１９
∗基金项目:四川省科技厅项目资助(２０１７ＲＺ００４７)ꎻ中国医学科

学院医学与健康科技创新工程资助(２０１６￣Ｉ２Ｍ￣３￣０２４)ꎻ共同通信

作者:△通信作者:刘忠(１９６９ ０１￣)男ꎬ主任技师ꎬ博士研究生导

师ꎬ主要从事临床输血、 血 液 安 全 方 面 研 究ꎬ Ｅｍａｉｌ: ｌｉｕｚ ＠
ｉｂｔ ｐｕｍｃ ｃｎꎬ电话:０２８￣６８１６９１０８ꎻ王珏ꎬ(１９７６ ０５￣)ꎬ男ꎬ副研究

员ꎬ主要从事临床输血ꎬＨＬＡ 与造血干细胞移植研究ꎬＥｍａｉｌ:
ｗｊｕｅ００７＠ ｑｑ ｃｏｍꎬ电话:０２８￣６１６４８５１４

调查研究 论著

ＨＮＡ￣３ 在中国 ３ 个民族中的分布∗

欧国进１ 　 王珏１△ 　 纪欣１ 　 李晓娟２ 　 王胜蓝３ 　 刘忠１△

(１. 中国医学科学院输血研究所 临床输血研究中心ꎬ成都 四川ꎬ６１００５２ꎻ２. 西藏自治区血液中心ꎻ３. 凉山州中心血站)

　 　 摘要:目的　 研究四川汉族ꎬ西藏藏族和凉山彝族中 ＨＮＡ￣３ 的分布频率ꎬ并比较产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ 的理论风险ꎮ
方法　 收集 ６００ 例无偿献血员外周血标本ꎬ包括四川汉族献血者 ２３２ 例ꎬ西藏藏族献血者 ２２４ 例ꎬ凉山彝族献血者

１４４ 例ꎬ采用 ＰＣＲ￣ＳＢＴ 测序法对 ＨＮＡ￣３ 进行分型ꎮ 直接计数法计算基因型和等位基因频率ꎮ 结果 　 ＨＮＡ￣３ａ 和

ＨＮＡ￣３ｂ 等位基因的频率分别在四川汉族人群为 ０ ６５ 和 ０ ３５ꎬ西藏藏族人群为 ０ ６６ 和 ０ ３４ꎬ凉山州彝族人群为

０ ６０ / ０ ４０ꎬ３ 组之间没有统计学差异ꎮ 基因型 ＨＮＡ￣３ａ 携带者(ＨＮＡ￣３ａ / ａ 及 ＨＮＡ￣３ａ / ｂ)和 ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ 分别在四川汉

族人群为 ０ ８９ 和 ０ １１ꎬ西藏藏族人群为 ０ ８８ 和 ０ １２ꎬ凉山州彝族人群为 ０ ８１ 和 ０ １９ꎬ汉族 ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ 携带者显著

低于彝族(Ｐ<０ ０５)ꎮ 结论　 彝族产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ 的可能性比汉族和藏族大ꎬ汉族和藏族产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ 的可能性

相当ꎬ该数据为不同地区产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ 的可能性提供一定数据支持ꎮ
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ｌａｎ３ꎬ ＬＩＵ Ｚｈｏｎｇ１ .１. Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｃｅｎｔｅｒꎬ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ＣＡＭＳ ＆ ＰＵＭＣꎬ Ｃｈｅｎｇｄｕ
６１００５２ꎬ Ｃｈｉｎａ.２. Ｂｌｏｏｄ Ｃｅｎｔｅｒ ｏｆ ｔｈｅ Ｔｉｂｅｔ Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎ.３.Ｂｌｏｏｄ Ｃｅｎｔｅｒ ｏｆ Ｔｈｅ Ｌｉａｎｇｓｈａｎ Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎ.Ｃｏ￣ｃｏｒ￣
ｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ:ＷＡＮＧ Ｊｕｅꎬ ＬＩＵ Ｚｈｏｎｇ

Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ＨＮＡ￣３ ｓｙｓｔｅｍ ｗａｓ ｕｎｋｎｏｗｎ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｈａｎ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ
ａｎｄ Ｔｉｂｅｔａｎ ａｎｄ Ｘｉｃｈａｎｇ Ｙｉ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ. ａｎｄ ｃａｌｃｕｌａｔｅ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ＴＲＡＬＩ ｉｎ ｔｈｅｏｒｙ.Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ６００ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓꎬ
ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ２３２ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｉ Ｃｈｕａｎ Ｈａｎ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓꎬ ２２４ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｉｂｅｔａｎｓ ａｎｄ １４４ Ｃｈｉｎｅｓｅ ＸｉＣｈａｎｇ Ｙｉ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎꎬ ｈａｄ ｔｈｅｉｒ
ＤＮＡ ｅｘｔｒａｃｔｅｄꎬ ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ ｇｅｎｏｔｙｐｅｄ ｆｏｒ ｒｓ２２８８９０４ ｂｙ ａ ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ ｃｈａｉｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ (ＰＣＲ) － ｓｅｑｕｅｎｃｅ ｂａｓｅｄ ｔｙｐｉｎｇ
(ＳＢＴ).Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ＨＮＡ￣３ａ / ＨＮＡ￣３ｂ ａｌｌｅｌｅｓ ｗｅｒｅ ０ ６５ / ０ ３５ ｉｎ Ｓｉｃｈｕａｎ Ｈａｎ
ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓꎬ ０ ６６ / ０ ３４ ｉｎ Ｔｉｂｅｔｓꎬ ０ ６０ / ０ ４０ ｉｎ Ｘｉｃｈａｎｇ Ｙｉ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎꎻ ｔｈｅ ａｌｌｅｌｅ ｏｆ ＨＮＡ￣３ｂ ｗｅｒｅ ｓｉｍｉｌａｒ ｗｉｔｈ Ｊａｐａｎｅｓｅꎬ
ａｎｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｗｉｔｈ ｏｔｈｅｒ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ. Ｔｈｅ ｇｅｎｏｔｙｐｅ ｗｉｔｈ ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｈａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒ
ｗｉｔｈ Ｙｉ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ.Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ｏｆ ＨＮＡ￣３ ｇｅｎｏｔｙｐｅｓ ｉｎ Ｓｉｃｈｕａｎ ｈａｎ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｉｓ ｓｉｍｉｌａｒ ｔｏ ｔｈａｔ ｄｅｓｃｒｉｂｅｄ

ｉｎ Ｔｉｂｅｔｓ ａｎｄ Ｘｉｃｈａｎｇ Ｙｉ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎꎻ ｈｏｗｅｖｅｒꎬ Ｘｉｃｈａｎｇ Ｙｉ
ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ｈａｖｅ ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ ｇｅｎｏｔｙｐｅ ｔｈａｎ
Ｓｉｃｈｕａｎ Ｈａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎꎬ ｓｕｇｇｅｓｔｉｎｇ ｔｈａｔ ｔｈｅｙ ｍａｙ ｂｅ ａｔ ｒｉｓｋ ｆｏｒ
ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇ ａｎｔｉ￣ＨＮＡ￣３ａ ａｌｌｏａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ＨＮＡ￣３ꎻＰＣＲ￣ＳＢＴꎻＴＲＡＬＩ

ＨＮＡ￣３ａ 系统抗原于 １９６４ 年 Ｍｏｒｉｔｚ 等[１] 用血清学方法
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鉴定出来ꎬ由于针对 ＨＮＡ￣３ａ 的抗体具有引起严重的甚至致

死性的输血相关急性肺损伤(ＴＲＡＬＩ) [２－４] 的输血不良反应ꎬ
临床上备受关注ꎮ ２０１０ 年 Ｃｕｒｔｉｓ 等[５] 鉴定出 ＨＮＡ￣３ａ / ｂ 抗

原是 位 于 胆 碱 转 运 体 样 蛋 白 ２ ( ＳＬＣ４４Ａ２ ) 基 因 上 的

Ｒｓ２２８８９０４ 多态性位点上 Ｃ→Ｔ 的突变引起的抗原不同ꎬ从
而使 ＨＮＡ￣３ 抗原的基因分型成为可能ꎮ 近年来ꎬ陆续有报

道部分地区的 ＨＮＡ￣３ａ 系统抗原的分布频率ꎮ 本研究将分

析西藏藏族ꎬ四川西昌彝族和四川汉族的 ＨＮＡ￣３ａ 的频率ꎬ
为这 ３ 个地区人群可能产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ 从而引起 ＴＲＡＬＩ 的
可能性提供数据支持ꎮ

１　 对象与方法

１ １　 实验对象　 一共收集 ６００ 例献血者全血样本ꎬ其中 ２３２
例四川汉族献血者ꎬ２２４ 例西藏藏族献血者ꎬ１１４ 例凉山州彝

族献血者ꎮ
１ ２　 ＤＮＡ 提取　 北京天根生化科技有限公司的血液基因组

ＤＮＡ 提取试剂盒提取样本 ＤＮＡꎬＤＮＡ 浓度都调整为 ２０－５０
ｎｇ / μＬꎮ
１ ３　 ＨＮＡ￣３ａ / ｂ 多态性分型方法　 用 ＰＣＲ 扩增测序(ＰＣＲ￣
ＳＢＴ) 方法分型ꎮ ＰＣＲ 扩增正向引物 Ｆ: ５’￣ＧＧＧＣＡＧＴＧ￣
ＧＣＡＧＴＧＴＡＣＴＡ￣３’ꎬ反向引物 Ｒ:５’￣ＣＡＴＧＣＣＣＡＴＣＣＴＣＡＴ￣
ＡＧＧＴＣＧ￣３’ꎮ 正反向测序引物与 ＰＣＲ 扩增引物一致ꎬＰＣＲ
反应体系为:１０ μＬꎬ其中 ＤＮＡ １ μＬꎬ正反向引物浓度为 １０
μｍ / Ｌ 各取 ０ ５ μＬꎬ ＧｏＴａｑ Ｇｒｅｅｎ Ｍａｓｔｅｒ Ｍｉｘ (美国 Ｐｒｏｍｅｇａ
公司)５ μＬꎬｄｄＨ２Ｏ 补齐 １０ μＬ 体系ꎮ 反应条件为: ９６°Ｃ 预

变性 ５ ｍｉｎꎻ９６°Ｃ 变性 ３０ ｓꎬ６０°Ｃ 退火 ３０ ｓꎬ７２°Ｃ 延伸 ３０ ｓꎬ
３５ 个循环ꎻ７２°Ｃ 延伸 ２ ｍｉｎꎮ ＰＣＲ 产物用 ２％ 的琼脂糖凝胶

１５０Ｖ 电泳 ２０ ｍｉｎꎬ 观察电泳条带是否清楚可辨ꎬ将 ＰＣＲ 产

物用 ＥＸＯⅠ酶 ( Ｔｈｅｒｍｏｆｉｓｈｅｒ 公司ꎬ美国) 和 ＦＡＳＴ ＡＰ 酶

(Ｔｈｅｒｍｏｆｉｓｈｅｒ 公司ꎬ美国)进行纯化ꎬ１ μＬ 纯化产物用于测

序反应ꎬ测序产物经乙醇纯化后于 ＡＢＩ３７３０ 测序仪上测序ꎬ
Ｃｈｒｏｍａｓ 软件分析测序结果ꎮ

１ ４　 统计方法　 不同组别不同基因型和等位基因频率采用

直接计数法ꎬ不同组别相同基因型和等位基因型频率比较采

用 ＳＰＳＳ１６ ０ 统计软件进行卡方检验ꎬＰ <０ ０５ 具有统计学

差异ꎮ

２　 结果

２ １　 ＨＮＡ￣３ 多态性分析　 ＨＮＡ￣３ 多态性为 Ｇ>Ａ 突变ꎬＧ 等

位基因型为 ＨＮＡ￣３ａꎬＡ 等位基因型为 ＨＮＡ￣３ｂꎬ下图为反向

测序结果ꎬ如测序图 １ 所示ꎬＡ 图为 ＨＮＡ￣３ａ / ａꎬＢ 图为 ＨＮＡ￣
３ａ / ｂꎬＣ 图为 ＨＮＡ￣３ｂ / ｂꎬ所有测序结果均清晰可辨ꎮ

Ａ:ＨＮＡ￣３ａ / ａ　 　 　 　 Ｂ :ＨＮＡ￣３ａ / ｂ　 　 　 　 Ｃ:ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ

图 １　 ＨＮＡ￣３ 测序图

２ ２　 ＨＮＡ￣３ 多态性中各基因型和等位基因在 ３ 组人群中的

分布特征　 ＨＮＡ￣３ 基因型和等位基因分布在 ３ 组人群中符

合 Ｈａｒｄｙ – Ｗｅｉｎｂｅｒｇ 平衡ꎮ 如表 １ 所示ꎮ 其中 ＨＮＡ￣３ａ / ａ 基

因型在四川汉族ꎬ西藏藏族和西昌彝族献血者中的频率分别

为 ４１％ꎬ ４４％ꎬ ４０％ꎬＨＮＡ￣３ａ / ｂ 基因型在 ３ 个民族中频率分

别为 ４９％ꎬ ４５％ꎬ ４１％ꎬＨＮＡ￣３ｂ / ｂ 基因型在 ３ 个民族中频率

分别为 １１％ꎬ １２％ꎬ ２０％ꎬＨＮＡ￣３ 不相容概率在 ３ 个民族中

分别为 ３５ ４％ꎬ３５ ２％ꎬ４５ ２２％ꎬ产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ 的风险在 ３
个民族中分别为:９ ６１％ꎬ１０ ５６％ꎬ１５ ６６％ꎮ 经统计学分析

发现ꎬＨＮＡ￣３ａ / ａ 和 ＨＮＡ￣３ａ / ｂ 基因型频率在四川汉族和西藏

藏族中没有显著性差异ꎬ西昌彝族中 ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ 基因型明显

高于四川汉族人群(Ｐ<０ ０５)ꎮ ＨＮＡ￣３ 各基因型在西藏藏族

和西昌彝族中没有显著性差异ꎬＨＮＡ￣３ａ 等位基因频率在四

川汉族ꎬ西藏藏族和西昌彝族中的频率分别为 ６５％ꎬ ６６％ꎬ
６０％ꎬ ＨＮＡ￣３ｂ 在 ３ 组人群中频率分别为 ３５％ꎬ ３４％ꎬ ４０％ꎬ
各等位基因型在 ３ 组人群中没有显著性差异ꎮ

表 １　 ＨＮＡ￣３ 在四川汉族ꎬ西藏藏族和西昌彝族中的分布

基因型(ｎꎬ％)
ＨＮＡ￣３ａ / ａ ＨＮＡ￣３ａ / ｂ ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ

ＨＮＡ￣３
不相容率(％)

抗￣ＨＮＡ￣３ａ
产生风险(％)

等位基因型 Ｈａｒｄｙ￣Ｗｅｉｎｂｅｒｇ 平衡

ＨＮＡ￣３ａ ＨＮＡ￣３ｂ χ２ Ｐ
四川汉族(ｎ＝ ２３２) ９４(４１) １１３(４９) ２５(１１) ３５ ４ ９ ６１ ０ ６５ ０ ３５ １ ０９ ０ ３５
西藏藏族(ｎ＝ ２２４) ９８(４４) １００(４５) ２６(１２) ３５ ２ １０ ５６ ０ ６６ ０ ３４ ０ ００４ ０ ９５
西昌彝族(ｎ＝ １４４) ５７(４０) ５９(４１) ２８(１９)∗ ４５ ２２ １５ ６６ ０ ６０ ０ ４０ ３ ３９ ０ ０７

∗ 四川汉族和西昌彝族中 ＨＮＡ￣３ｂ / ｂꎬ检验值 ４ ８２ꎬＰ<０ ０５

２ ３　 ＨＮＡ￣３ 在不同地区的分布情况 　 ＨＮＡ￣３ 在在四川汉

族ꎬ西藏藏族和西昌彝族与不同地区和民族之间的比较ꎬ由
表 ２ 可见ꎬＨＮＡ￣３ａ 和 ＨＮＡ￣３ｂ 在四川汉族ꎬ西藏藏族和西昌

彝族中与中国浙江汉族没有显著差异ꎬ但是与广州汉族具有

显著差异ꎬ且与日本人群ꎬ泰国人群ꎬ印度人群ꎬ印第安人群ꎬ
非美人群ꎬ高加索人群ꎬ德国人群ꎬ土耳其人群和巴西人群都

具有显著性差异ꎮ 本研究中 ３ 个民族中 ＨＮＡ￣３ａ 频率偏低ꎮ

３　 讨论

ＴＲＡＬＩ 指发生于输血过程中或输血后 ６ ｈ 内出现的缺氧

和双侧肺水肿为主要症状的严重输血不良反应ꎬ目前认为

ＴＲＡＬＩ 的发病机制为供者血浆含有白细胞抗体ꎬ包括 ＨＬＡ￣
Ⅰ、ＨＬＡ￣Ⅱ或中 ＨＮＡ 抗体ꎬ而抗体主要存在于血浆中ꎬ以往

实验证实 ＴＲＡＬＩ 主要与血浆成分有关ꎬ因此抗体是引起

ＴＲＡＬＩ 的重要因素之一ꎬ但报道有 １５％的 ＴＲＡＬＩ 病例血浆中

检测不到相应的抗体ꎬ因此研究人员推测ꎬＴＲＡＬＩ 的发生机

制并不完全由抗体而引起ꎮ 目前认为 ＴＲＡＬＩ 的主要发病机

制除了以上免疫性抗体学说以外ꎬ可能有以下非免疫性的四

种学说: 细胞因子学说ꎬ血小板火花因子学说ꎬ生物活性脂

质学说和二次打击学说ꎬ但是目前尚无统一观点ꎮ
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表 ２　 ＨＮＡ￣３ 在不同地区人群中的分布

基因型(ｎꎬ％) ＨＮＡ￣３ 不相容率 抗￣ＨＮＡ￣３ａ 产生风险 等位基因型

ＨＮＡ￣３ａ / ａ ＨＮＡ￣３ａ / ｂ ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ ＨＮＡ￣３ａ / ｂ(％) ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ(％) ＨＮＡ￣３ａ ＨＮＡ￣３ｂ
参考
文献

四川汉族(ｎ＝ ２３２) ９４(４１) １１３(４９) ２５(１１) ３３ ９８ １０ ８９ ０ ６５ ０ ３５
西藏藏族(ｎ＝ ２２４) ９８(４４) １００(４５) ２６(１２) ３５ ２ １０ ５６ ０ ６６ ０ ３４
西昌彝族(ｎ＝ １４４) ５７(４０) ５９(４１) ２８(１９) ３９ ３９ １５ ３９ ０ ６０ ０ ４０
广州汉族(ｎ＝ １９５) １０４(５３) ８０(５０) １１(６) ３１ ９６ ５ ６４ ０ ７４ ０ ２６＃ ＄ ∗ [７]
浙江汉族(ｎ＝ ４００) １７６(４４) １７１(４３) ５３(１３) ３５ ９５ １１ ３１ ０ ６５ ０ ３５ [８]
汉族(ｎ＝ １１９) ４７(３９) ５３(４５) １９(１６) ３７ ２３ １３ ４４ ０ ６４ ０ ３６ [９]
日本(ｎ＝ ７４) ３１(４２) ３１(４２) １２(１６) ３７ ８ １３ ４４ ０ ６３ ０ ３７ [１０]
日本(ｎ＝ ５７０) ２３８(４２) ２６９(４７) ６３(１１) ３４ １５ ９ ７９ ０ ６５ ０ ３５ [１１]
泰国(ｎ＝ ３００) １４(５) ２６８(８９) １８(６) １０ ２１ ５ ６４ ０ ４９ ０ ５１＃ ＄ ∗ [１２]
泰国中部地区(ｎ＝５００) ２６４(５２ ８) １９０(３８) ４６(９ ２) ３３ ３６ ８ ４５ ０ ７２ ０ ２８＃ ＄ ∗ [１３]
泰国北部地区(ｎ＝３００) １８０(６０) １０５(３５) １５(５) ２８ ７５ ４ ７５ ０ ７８ ０ ２２＃ ＄ ∗ [１３]
亚洲印度(ｎ＝ ９１) ５２(５７) ３４(３７) ５(５) ２９ ２６ ４ ７５ ０ ７６ ０ ２４＃ ＄ ∗ [９]
印第安人(ｎ＝ ９３) ８３(８９) １０(１１) ０ ９ ７９ ０ ０ ９５ ０ ０５＃ ＄ ∗ [９]
非洲美国人(ｎ＝ １６１) １３８(８６) ２３(１４) ０ １２ ８４ ０ ０ ９３ ０ ０７＃ ＄ ∗ [９]
非洲美国人(ｎ＝ ２４１) ２０９(８７) ３１(１３) １(０) １１ ３１ ０ ０ ９３ ０ ０７＃ ＄ ∗ [１４]
印第安人(ｎ＝ １２０) １２０(１００) ０ ０ ０ ０ １ ０＃ ＄ ∗ [１０]
高加索人(ｎ＝ ９３) ６４(６９) ２７(２９) ２(２) ２３ ３５ １ ９６ ０ ８３ ０ １７＃ ＄ ∗ [１４]
高加索人(ｎ＝ １８６) １１０(５９) ６４(３４) １２(６) ２９ ８３ ５ ６４ ０ ７６ ０ ２４＃ ＄ ∗ [９]
英国高加索人(ｎ＝１４０) ７９(５６) ５７(４１) ４(３) ２７ ５５ ２ ９１ ０ ７７ ０ ２３＃ ＄ ∗ [１５]
德国人(ｎ＝ １１９) ６６(５５) ４５(３８) ８(７％) ３１ ２６ ６ ５１ ０ ７４ ０ ２６＃ ＄ ∗ [１６]
土耳其人(ｎ＝ １１８) ６６(５６) ４２(３６) １０(８) ３２ ７ ３６ ０ ７４ ０ ２６＃ ＄ ∗ [１６]
非洲巴西人(ｎ＝ １２４) ９０(７３) ３２(２６) ２(２) ２１ ６７ １ ９６ ０ ８５ ０ １５＃ ＄ ∗ [１０]
巴西人(ｎ＝ ５００) ３３１(６６) １５１(３０) １８０(３６) ２５ ０８ ２３ ０４ ０ ８１ ０ １９＃ ＄ ∗ [１０]
＃ 该频率与四川汉族人群有显著性差异(Ｐ<０ ０５)ꎻ ＄ 该频率与西藏藏族人群有显著性差异(Ｐ<０ ０５)ꎻ∗ 该频率与西昌彝族人群有显著性差
异(Ｐ<０ ０５)

８０％的 ＴＲＡＬＩ 病例中都有同种白细胞抗体ꎬ包括 ＨＬＡ
抗体和 ＨＮＡ 抗体ꎬ以往的报道显示[３] ꎬ３６ 例发生 ＴＲＡＬＩ 的

患者中ꎬ有 １２ 例由 ＨＮＡ 抗体引起ꎬ其中 １０ 例为抗￣ＨＮＡ￣３ａꎬ
另有 ２ 例为抗￣ＨＮＡ￣１ａ 和抗￣ＨＮＡ￣２ａꎬ可见 ＨＮＡ￣３ａ 在 ＴＲＡＬＩ
发生中的重要性ꎬ从 １９６４ 年发现 ＨＮＡ￣３ 系统抗原ꎬ直至

２０１０ 年才阐明 ＨＮＡ￣３ 系统的分子基础ꎬ至此ꎬＨＮＡ￣３ 可用分

子生物学方法进行基因分型ꎮ 以往研究显示ꎬ不同的人群或

民族具有遗传多样性ꎬＨＮＡ￣３ａ 分布也有差异ꎮ
本研究报道了四川汉族人群ꎬ西藏藏族和西昌彝族这 ３

个民族中的 ＨＮＡ￣３ 多态性分布ꎬ其中四川汉族属首次报道ꎬ
西藏藏族和西昌彝族曾报道[６] 过 ＨＮＡ￣３ 抗原多态性分布频

率ꎬ但本文增加了样本量ꎬ得出更为客观的结果ꎮ 由本研究

可见ꎬＨＮＡ￣３ａ 等位基因频率分布在 ３ 组人群中没有显著性

差异ꎬ然而西昌彝族 ＨＮＡ￣３ｂ / ｂ 基因型显著高于四川汉族ꎬ
经计算四川汉族和彝族之间的 ＨＮＡ￣３ 不配合率分别为

３５ ４％和 ４５ ２２％ꎬ产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ 的风险在 ２ 个人群中分别

为 ９ ６１％和 １５ ６６％ꎬ意味着西昌彝族可能产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ
的风险高于四川汉族ꎮ

ＨＮＡ￣３ａ 等位基因型在四川汉族ꎬ西藏藏族和西昌彝族

中没有显著性差异ꎬ与中国其他地区报道的 ＨＮＡ￣３ａ 也没有

显著差异ꎬ但广州地区 ＨＮＡ￣３ａ 明显高于中国其他地区人

群ꎬ广州地区产生抗￣ＨＮＡ￣３ａ 风险为 ５ ６％ꎬ也相对其他汉族

人群较低ꎬ从全世界其他人群 ＨＮＡ￣３ａ 等位基因的分布情况

看ꎬ中国相比其他国家ꎬＨＮＡ￣３ｂ 频率显著较高为 ０ ２６－０ ４ꎬ
携带 ＨＮＡ￣３ｂ 献血者血液输给 ＨＮＡ￣３ａ 的可能性也较大ꎬ可
能发生由抗￣ＨＮＡ￣３ａ 介导的 ＴＲＡＬＩ 风险也相对较高为

５ ６４％－１５ ３９％ꎮ

目前中国仅少部分地区报道了 ＨＮＡ￣３ａ 等位基因分布

频率ꎬ多地区多民族的 ＨＮＡ￣３ａ 等位基因频率尚待研究报

道ꎬ同时中国人群中ꎬ因输注血液制品发生 ＴＲＡＬＩ 的患者较

少ꎬ可能由于 ＴＲＡＬＩ 的症状与急性呼吸窘迫综合症相似ꎬ有
时候忽略了对 ＴＲＡＬＩ 的鉴别和诊断ꎬ同时我国医疗技术水平

在各地区参差不齐ꎬ临床医生与输血科医生沟通缺乏ꎬ认识

不足ꎬ也可能导致 ＴＲＡＬＩ 的漏检和漏报ꎬ因此我国发生 ＴＲＡ￣
ＬＩ 的报道较少ꎮ 而临床即使有零星 ＴＲＡＬＩ 的报道ꎬ相关输

血科因缺乏科研条件和科研意识ꎬ我国 ＴＲＡＬＩ 发生人群中是

否存在 ＨＬＡ 和 ＨＮＡ 抗体也极少得知ꎮ 因此ꎬ在临床工作

中ꎬ应加强对 ＴＲＡＬＩ 的输血管理和相应科研合作ꎬ以便发现

我国发生 ＴＲＡＬＩ 的具体原因ꎬ是否 ＨＮＡ￣３ 在我国 ＴＲＡＬＩ 发
生人群中具有重要作用ꎬ是否 ＨＮＡ￣３ 抗原差异与 ＴＲＡＬＩ 发
生风险之间存在相应的关系ꎮ

综上所述ꎬＴＲＡＬＩ 是输血医学中尚不完全明确病因的严

重致死性疾病ꎬＨＮＡ￣３ 具有重要意义ꎬ本研究对将来 ＴＲＡＬＩ
的研究提供一定的数据支持ꎮ
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[１１] Ｍａｔｓｕｈａｓｈｉ Ｍꎬ Ｔｓｕｎｏ ＮＨꎬ Ｋａｗａｂａｔａ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ｏｆ

ｈｕｍａｎ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ａｌｌｏａｎｔｉｇｅｎｓ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ. Ｔｉｓ￣
ｓｕｅ Ａｎｔｉｇｅｎｓꎬ ２０１２ꎬ ８０(４): ３３６￣３４０.

[１２] Ｃｈａｎｇｓｒｉ Ｋꎬ Ｔｏｂｕｎｌｕｅｐｏｐ Ｐꎬ Ｓｏｎｇｔｈａｍｍａｗａｔ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｕｍａｎ
ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ａｌｌｏａｎｔｉｇｅｎ ｇｅｎｏｔｙｐｅ ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ｉｎ Ｔｈａｉ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ.
Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓꎬ ２０１４ꎬ １２(Ｓｕｐｐｌ １): ｓ２８６￣２９１.

[１３] Ｎａｔｈａｌａｎｇ Ｏꎬ Ｉｎｔｈａｒａｎｕｔ Ｋꎬ Ｓｉｒｉｐｈａｎｔｈｏｎｇ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｉｓｋ ｅｓｔｉｍａ￣
ｔｉｏｎ ｏｆ ＨＮＡ￣３ ｉｎｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ａｌｌｏｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ Ｔｈａｉ ｐｏｐｕ￣
ｌａｔｉｏｎｓ. ＰＬｏＳ Ｏｎｅꎬ ２０１５ꎬ １０(１): ｅ０１１６９０５.

[ １４ ] Ｈｕｖａｒｄ ＭＪꎬ Ｓｃｈｍｉｄ Ｐꎬ Ｓｔｒｏｎｃｅｋ ＤＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ｏｆ
ＳＬＣ４４Ａ２ ａｌｌｅｌｅｓ ｅｎｃｏｄｉｎｇ ｈｕｍａｎ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ａｎｔｉｇｅｎ￣３ ｖａｒｉａｎｔｓ ｉｎ
ｔｈｅ Ａｆｒｉｃａｎ Ａｍｅｒｉｃａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ. Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２０１２ꎬ ５２ ( ５):
１１０６￣１１１１.

[１５] Ｃａｒｄｏｓｏ ＳＰꎬ Ｃｈｏｎｇ Ｗꎬ Ｌｕｃａｓ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｕｍａｎ
ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ａｎｔｉｇｅｎ￣１ꎬ ￣３ꎬ ￣４ ａｎｄ ￣５ ａｌｌｅｌｅ ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ｉｎ Ｅｎｇｌｉｓｈ
Ｃａｕｃａｓｏｉｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｕｓｉｎｇ ａ ｍｕｌｔｉｐｌｅｘ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ ＤＮＡ￣ｂａｓｅｄ
ａｓｓａｙ. Ｖｏｘ Ｓａｎｇꎬ ２０１３ꎬ １０５(１): ６５￣７２.

[１６] Ｈａｕｃｋ Ｂꎬ Ｐｈｉｌｉｐｐ Ａꎬ Ｅｃｋｓｔｅｉｎ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｕｍａｎ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ａｌｌｏａｎ￣
ｔｉｇｅｎ ｇｅｎｏｔｙｐｅ ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ａｍｏｎｇ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｗｉｔｈ Ｔｕｒｋｉｓｈ ａｎｄ
Ｇｅｒｍａｎ ｄｅｓｃｅｎｔ. Ｔｉｓｓｕｅ Ａｎｔｉｇｅｎｓꎬ ２０１１ꎬ ７８(６): ４１６￣４２０.

[１７] Ｎｏｒｃｉａ ＡＭꎬ Ｓｕｇａｎｏ ＥＹꎬ Ｃｈｉｂａ ＡＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｕｍａｎ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ａｌ￣
ｌｏａｎｔｉｇｅｎ￣１ａꎬ ￣１ｂꎬ ￣２ꎬ ￣３ａ ａｎｄ ￣４ａ ｆｒｅｑｕｅｎｃｉｅｓ ｉｎ Ｂｒａｚｉｌｉａｎｓ. Ｔｉｓ￣
ｓｕｅ Ａｎｔｉｇｅｎｓꎬ ２００９ꎬ ７４(５): ４０４￣４０７.

(２０１６￣０９￣２３ 收稿ꎬ２０１７￣０７￣１１ 修回)

本文编辑:李宜蔓

«中国输血杂志»郑重申明

尊敬的各位业界同仁:
因近来时有热心读者作者举报ꎬ网上出现伪冒 «中国输血杂志» 的钓鱼网站ꎬ钓鱼邮箱 (例如: ｈｔｔｐ: / /

ｗｗｗ ｚｇｓｘｚｚ ｃｎ / ꎬ以 １６３ ｃｏｍ 为后缀的投稿邮箱等)非法收取高价审稿费、定稿费等卑劣行径ꎬ严重损害了本刊在业

界的良好声誉ꎮ
本刊特此郑重申明:本刊官网:ｗｗｗ ｃｊｂｔ ｃｎꎻ本刊唯一投稿平台:ｂｌｏｏ ｃｂｐｔ ｃｎｋｉ ｎｅｔꎻ本刊正式的收费项目只有审

稿费(６０ 元 /篇)ꎬ版面费ꎬ杂志发行费(１６ 元 /本)３ 种ꎮ 除此之外的任何费用ꎬ均与«中国输血杂志»编辑部无关ꎻ本
刊自 ２０１３ 年元月起ꎬ已启用采编平台处理日常稿件ꎬ不再接受邮箱来稿ꎮ

此外ꎬ本部未开通任何形式的网上支付方式ꎬ如广大同仁在投稿、发稿、购买本刊印刷品过程中ꎬ发现任何问题ꎬ
请及时与本刊编辑部电话联系确认ꎬ不要轻易转账付款ꎬ以杜绝此类“钓鱼牟利”事件的发生ꎬ维护广大作者、读者权

益和编辑部声誉!
特此申明ꎬ敬请相互转告!

«中国输血杂志»编辑部

３３０１中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



ｄｏｉ:１０ １３３０３ / ｊ ｃｊｂｔ ｉｓｓｎ １００４￣５４９ｘ ２０１７ ０９ ０２０
△通信作者: 葛红卫(１９６７￣) ꎬ女ꎬ主任技师ꎬ主要从事实验室过程控

制方面的研究ꎬ电话: ０１０￣８２８０７２５０ꎬＥｍａｉｌ: ｈｗｇｅ８８＠ １６３ ｃｏｍ

论著

实施核酸检测后重新评估献血者 ＡＬＴ 的检测功效

王瑞　 黄力勤　 张婧　 贾俊杰　 冷婵　 高楠　 葛红卫△(北京市红十字血液中心ꎬ北京 １００８８)

　 　 摘要:目的　 引入核酸检测后ꎬ重新评估 ＡＬＴ 对血液安全的功效ꎬ为优化血液筛查策略提供依据ꎮ 方法 　 对

２０１０ 年 １１ 月－２０１５ 年 １２ 月近 ５ 年时间北京市红十字血液中心 １ ４９５ ８６３ 例无偿献血者进行 ＡＬＴ 与乙肝标志物

(ＨＢｓＡｇ、ＨＢＶ￣ＤＮＡ)、丙肝标志物(抗￣ＨＣＶ、ＨＣＶ￣ＲＮＡ)检测结果分析ꎬ评估 ＡＬＴ 在肝炎方面对于血液安全的功效ꎮ
结果　 １)ＡＬＴ 不合格献血者的乙肝检出率(５ ９５０‰)略高于 ＡＬＴ 正常献血者(３ ７２０‰)ꎬＡＬＴ 不合格献血者的丙肝

检出率(１ ３８６‰)略低于 ＡＬＴ 正常献血者(４ ４２８‰)ꎬ差异有统计学意义(χ２值分别为 １０ ６０、１５６ ０４ꎬＰ<０ ０１)ꎮ ２)
ＡＬＴ 不合格献血者的 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性检出率、ＨＣＶ￣ＲＮＡ 单阳性检出率与 ＡＬＴ 正常献血者均无显著差异(χ２值分别

为 ０ ０１７、０ ０８６ꎬＰ>０ ０１)ꎮ ３)使用百分位数法计算 ３ ６４２ 例献血者 ＡＬＴ９５％界限为 ５９ Ｕ / Ｌꎮ ４)采用不同 ＡＬＴ 判定

界值(４０ Ｕ / Ｌ、５０ Ｕ / Ｌ、５９ Ｕ / Ｌ)ꎬ６９２ 例 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性献血者检出率无统计学差异( χ２ ＝ ４ ５０２ꎬＰ>０ ０１)、１６ 例

ＨＣＶ￣ＲＮＡ 单阳性献血者均不能检出ꎮ ５)ＡＬＴ 判定界值从 ４０ Ｕ / Ｌ 调整为 ５０ Ｕ / Ｌ 时ꎬ平均每年增加 ２ １９％血液资源ꎻ
如 ＡＬＴ 判定界值从 ５０ Ｕ / Ｌ 提升至 ５９ Ｕ / Ｌꎬ至少可节约 ７４ １１％单纯因 ＡＬＴ 不合格的血液ꎮ 结论　 开展核酸检测以

来显著提升了血液安全ꎬＡＬＴ 对降低输血传播风险的功效已极其有限ꎬ研究支持取消 ＡＬＴ 检测ꎮ 在目前政策下ꎬ可
适当将 ＡＬＴ 判定界值调整为 ５９ Ｕ / Ｌꎬ在确保血液安全的前提下获得更多的资源ꎮ

关键词:丙肝酸氨基转移酶ꎻ核酸检测ꎻ判定界值ꎻ献血者ꎻ肝炎

　 　 中图分类号:Ｒ４４６ １１＋ ２　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣１０３４￣０５
Ｒｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＡＬＴ ｏｎ ｂｌｏｏｄ ｓａｆｅｔｙ ｉｎ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｅｒａ　 ＷＡＮＧ Ｒｕｉꎬ ＨＵＡＮＧ Ｌｉｑｉｎꎬ ＺＨＡＮＧ Ｊｉｎｇꎬ ＪＩＡ Ｊｕｎ￣
ｊｉｅꎬ ＬＥＮＧ Ｃｈａｎꎬ ＧＡＯ Ｎａｎꎬ ＧＥ Ｈｏｎｇｗｅｉ.Ｂｅｉｊｉｎｇ Ｒｅｄ Ｃｒｏｓｓ Ｂｌｏｏｄ Ｃｅｎｔｅｒꎬ Ｂｅｉｊｉｎｇ １０００８８ꎬ Ｃｈｉｎａ.Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ:ＧＥ
Ｈｏｎｇｗｅｉ

Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｗａｓ ａｉｍｅｄ ｔｏ ｒｅｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ (ＡＬＴ) ｉｎ ｖｏｌｕｎｔｅｅｒ
ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ｏｆ ｐｅｒｆｏｒｍｉｎｇ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｔｅｓｔꎬ ｔｈｅｎ ｔｏ ｐｒｏｖｉｄｅ ｓｕｐｐｏｒｔ ｆｏｒ ｏｐｔｉｍｉｚｉｎｇ ｂｌｏｏｄ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｓｔｒａｔｅ￣
ｇｙ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 １ ４９５ ８６３ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｗｈｏ ｄｏｎａｔｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｕｒｉｎｇ Ｎｏｖ. ２０１０ ｔｏ Ｄｅｃ.２０１５ ｉｎ Ｂｅｉｊｉｎｇ Ｒｅｄ Ｃｒｏｓｓ Ｂｌｏｏｄ
Ｃｅｎｔｅｒ ｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ ＡＬＴꎬ ＨＢＶ ｍａｒｋｅｒｓ (ＨＢＶ￣ＤＮＡꎬ ＨＢｓＡｇ) ａｎｄ ＨＣＶ ｍａｒｋｅｒｓ (ＨＣＶ￣ＲＮＡꎬ ａｎｔｉ￣ＨＣＶ) ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ
ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＡＬＴ ｏｎ ｂｌｏｏｄ ｓａｆｅｔｙ. Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 １) Ｔｈｅ ｒａｔｅ ｏｆ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ＨＢＶ ｍａｒｋｅｒｓ ａｍｏｎｇ ＡＬＴ ｕｎｑｕａｌｉｆｉｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ
(５ ９５０‰)ｗａｓ ｓｌｉｇｈｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ＡＬＴ ｑｕａｌｉｆｉｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ (３ ７２０‰)ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｒａｔｅ ｏｆ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ＨＣＶ ｍａｒｋｅｒｓ ａｍｏｎｇ
ＡＬＴ ｕｎｑｕａｌｉｆｉｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ (１ ３８６‰) ｗａｓ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ＡＬＴ ｑｕａｌｉｆｉｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ (４ ４２８‰). Ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ (χ２ ＝ １０ ６０、１５６ ０４ꎬＰ<０ ０１). ２) Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｉｎ ＡＬＴ ｕｎｑｕａｌｉｆｉｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏ￣
ｎｏｒｓ ｗｉｔｈ ｓｉｎｇｌｅ ＨＢＶ￣ＤＮＡ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅꎬ ｓｉｎｇｌｅ ＨＣＶ￣ＲＮＡ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅ ａｎｄ ＡＬＴ ｑｕａｌｉｆｉｅｄ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ( χ２ ＝ ０ ０１７ꎬ
０ ０８６ꎬ Ｐ>０ ０１). ３) Ｔｈｅ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＡＬＴ ｗａｓ ５９ Ｕ / Ｌ (３ ６４２ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ) ｂｙ ｔｈｅ ｍｅｔｈｏｄ ｏｆ ｐｅｒｃｅｎｔｉｌｅ. ４)
Ｅｖｅｎ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＡＬＴ(４０ Ｕ / Ｌꎬ ５０ Ｕ / Ｌꎬ ５９ Ｕ / Ｌ)ꎬ ｔｈｅ ｒａｔｅ ｏｆ ｓｉｎｇｌｅ ＨＢＶ￣ＤＮＡ ｐｏｓｉｔｉｖｅ (ｎ ＝
６９２) ｓｈｏｗｅｄ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ (χ２ ＝ ４ ５０２ꎬ Ｐ>０ ０１) ａｎｄ １６ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｓｉｎｇｌｅ ＨＣＶ￣ＲＮＡ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｗｅｒｅ ｓｔｉｌｌ ｎｏｔ ｄｅｔｅｃ￣
ｔｅｄ. ５)Ｔｈｅ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＡＬＴ ｗａｓ ａｄｊｕｓｔｅｄ ｆｒｏｍ ４０Ｕ / Ｌ ｔｏ ５０Ｕ / Ｌꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｂｌｏｏｄ ｒｅｓｏｕｒｃｅ ｉｎ ａｖｅｒａｇｅ ｒａｔｅ ｏｆ
２ １９％ ａｎｎｕａｌｌｙ. Ｉｆ ｔｈｅ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＡＬＴ ｃｏｕｌｄ ｂｅ ａｄｊｕｓｔｅｄ ｆｒｏｍ ５０Ｕ / Ｌ ｔｏ ５９Ｕ / Ｌꎬ ｉｔ ｗｉｌｌ ｂｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｔｏ ｓａｖｅ ａｔ ｌｅａｓｔ
７４ １１％ ｂｌｏｏｄ ｒｅｓｏｕｒｃｅ ｄｅｅｍｅｄ ｕｎｑｕａｌｉｆｉｅｄ ｂｙ ＡＬＴ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｉｎ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｅｒａꎬ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＡＬＴ ｈａｓ ｂｅｅｎ ｅｘｔｒｅｍｅｌｙ
ｌｉｍｉｔｅｄ ｔｏ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ ｄｉｓｅａｓｅꎬ ｓｏ ＡＬＴ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒ ｓｈｏｕｌｄ ｂｅ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｅｌｉｍｉｎａ￣
ｔｅｄ. Ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｒｅｎｔ ｂｌｏｏｄ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｓｔｒａｔｅｇｙꎬ ｉｔ ｉｓ ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＡＬＴ ｃｏｕｌｄ ｂｅ ａｄｊｕｓｔｅｄ ｔｏ ５９ Ｕ / Ｌ ｔｏ ｇｅｔ
ｍｏｒｅ ｂｌｏｏｄ ｒｅｓｏｕｒｃｅｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ｓａｃｒｉｆｉｃｉｎｇ ｂｌｏｏｄ ｓａｆｅｔｙ.

Ｋｅｙ Ｗｏｒｄｓ:ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ (ＡＬＴ)ꎬ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｔｅｓｔꎬ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｖａｌｕｅꎬ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒꎬ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ

丙氨酸氨基转移酶(ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎬＡＬＴ)是上

世纪 ８０ 年代初期引入输血服务机构ꎬ作为非甲非乙肝炎替

代性试验的非特异性检测指标ꎬ当时对于防止输血后肝炎起

到了一定作用ꎮ 随着临床诊断技术的发展ꎬ针对乙型肝炎、
丙型肝炎病毒的特异性检测方法引入到输血医学领域ꎬ国际

同行在逐渐弱化 ＡＬＴ 对血液安全的作用ꎬ包括提高 ＡＬＴ 临

界值、甚至取消献血者 ＡＬＴ 检测项目ꎮ 但我国始终将 ＡＬＴ
作为强制血液筛查检测项目之一、并采用正常参考值作为判

断其血液合格与否的标准ꎮ 随着肝炎特异性诊断试剂的完
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善与优化ꎬ尤其是核酸检测技术在血站的广泛开展ꎬＡＬＴ 在

血液筛查中的检测功效再次成为输血服务机构的焦点[１－２] ꎮ
本研究选择开展核酸检测后近 ５ 年期间 １ ４９５ ８６３ 例献血者

的筛查结果ꎬ详细分析 ＡＬＴ 与乙型肝炎标志物 (ＨＢｓＡｇ、
ＨＢＶ￣ＤＮＡ)、丙型肝炎标志物(抗￣ＨＣＶ、ＨＣＶ￣ＲＮＡ)检测结果

关系ꎬ旨在重新评估引入核酸检测后 ＡＬＴ 在防止肝炎传播方

面对血液安全的功效ꎻ再者ꎬ结合 ＡＬＴ 在肝炎方面对血液安

全的价值ꎬ使用百分位数法测算献血者 ＡＬＴ 判定界值ꎬ探讨

采用不同 ＡＬＴ 判定界值对血液检测的影响ꎬ为进一步优化血

液筛查策略提供基线数据和依据ꎮ 现报道如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 标本来源　 ２０１０ 年 １１ 月－２０１５ 年 １２ 月本中心无偿献

血者标本 １ ４９５ ８６３ 例ꎬ其中男性 １ ０３５ ３７５ 例、女性 ４６０ ４８８
例ꎬ年龄 １８－６０(中位数 ２８)岁ꎮ
１ ２　 标本采集及处理　 每位献血者捐献血液的同时留取两

份标本ꎬ肝素钠抗凝的血清学标本、ＥＤＴＡ Ｋ２ 抗凝带分离胶

的核酸标本ꎮ 两份标本均 ４－６ ｈ 内完成离心、７２ ｈ 内完成

检测ꎮ
１ ３　 仪器与试剂

１ ３ １　 检测试剂　 乙肝表面抗原(ＨＢｓＡｇ)检测试剂(上海

生物梅里埃、厦门新创)、丙肝特异性抗体(抗￣ＨＣＶ)检测试

剂(强生傲拓、北京万泰)、核酸(ＨＢＶ / ＨＩＶ / ＨＣＶ)检测试剂

(诺华诊断公司)、ＡＬＴ 检测试剂(罗氏诊断公司)ꎮ
１ ３ ２　 仪器　 ＨＢｓＡｇ、抗￣ＨＣＶ 检测使用全自动标本处理系

统 ＳＴＡＲ ８ＣＨ、全自动酶免分析系统 ＦＡＭＥ２４ / ３０(哈美尔顿

公司)ꎻＮＡＴ 联检试验(ＨＢＶ / ＨＩＶ / ＨＣＶ)和 ＨＢＶ￣ＤＮＡ、ＨＣＶ￣
ＲＮＡ 鉴别试验使用全自动核酸检测分析系统 Ｔｉｇｒｉｓ(诺华诊

断公司)ꎻＡＬＴ 检测使用日立 ７１８０ 全自动生化分析仪(日立

公司)ꎮ
１ ４　 方法

１ ４ １　 献血者检测策略及判定方案概述　 献血者血清学标

本进行 ＡＬＴ、ＡＢＯ 血型(正、反定型)、ＲｈＤ 血型、ＨＢｓＡｇ(２
遍)、抗￣ＨＣＶ(２ 遍)、抗 ＨＩＶ 或 ＨＩＶ￣ＡｇＡｂ(２ 遍)和抗 ＴＰ(２
遍)检测ꎻ同时核酸标本进行 ＮＡＴ 联检检测ꎮ 以上任一项目

检测不合格(>判定界值或阳性)则判定为血液不合格ꎬ所有

项目检测均合格(≤判定界值或阴性)方可判定为血液合格ꎮ
实验室对 ＮＡＴ 联检结果为不合格的标本做进一步鉴别试验

来确定具体病毒种类 (ＨＢＶ￣ＤＮＡ、ＨＣＶ￣ＲＮＡ、ＨＩＶ￣ＲＮＡ)ꎮ
ＨＢｓＡｇ 检测阴性且 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 检测阳性为乙肝核酸单阳性

(ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性)、抗 ＨＣＶ 检测阴性且 ＨＣＶ￣ＲＮＡ 检测阳

性为丙肝核酸单阳性(ＨＣＶ￣ＲＮＡ 单阳性)ꎬ其对应献血者判

定为肝炎窗口期或隐匿性感染ꎮ
１ ４ ２　 ＡＬＴ 在肝炎筛查中的功效[３] 　 １) ＡＬＴ 不合格献血

者肝炎标志物的检测情况:比较 ２０１０ 年 １１ 月－２０１５ 年 １２ 月

ＡＬＴ 不合格献血者与 ＡＬＴ 合格献血者在乙肝标志物(ＨＢ￣
ｓＡｇ、ＨＢＶ￣ＤＮＡ)、丙肝标志物(抗 ＨＣＶ、ＨＣＶ￣ＲＮＡ)的筛检情

况ꎮ ２) 肝炎窗口期或隐匿性感染献血者 ＡＬＴ 的检测情况:
比较 ２０１０ 年 １１ 月－２０１５ 年 １２ 月 ＡＬＴ 不合格献血者与 ＡＬＴ
合格献血者在 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性、ＨＣＶ￣ＲＮＡ 单阳性的筛检

情况ꎮ
１ ４ ３　 ＡＬＴ 判定界值设定 　 １)献血者 ＡＬＴ 判定界值[４－５] :
① 回顾性统计 ２０１０－２０１４ 年 ＡＬＴ 检测情况:献血前 １１ ７８％
献血者因 ＡＬＴ 检测不合格无法献血ꎻ献血后实验室对血液再

次进行 ＡＬＴ 检测ꎬ９９ ５３％献血者 ＡＬＴ 检测合格、０ ４７％献血

者 ＡＬＴ 检测不合格ꎮ ② 依据上述数据结构ꎬ选取献血者样

本 ３ ６４２ 例(ＨＢｓＡｇ、抗 ＨＩＶ、抗￣ＨＣＶ、抗￣ＴＰ 和 ＮＡＴ 检测结果

均为合格)使用百分位数法建立献血者 ＡＬＴ 参考范围ꎬ以
９５％作为 ＡＬＴ 判定界值ꎮ 样本来源:使用分层抽样法抽取

２０１４ 年 ７ 月 １ 日－１２ 月 ３１ 日献血后 ＡＬＴ 检测合格 ３ １９８ 例、
献血后 ＡＬＴ 检测不合格 １５ 例ꎻ２０１０－２０１４ 年献血前未进行

ＡＬＴ 初筛检测、献血后经实验室检测 ＡＬＴ 不合格 ４２９ 例ꎮ ２)
采用不同 ＡＬＴ 判定界值对血液检测的影响ꎮ ① 不同 ＡＬＴ 判

定界值对肝炎窗口期或隐匿性感染献血者的检出情况:比较

采用国家规定 ＡＬＴ 判定界值(４０ Ｕ / Ｌ、５０ Ｕ / Ｌ)、本研究制定

ＡＬＴ 判定界值时ꎬＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性、ＨＣＶ￣ＲＮＡ 单阳性的筛

检情况ꎮ ② 依据卫生部血液专业标准委员会«血液筛查丙

氨酸氨基转移酶(ＡＬＴ)临界值变更专题研讨会纪要» [６] ꎬ
２０１３ 年 ６ 月 ３ 日起本中心 ＡＬＴ 判定界值由 ４０ Ｕ / Ｌ 提升至

５０ Ｕ / Ｌꎬ比较 ＡＬＴ 判定界值改变后对血液资源的影响ꎮ 并预

估使用本研究制定 ＡＬＴ 判定界值对血液资源的影响ꎮ
１ ５　 数据处理 　 使用 ＳＰＳＳ１９ ０ 对数据进行处理ꎮ 采用

９５％百分位数法确定 ＡＬＴ 判定界值ꎮ 两组检出率比较采用

卡方检验ꎬ以 Ｐ<０ ０１ 认为差异具有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 ＡＬＴ 对乙肝、丙肝筛查中的功效　 ２０１０ 年 １１ 月－２０１５
年 １２ 月本中心 １ ４９５ ８６３ 例血液标本共检出 ＡＬＴ 不合格 ８
１２０ 例、乙肝阳性 ５ ５６２ 例、丙肝阳性 ６ ６６２ 例ꎮ 如图 １ 所示ꎬ
８ １２０ 例 ＡＬＴ 不合格中绝大部分为单纯 ＡＬＴ 不 合 格

(９７ ３６％)、ＡＬＴ 不合格且肝炎标志物检测为阳性为 １５９ 例

(１ ９６％)ꎮ
表 １　 近 ５ 年 ＡＬＴ 不合格情况分析　 　 (ｎ＝ ８ １２０)

ＡＬＴ 不合格分类 数量 比例(％)
乙肝阳性 ４８ ０ ５９
丙肝阳性 １１１ １ ３７

其他传染病阳性 ５５ ０ ６８
单纯 ＡＬＴ 不合格 ７ ９０６ ９７ ３６

２ １ １　 ＡＬＴ 不合格献血者肝炎标志物的检测情况　 如表 ２
所示ꎬＡＬＴ 不合格献血者的乙肝阳性率高于 ＡＬＴ 合格献血

者ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０ ０１)ꎻＡＬＴ 不合格献血者的丙肝

阳性率低于 ＡＬＴ 合格献血者ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０ ０１)ꎮ
表 ２　 ＡＬＴ 与肝炎阳性检出情况比较

乙肝检测 丙肝检测

乙肝
阳性

乙肝
阴性

乙肝阳性
检出率(‰)

丙肝
阳性

丙肝
阴性

丙肝阳性
检出率(‰)

ＡＬＴ 合格 ５ ５１４ １ ４８２ ２２９ ３ ７２０ ６ ５５９ １ ４８１ １８４ ４ ４２８
ＡＬＴ 不合格 ４８ ８ ０７２ ５ ９５０∗ １１１ ８ ００９ １ ３８６∗∗

∗ χ２ ＝ １０ ６０ꎬＰ<０ ０１ꎬ∗∗ χ２ ＝ １５６ ０４ꎬＰ<０ ０１

２ １ ２　 肝炎窗口期或隐匿性感染献血者的 ＡＬＴ 检测情况　
２０１１ 年 １１ 月－２０１５ 年 １２ 月本中心 １４９５８６３ 例献血者检出

ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性 ６９２ 例、ＨＣＶ￣ＲＮＡ 单阳性 １６ 例ꎮ 如表 ３ 所
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示ꎬＡＬＴ 不合格献血者的 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性检出率、ＨＣＶ￣
ＲＮＡ 单阳性检出率与 ＡＬＴ 正常献血者均无显著差异(Ｐ>
０ ０１)ꎮ

表 ３　 ＡＬＴ 与肝炎核酸单阳性检出情况比较

乙肝检测 丙肝检测

ＨＢＶｖＤＮＡ
单阳性

乙肝
阴性

ＨＢＶ￣ＤＮＡ
单阳性

检出率(‰)

ＨＣＶ￣ＲＮＡ
单阳性

丙肝
阴性

ＨＣＶ￣ＲＮＡ
单阳性

检出率(％)
ＡＬＴ 合格 ６８８ １ ４８２ ９１７ ４ ３６４ １６ １ ４８２ ６７８ ０ ００１

ＡＬＴ 不合格 ４ ８ ０７６ ５ ９６５∗ ０ ８ ００９ ０∗∗

注:∗ χ２ ＝ ０ ０１７ꎬＰ>０ ０１ꎬ∗∗ χ２ ＝ ０ ０８６ꎬＰ>０ ０１

２ １　 ＡＬＴ 判定界值设定

２ ２ １　 献血者 ＡＬＴ 正常参考范围 　 统计 ３ ６４２ 例献血者

ＡＬＴ 检测结果ꎬ如图 １ 所示ꎮ 使用百分位数法计算 ９５％分布

范围ꎬ上限为 ５９ Ｕ / Ｌꎮ

图 １　 献血者 ＡＬＴ 检测值分布图(ｎ＝ ３ ６４２)
２ １ ２　 采用不同 ＡＬＴ 判定界值对血液检测的影响　 １)不同

ＡＬＴ 判定界值对肝炎窗口期或隐匿性感染献血者的检出情

况:如图 ２ 所示ꎬ肝炎核酸单阳性献血者 ＡＬＴ 检测值大多分

布在 ４０ Ｕ / Ｌ 以下ꎮ 采用国家规定 ＡＬＴ 判定界值(４０ Ｕ / Ｌ、５０
Ｕ / Ｌ)、本研究制定 ＡＬＴ 判定界值(５９ Ｕ / Ｌ)ꎬ１６ 例 ＨＣＶ￣ＲＮＡ
单阳性献血者(ＡＬＴ 检测值为 ５ ５－３９ ０ Ｕ / Ｌ)均不能检出ꎻ
６９２ 例 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性献血者(ＡＬＴ 检测值为 ５ ０－３９２ ０
Ｕ / Ｌ)检出情况如表 ４ 所示ꎬ经分析 ３ 种 ＡＬＴ 判定界值对

ＨＢＶ 窗口期检出率无显著差异(χ２ ＝ ４ ５０２ꎬＰ>０ ０１)ꎮ ２) 调

整 ＡＬＴ 判定界值对血液资源的影响:自 ２０１３ 年 ６ 月 ３ 日起

使用 ５０ Ｕ / Ｌ 作为 ＡＬＴ 判定界值ꎬ较使用 ＡＬＴ 判定界值为 ４０
Ｕ / Ｌ 平均每年可增加 ２ １９％血液资源ꎬ如表 ５ 所示ꎮ

图 ２　 肝炎窗口期或隐匿性感染献血者 ＡＬＴ 检测值分布示意图

表 ４　 设定不同 ＡＬＴ 判定界值对 ６９２ 例 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性

献血者检出情况的比较

ＡＬＴ
不合格

ＡＬＴ
合格

ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性
检出率

ＡＬＴ 判定界值(Ｕ / Ｌ) 　 ４０ １１ ６８１ １ ５９％
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ５０ ８ ６８４ １ １６％
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ５９ ３ ６８９ ０ ４３％

表 ５　 将 ＡＬＴ 判定界值从 ４０ Ｕ / Ｌ 调整为 ５０ Ｕ / Ｌ
节约血液资源比较

采血
时间

血液采集
标本数量

ＡＬＴ 不合格
标本数量
(判定界值
４０ Ｕ/ Ｌ)

ＡＬＴ 不合格
标本数量
(判定界值
５０ Ｕ/ Ｌ)

节约血液
标本数量

２０１３ ６ ３－２０１３ １２ ３１ １５９ ９３８ ４ ７６１ ７４６ ４ ０１５(２ ５２％)
２０１４年 ２９１ ６７０ ６ ２６５ ８７３ ５ ３９２(１ ８５％)
２０１５年 ３１７ ９０２ ８ ６２５ １ ２１６ ７ ４０９(２ ３３％)
合计 ７６７ ５１０ １９ ６５１ ２ ８３５ １６ ８１６(２ １９％)

如进一步将 ＡＬＴ 判定界值从现用 ５０Ｕ / Ｌ 提升至本研究

５９Ｕ / Ｌꎬ则至少可节约 ７４ １１％单纯因 ＡＬＴ 不合格报废的血

液资源ꎬ如表 ６ 所示ꎮ
表 ６　 将 ＡＬＴ 判定界值从 ５０Ｕ / Ｌ 调整为 ５９ Ｕ / Ｌ

节约血液资源估计

采血时间

ＡＬＴ 不合格
标本数量
(判定界值
５０ Ｕ / Ｌ)

ＡＬＴ 不合格
标本数量
(判定界值
５９ Ｕ / Ｌ)

节约血液
标本数量

２０１３ ６ ３－２０１３ １２ ３１ ７４６ １１１ ６３５(８５ １２％)
２０１４ 年 ８７３ ２３２ ６４１(７３ ４２％)
２０１５ 年 １ ２１６ ３９１ ８２５(６７ ８４％)
合计 ２ ８３５ ７３４ ２ １０１(７４ １１％)

３　 讨论

丙氨酸氨基转移酶(ＡＬＴ)富含于肝脏细胞中ꎬ是用于衡

量肝脏损害的最常见指标之一ꎮ ２０ 世纪 ８０ 年代末ꎬ由于乙

肝病毒诊断试剂盒效能所限及丙肝病毒检测方法的缺如ꎬ
１９８６ 年美国首次将 ＡＬＴ 项目作为非特异性检测肝炎的替代

试验引入献血者筛查ꎬ用于降低经输血传播肝炎的风险ꎮ 研

究显示[７] ꎬＡＬＴ 对于遏制输血后肝炎的发生确实发挥过重要

作用ꎮ 但是 ＡＬＴ 作为非特异性指标ꎬ引起其异常增高的因素

很多ꎬ除肝脏疾病、心血管疾病、肾脏疾病等病例因素外ꎬ很
多非病理因素如年龄、饮酒、剧烈运动、肥胖等均可导致 ＡＬＴ
异常ꎬＡＬＴ 对于肝病的预期值仅为 ３１％ꎬ因此实施 ＡＬＴ 筛查

同时意味着血液资源报废、献血者流失等ꎮ 随着乙肝、丙肝

诊断试剂的发展ꎬ尤其是 １９９２ 年抗 ＨＣＶ 被引入输血服务机

构的血液筛查后ꎬＡＬＴ 的功效越来越受到业内质疑ꎮ １９９５ 年

美国国立卫生研究院得出结论:在 ＨＣＶ 特异性检测方法建

立以后ꎬＡＬＴ 已经失去了其对防止输血后肝炎的意义ꎻ２００９
年 ＷＨＯ«输血相关感染血液筛查推荐性建议» [８] 指出 ＡＬＴ
作为替代性检测指标ꎬ其应用价值已经不大ꎬ建议将 ＡＬＴ 从

血液筛查策略中取消ꎮ １９９９ 年美国率先取消了献血者 ＡＬＴ
检测项目ꎬ英国、欧盟、以及香港和澳门等国家和地区纷纷效

尤ꎮ 但我国始终将 ＡＬＴ 作为强制血液筛查检测项目之一、并
采用正常参考值上限作为判断血液合格与否的标准ꎮ 随着

ＥＬＩＳＡ 试剂盒的特异性与灵敏度的不断提高ꎬ血液检测能力
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较上世纪 ８０ 年代有了大幅度提升ꎻ尤其是 ２０１０ 年核酸技术

引入输血服务机构并在全国范围内推广实施[９－１０] ꎬ血液检测

能力迈向新纪元ꎬ在此背景下ꎬ重新评估 ＡＬＴ 在血液筛查中

的功效显得尤为迫切和必要ꎮ
本研究显示ꎬ我中心开展核酸检测近 ５ 年来(２０１０ 年 １１

月－２０１５ 年 １２ 月)ꎬ１ ４９５ ８６３ 例献血者共检出 ＡＬＴ 不合格 ８
１２０ 例ꎬ其中单纯因 ＡＬＴ 不合格为 ７ ９０６ 例(９７ ３６％)ꎬ是血

液报废的首位原因ꎻＡＬＴ 不合格且肝炎检测阳性仅为 １５９ 例

(１ ９６％)ꎮ 对乙肝而言ꎬＡＬＴ 不合格献血者中乙肝检出率

(５ ９５‰)略高于 ＡＬＴ 正常献血者(３ ７２‰)ꎬＡＬＴ 不合格在

排除乙肝献血者的筛查率为 ５ ９１‰ꎻ５ ５６２ 例乙肝献血者中

５ ５１４ 例(９９ １４％)均为 ＡＬＴ 正常、意味着绝大部分乙肝献血

者必须依靠特异性乙肝诊断试剂方能达到筛查目的ꎮ 对丙

肝而言ꎬＡＬＴ 不合格献血者中丙肝检出率(１ ３８６‰)反而低

于 ＡＬＴ 正常献血者(４ ４２８％)ꎬ提示 ＡＬＴ 不合格在排除丙肝

献血者无任何意义ꎮ 我中心引入核酸检测后ꎬ共检出肝炎核

酸单阳性献血者 ７０８ 例(ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性 ６９２ 例、ＨＣＶ￣ＲＮＡ
单阳性 １６ 例)ꎬ其中 ＡＬＴ 不合格仅为 ４ 例(０ ５６％)ꎬ分析发

现 ＡＬＴ 不合格献血者的 ＨＢＶ￣ＤＮＡ 单阳性检出率、ＨＣＶ￣ＲＮＡ
单阳性检出率与 ＡＬＴ 正常献血者无差异ꎬ提示 ＡＬＴ 不合格

在排除肝炎窗口期和隐匿性感染献血者功效甚微(筛检率仅

为 ０ ４９‰ꎬ４ / ８ １２０)ꎮ 如上所述ꎬＡＬＴ 作为评估肝功能受损

的非特异性筛查试验ꎬ对降低肝炎输血传播风险的功效已极

其有限ꎬ研究结果支持取消 ＡＬＴ 项目ꎮ
长期以来ꎬ针对 ＡＬＴ 在输血服务领域的另一关注热点是

ＡＬＴ 判定界值的研究ꎮ 对于输血服务机构而言ꎬＡＬＴ 判定界

值直接决定献血者是否能够献血、其血液是否能够用于临

床ꎮ 我国始终采用 ＡＬＴ 正常参考区间上限作为献血者血液

检验的判定界值ꎬ如 ＧＢ１８４６７(２００１) «献血者健康检查要

求» [１１]规定 ＡＬＴ 检验要求≤４０ Ｕ / Ｌ(速率法)或 ２５ Ｕ / Ｌ(赖
氏法)ꎻ２０１２ 年 １２ 月 ２５ 日卫生部发布 ＷＳ / Ｔ４０４ １－２０１２«临
床常用生化检验项目参考区间第一部分:血清丙氨酸氨基转

移酶、天门冬氨酸氨基转移酶、碱性磷酸酶和 γ￣谷氨酰基转

移酶» [１２] ꎬ其规定 ＡＬＴ 正常参考区间为男性:９－５０ Ｕ / Ｌ、女
性 ７－４０ Ｕ / Ｌꎬ２０１３ 年 １ 月国家卫生部血液专业标准委员会

遂将献血者 ＡＬＴ 判定界值调整为 ５０Ｕ / Ｌꎬ最终 ＡＬＴ≤５０ Ｕ / Ｌ
纳入«血站技术操作规程»(２０１５ 版) [１３] “４ １２ １ 血液检测合

格判定标准”ꎮ ＷＳ / Ｔ ４０４ １－２０１２ 要求参考个体在“采血前

三天保持正常生活习惯ꎬ不做剧烈运动和重劳力劳动ꎮ 采血

前一天晚餐后至第二天上午采血前禁食ꎬ禁食时间 ８ ｈ－１４
ｈ”ꎮ 但对于输血服务机构来说ꎬ血液主要来自街头无偿献血

者ꎬ也就意味着相应献血者不能严格按照 ＷＳ / Ｔ４０４ １ 的规

定进行准备ꎻ同时由于采血过程需要在短时间内从体内采集

２００ 或 ４００ ｍＬ 血液ꎬ为防止出现献血不良反应ꎬ献血者不能

空腹进行献血ꎮ 换而言之ꎬ献血者在采血前初筛检测和采血

后 ＡＬＴ 检测与 ＷＳ / Ｔ ４０４ １ 中的要求不尽相符ꎬ献血者 ＡＬＴ
判定界值是否适宜直接采用正常参考区间上限有待商榷ꎮ
再者ꎬ献血者标本保存条件、离体后标本检测时间等均对

ＡＬＴ 检测值有所影响ꎮ 研究表明献血者标本离体后>２４ ｈꎬ
即使在 ４℃ 恒温条件下ꎬＡＬＴ 活性也有所改变[１４－１５] ꎻ尽管

ＡＬＴ 在空腹和餐后检测值无统计学意义ꎬ但 ＡＬＴ 餐后均值略

高于其空腹水平[１６－１７] ꎮ 由此可见ꎬ依据输血服务机构的行

业特殊性、具体业务运行情况建立献血者 ＡＬＴ 正常参考范围

很有必要ꎮ
确定正常值范围[１８] 的一般原则是:①抽取足够例数正

常人样本ꎬ②对选定的正常人进行准确而统一的测定ꎬ③决

定取单侧范围值还是双侧范围值ꎬ④选定适当的百分范围ꎬ
⑤估计界值ꎮ 本研究依据实际情况、针对献血者这一特殊群

体ꎬ将正常人界定为自我排查无异常且特定传染病项目为阴

性者ꎮ 由于目前临床尚未发现低 ＡＬＴ 活力因某种疾病所致ꎬ
疾病时其测定值主要表现为增高ꎬ因此确定 ＡＬＴ 活性的参考

区间只需定出上限、在确定第 ９５％分布范围上限时只考虑单

侧的 ９５％即可ꎮ 本研究采用百分位数法确定献血者正常参

考范围ꎬ通过分析近 ５ 年来献血者 ＡＬＴ 检测结果的数据构成

(合格与不合格比率)ꎬ采用分层抽样法抽取相应数值ꎬ确定

ＡＬＴ ９５％参考值上限为 ５９Ｕ / Ｌꎮ 该数值与东莞地区(５６ ５Ｕ /
Ｌ) [１９] 、北海地区(５８ ２Ｕ / Ｌ) [１８] 和开封地区(６３ ６Ｕ / Ｌ) [２０] 献

血者 ＡＬＴ９５％参考值上限相近ꎻ与日本现行 ＡＬＴ 参考值上限

６０Ｕ / Ｌ 接近[２１] ꎮ 纵观其他仍将 ＡＬＴ 作为献血者检测项目的

国家发现ꎬ其 ＡＬＴ 判定界值大多高于正常参考范围上限[２２] ꎬ
如日本 ＡＬＴ 判定界值 ６０Ｕ / Ｌ 高于其正常参考上限(５－４５)
Ｕ / Ｌ、德国将献血者 ＡＬＴ 判定界值设为正常参考值上限 ２ ５－
３ ０ 倍(２０１０ 年取消 ＡＬＴ 项目)、澳大利亚将献血者 ＡＬＴ 判

定界值设为正常参考值上限 ２ 倍ꎮ 由此可见ꎬ上述国家将献

血者作为有别于传统意义上的正常人群专门制定其 ＡＬＴ 参

考值上限ꎬ在确保血液安全的前提下节约宝贵的血液资源ꎮ
如日本 ＡＬＴ 判定界值的确定基于献血者戊型肝炎感染情况、
德国则依据 ＩＦＣＣ 参考程序计算献血者 ＡＬＴ 判定界值ꎮ ＡＬＴ
作为敏感反映肝脏损伤的指标ꎬ不同种类肝脏疾病 ＡＬＴ 医学

决定水平亦有不同、但均远高于正常人群 ＡＬＴ 参考值上限ꎮ
因此ꎬ应依据我国献血者中肝炎流行情况、结合实验室检测

能力对献血者 ＡＬＴ 判定界值做进一步的研究ꎮ
合理设置 ＡＬＴ 判定界值对于血液资源具有重要影响ꎮ

本研究探讨了采用不同 ＡＬＴ 判定界值在早期发现肝炎的功

效ꎬ结果显示采用早期 ＡＬＴ 界值(４０ Ｕ / Ｌ)、目前执行的界值

(５０ Ｕ / Ｌ)以及本研究制定的界值(５９ Ｕ / Ｌ)对筛查肝炎窗口

期或隐匿性感染献血者无显著性差异ꎬ因为绝大多数

(９８ ４１％、６８１ / ６９２)乙肝核酸单阳性献血者的 ＡＬＴ 检测值分

布在 ４０ Ｕ / Ｌ 以下ꎬ１６ 例丙肝核酸单阳性献血者 ＡＬＴ 检测值

最高仅为 ３９ Ｕ / Ｌꎮ 因此ꎬＡＬＴ 作为早期发现肝脏损伤以遏制

经血感染肝炎的功效微乎其微ꎬ引进有效缩短窗口期的核酸

检测技术才是解决问题的根本方法ꎮ 另一方面ꎬ提高 ＡＬＴ 界

限值可节约血液资源ꎬ在一定程度上缓解目前的“血荒”ꎮ 依

据卫生部血液专业标准委员会«血液筛查丙氨酸氨基转移酶

(ＡＬＴ)临界值变更专题研讨会纪要»ꎬ２０１３ 年 ６ 月 ３ 日起本

中心将 ＡＬＴ 判定界值由 ４０ Ｕ / Ｌ 提升至 ５０ Ｕ / Ｌꎬ此举平均每

年可增加 ２ １９％血液资源(５ ６０５ 袋、约为 ９ ５００ Ｕ 血液)ꎻ如
进一步将 ＡＬＴ 判定界值从 ５０ Ｕ / Ｌ 提升至本研究 ５９ Ｕ / Ｌꎬ现
阶段单纯因 ＡＬＴ 报废的血液资源中约有 ７４ １１％可为临床所

用ꎬ加之献血前 ＡＬＴ 检测值为(５０－５９)Ｕ / Ｌ 而被暂时延迟的
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献血者ꎬ平均每年至少可在现有基础上再增加 ２％血液资源

(约为 ８ ７００ Ｕ 血液)ꎮ
综上所述ꎬ多年来输血服务领域对 ＡＬＴ 在血液筛查的功

效不断研究、探讨ꎬ主要因为对血液安全性的审慎和顾虑ꎮ
本研究使用开展核酸检测后 ５ 年的数据ꎬ结果显示绝大多数

肝炎献血者检出需要依靠特异性诊断试剂ꎬ早期发现肝炎窗

口期及隐匿性感染者需要依靠灵敏度更高的核酸技术ꎬ加之

２０１５ 年底核酸检测基本覆盖全国血站实验室ꎬＡＬＴ 对降低输

血传播肝炎风险的功效已极其有限、研究支持取消 ＡＬＴ 检

测ꎮ 另一方面ꎬ考虑到我国血液检测水平还存在较大差异的

现实情况ꎬ至少可适当将 ＡＬＴ 判定界值上调ꎬ确保在血液安

全的前提下获得更多的资源ꎮ
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昆明地区体检人群输血传播病毒分子流行病学研究∗

和芳　 马莎　 俞娟　 林俊　 张虹　 郑红梅　 王静　 李芹

(昆明理工大学附属昆华医院 云南省第一人民医院 风湿免疫科ꎬ云南 昆明 ６５００００)

　 　 摘要:目的　 通过对体检人群输血传播指标的检测ꎬ探究云南昆明地区第 ４、５ 组群输血传播病毒分子流行病学

的特点ꎮ 方法　 本次研究材料取于 ２０１６ 年 ４ 月在云南省第一人民医院体检科 ２２３ 份体检人群的血液标本ꎬ充分离

心后提取血清ꎬ在零下 ８０℃保存ꎮ 利用聚合酶链式反应对血清输血传播病毒进行检测ꎬ阳性样品测序以后ꎬ对其同

源性与系统进化予以分析ꎮ 结果　 本研究对 ２２３ 份血清予以检测ꎬ并根据序列的测定与比对ꎬ明确了 １５０ 份阳性标

本ꎬ其病毒感染率为 ６４ ３８％ꎬ第 ４ 组群检测出 ４７ 份ꎬ其输血传播病毒的感染率 ２１ ０８％ꎻ第 ５ 组群检测出 ７７ 份ꎬ其输

血传播病毒的感染率 ３４ ５３％ꎻ混合感染 ９ 份ꎬ感染率 ４ ０４％ꎮ 结论　 获取了本地区第 ４、５ 组群输血传播病毒流行病

学的有关数据ꎬ对输血传播病毒具有预防作用ꎮ
关键词:体检人群ꎻ输血传播病毒ꎻ分子流行病学
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Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｐｈｙｓｉｃａｌ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎꎻ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｔｒａｎｓｍｉｔｔｅｄ ｖｉｒｕｓꎻ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ

输血传播病毒(ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｔｒａｎｓｍｉｔｔｅｄ ｖｉｒｕｓꎬＴＴＶ)是 １ 种

新型的输血传播 ＤＮＡ 病毒ꎬ此病毒可使人与较多动物受到

感染的威胁ꎬ它有高度异质性和多样性的基因组ꎬ且在人群

中的感染几率更高[１] ꎮ 本研究通过对病毒 ＵＴＲ 区引物的检

测ꎬ对本地区体检人群血清样品输血传播病毒进行鉴定ꎬ并
对第 ４、５ 组群巢式引物予以鉴定ꎬ通过 Ｎ２２ 区引物的鉴定ꎬ
以此对输血传播病毒在本地区的分子流行病学特征提供有

利支持ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 材料　 来源于 ２０１６ 年 ４ 月在云南省第一人民医院体

检科 ２２３ 份体检人群的血液标本ꎬ充分离心后提取血清ꎬ在
零下 ８０℃保存ꎮ ＤＮＡ 胶回收试剂盒(ＺＰＶ２０２￣１)以及质粒提

取试剂盒(ＺＰ１０６Ａ)都由庄萌生物公司提供ꎻＰＣＲ 有关试剂

(ＲＲ００１Ｑ)、Ｔ４ 连接酶(Ｄ２０１１Ａ)等由宝生物工程(大连)有
限公司提供ꎮ ＰＣＲ 引物序列参考文献ꎬ具体引物序列如下表

１ꎬ均由上海捷瑞生物公司合成提供ꎮ

表 １　 ＰＣＲ 引物表

名称 序列

ＮＧ１４７ ＧＣＣＡＧＴＣＣＣＧＡＧＣＣＣＧＡＡＴＴＧＣＣ
ＮＧ５３７ ＣＴＡＣＧＴＡ￣ＣＡＣＴＴＣＣＴＧＧＧＧＹＧＴＧ
ＮＧ５３８ ＣＣＣＧＣＧＧＷＣＴＣＣＡＣＧＲＣＡＴ
ＮＧ５４１ ＴＣＣＡＣＣＡＴＣＣＣＣＡＴＧＣＣＡＴＧ
ＮＧ１３３ ＧＴＡＡＧＴＧＣＡＣＴＴＣＣＧＡＡＴＧＧＣＴＧＡＧ
ＮＧ５４２ ＣＴＧＴＴＴＧＴＧＧＹＴＧＴＧＧＧＧＡＴ
ＮＧ１３４ ＡＧＴＴＴＴＣＣＡＣＧＣＣＣＧＴＣＣＧＣＡＧＣ
ＮＧ１４７ ＧＣＣＡＧＴＣＣＣＧＡＧＣＣＣＧＡＡＴＴＧＣＣ
ＮＧ１３２ ＡＧＣＣＣＧＡＡＴＴＧＣＣＣＣＴＴＧＡＣ
ＮＧ５４３ ＴＣＣＣＣＡＴＧＣＣＡＴＧＧＣＡＧＧＧＣ
ＮＧ５３９ ＣＧＡＧＡＲＣＧＣＧＡＧＣＲＡＡＧＣＧＡＧ

１ ２　 病毒基因组样品制备　 血清样品保存于－８０℃超低温

冰箱中ꎬ取 ５０ μＬ 血清样品ꎬ放于 １ ５ ｍＬ 的 ＥＰ 管中ꎬ加入 １５
μＬ 病毒裂解液ꎬ沸水浴 １０ ｍｉｎꎬ４℃ ５ ０００ ｒ / ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎꎬ
取上清液以作备用ꎮ
１ ３　 巢式 ＰＣＲ　 取 １０ μＬ 的病毒基因组样品为巢式 ＰＣＲ 模

板ꎬＮＧ１３４、１３２ 作为检测引物ꎬＰＣＲ 反应体系为 ２５ μＬꎬ反应

程序为 ９４℃ ５ ｍｉｎꎬ９４℃ ３０ ｓꎬ６０℃ ３０ ｓꎬ７２℃ ３０ ｓꎬ７２℃ １０
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ｍｉｎꎻ３５ 个循环ꎬ２％琼脂碳凝胶电泳ꎬ用于基因分析ꎮ
１ ４　 ＴＴＶ 变异情况的具体分析　 取第 ４、５ 组群作为分群引

物ꎬ并根据巢式 ＰＣＲ 对体检人群的血清阳性样品基因组群

进行鉴定ꎮ 分别选择 １０ μＬ 基因组样品作为模板ꎬ并选择

ＮＧ５３７、５３８、５４０、５４１ 作为第 ４ 组群与第 ５ 组群外循环扩增的

引物ꎬＰＣＲ 体系以及反应条件都与上述一致ꎮ 选择 ＰＣＲ 产

物 １０ μＬꎬ选择 ＮＧ５３９、５３８、５４２、５４３ 作为第 ４ 组群和第 ５ 组

群内循环扩增引物ꎬ反应体系与条件均和上述保持统一ꎮ 产

物应用 ２％琼脂碳凝胶电泳予以有效分析ꎬ利用琼脂糖凝胶

回收试剂盒予以纯化后ꎬ酶连接 Ｐｍｄ￣１８Ｔ 载体ꎬ采用 ＤＨ５α
扩大克隆ꎬ对质粒测定序列ꎬ并将其导进 ＮＣＢＩ 中予以比对ꎮ
１ ５　 分析 ＴＴＶ 分群片段具有的同源性与遗传进化　 随机选

择第 ４ 组群分群实验组:ＫＭ１２０８３０、１２０７４６、１２０５２１、１２０７２８、
１２０、３１９、１２０９３２、１１３００３、１１３００４ꎬ选择 ＣＴ２３Ｆ 与 ＪＴ４１Ｆ 当作对

照株ꎻ选择第 ５ 组群分群实验组:ＫＭ１１３００５、１１３００７、１２０７４２、
１２０７０１、１２０７３３、１２０７３４、１２０６０６、１２０７０３ꎬ选择 ＣＴ３９Ｆ 与 ＪＴ３３Ｆ
当作对照株ꎬ对本地区 ＴＴＶ 和其他地区毒株的进化联系ꎬ选择

ＤＮＡｓｔａｒ 软件初步分析分群片段序列的同源性与系统进化ꎮ

２　 结果

２ １　 本地区 ｇｒｏｕｐ ４ 和 ｇｒｏｕｐ ５ 的 ＴＴＶ 感染率情况　 选择本

地区 ２２３ 份体检人群的血清病毒 ＤＮＡꎬ采用巢式 ＰＣＲ 扩增ꎬ
选择 ２％的琼脂糖凝胶电泳对产物分析ꎬ如下图 １ꎬ目标片段

与理论大小 １１０ ｂｐ 统一ꎮ 利用酶连接 ｐＭＤ１８￣Ｔ 测定 ＰＣＲ 产

物序列ꎬ并把结果导进 ＮＣＢＩ 中比对序列ꎬ结果表明是 ＴＴＶꎮ
体检人群 ２２３ 份血清检出阳性 １５０ 份ꎬ基本确定本地区 ｇｒｏｕｐ
４ 和 ｇｒｏｕｐ ５ 的 ＴＴＶ 感染率为 ６４ ３８％(１５０ / ２２３)ꎮ

图 １　 利用巢式 ＰＣＲ 检测部分体检人群血清标本 ＵＴＲ
２ ２　 各类基因型群组 ＴＴＶ 的感染率情况　 本研究通过 ＴＴＶ 第

４、５基因群组的特征ꎬ选择巢式 ＰＣＲ 对病毒的基因群组进行鉴

定ꎬ以此对本地区人群中 ＴＴＶ 分子变异情况有所了解ꎮ 如下图

２显示ꎬ第 ４组群扩增显示出和理论值 １８２ ｂｐ 靠近的条带ꎬ总计

得出 ４７份阳性标本ꎬ测序序列实施 ＮＣＢＩ 的比对显示ꎬ第 ４ 组群

为输血传播病毒ꎬ且其感染率为 ２１ ０８％(４７/ ２２３)ꎮ

图 ２　 利用巢式 ＰＣＲ 检测部分体检人群血清标本第 ４ 组群引物

第 ５ 组群扩增结果情况如下图 ３:显示第 ５ 组群扩增显

示出和理论值 ２０２ ｂｐ 靠近的条带ꎬ总计得出 ７７ 份阳性标本ꎬ
测序序列实施 ＮＣＢＩ 的比对显示ꎬ第 ５ 组群为 ＴＴＶꎬ初步认为

其感染率为 ３４ ５３％(７７ / ２２３)ꎬ确定第 ４、５ 组群输血传播病

毒 ９ 份混合感染ꎬ其感染率为 ４ ０４％(９ / ２２３)ꎮ

图 ３　 利用巢式 ＰＣＲ 检测部分体检人群血清标本第 ５ 组群引物

２ ３　 第 ４、５ 组群分群片段 ＴＴＶ 同源性的分析 　 第 ４ 组群

ＴＴＶ 的参考序列为 ＪＴ４１Ｆ 与 ＣＴ２３Ｆꎬ并根据 ＤＮＡｓｔａｒ 软件对

其同源性予以分析ꎬ具体情况如下图 ４(ａ)显示ꎬ和 ＣＴ２３Ｆ 的

同源性对比ꎬ其范围为 ８５ ４％－９０ １％ꎬ最高与最低分别为实

验组 ＫＭ１１３００２、１２０７４６ꎻ和 ＪＴ４１Ｆ 的同源性对比ꎬ其范围为

８５ ４％－９１ ４％ꎬ最高与最低分别为 ＫＭ１２０９３２、１２０８３０ꎮ
第 ５ 组群 ＴＴＶ 的参考序列为 ＪＴ３３Ｆ 和 ＣＴ３９Ｆꎬ具体结果

如图 ４(ｂ)显示ꎬＫＭ１２０７３４ 和 ＪＴ３３ＦꎬＫＭ１１３００５ 和 ＣＴ３９Ｆ 的

同源性均较高ꎬ分别为 ９２ ６％、９５ ９％ꎻＫＭ１２０７３４ 和 ＣＴ３９Ｆ、
ＫＭ１２０７０１ 和 ＪＴ３３Ｆ 的 同 源 性 均 较 低ꎬ 分 别 为 ７３ ４％、
６９ ５％ꎮ

(ａ)第 ４ 组群

(ｂ)第 ５ 组群

图 ４　 ＴＴＶ 第 ４、５ 组群分群序列同源性的具体分析(％)
２ ４　 第 ４、５ 组群分群片段输血传播病毒系统进化的分析　
第 ４ 组群实验组选择 ＣＴ２３Ｆ 与 ＪＴ４１Ｆ 作为参考株ꎬ并选择

Ｍｅｇａｌｉｇｎ 软 件 构 建 分 子 进 化 树ꎬ 具 体 情 况 如 下 图 ５ꎬ
ＫＭ１２０７２８、１２０５２１、１１３００４、１２０８３０、１２０７４６、１２０９３２ 和 ＪＴ４１Ｆ
具有较近的进化关系ꎻＫＭ１２０３１９、１１３００２ 和 ＣＴ２３Ｆ 具有较近
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的进化关系ꎻ均是 ＴＴＶ 第 ４ 组群ꎬ结果和图 ４(ａ)同源性的分

析结果一致ꎮ 第 ５ 组群实验组选择 ＣＴ３９Ｆ 与 ＪＴ３３Ｆ 作为参

考株ꎬ 结 果 如 下 图 ６ 显 示ꎬ ＫＭ１２０７３３、 １２０７０３、 １１３００７、
１２０６０６、１１３００５、 １２０７０１ 和 ＣＴ３９Ｆ 具有较近的进化关系ꎬ
ＫＭ１２０７３４、１２０７４２ 和 ＪＴ３３Ｆ 也有较近的进化关系ꎬ均是 ＴＴＶ
第 ４ 组群ꎬ结果和图 ４(ｂ)同源性的分析结果一致ꎮ

图 ５　 ＴＴＶ 第 ４ 组群分型片段基因系统进化的分析

图 ６　 ＴＴＶ 第 ５ 组群分型片段基因系统进化的分析

３　 讨论

我国 ＴＴＶ 分布较广泛ꎬ极易出现肝损伤及免疫系统等相

关疾病ꎬ它的基因组在人与动物中具有较强的变异性[２－３] ꎮ
通常认为 ＴＴＶ 是 １ 种有限的致病病毒ꎬ根据有关研究显

示[４－５] ꎬＴＴＶ 和一些疾病的出现与进展均存在联系ꎮ
对各类基因型人群 ＴＴＶ 全场序列的分析显示ꎬ病毒中含

有 ＯＲＦ１、ＯＲＦ２、ＯＲＦ３ꎬ前者的主要编码为核衣壳蛋白ꎬ其中

具有滚环复制的 Ｒｅｐ 结构ꎻ中间存在较为保守的结构域ꎻ后
者编码的凋亡诱导蛋白和 ＣＡＶ 编码中蛋白较靠近[６] ꎮ 基因

组的两端均属于非翻译区ꎬ核心部分富集超过九成的鸟嘌呤

以及胞嘧啶ꎬ认为其在病毒复制方面具有显著影响[７] ꎮ
ＴＴＶ 属于变异率较高的 ＤＮＡ 病毒ꎬ现阶段ꎬ已经确定了

超过 ２３ 个基因型ꎬ本研究选择少量血清标本ꎬ通过煮沸裂解

的方式ꎬ对本地区健康体检人群的血清 ＴＴＶ 给予分析ꎬ成本

相对较低ꎬ同时ꎬ可以使标本处理效率明显提升ꎬ防止标本经

过多次冻融对病毒基因组产生破坏影响ꎮ 本研究对 ２２３ 份

血清予以检测ꎬ并根据序列的测定与比对ꎬ明确了 １５０ 份阳

性标本ꎬ其病毒感染率为 ６４ ３８％ꎬ第 ４ 组群检测出 ４７ 份ꎬ其
ＴＴＶ 的感染率为 ２１ ０８％ꎻ第 ５ 组群检测出 ７７ 份ꎬ其感染率

为 ３４ ５３％ꎻ混合感染 ９ 份ꎬ感染率为 ４ ０４％ꎮ 在深入研究的

过程中ꎬ我们检测了 ＴＴＶ Ｎ２２ 区以及相关基因组群ꎬ保证不

同基因组群的感染率ꎻ得到 ＴＴＶ 全基因组的序列ꎬ以此对本

地区 ＴＴＶ 毒株和其他地区毒株间进化关系同源性与异同性

的分析ꎬ以此对 ＴＴＶ 在本地区的分子流行病学特征的了解提

供有利条件ꎮ
ＴＴＶ 是否能引起肝脏的损伤现在还不能下定论 (Ｎｏｂｉｌｉ

ｅｔ ａｌ ꎬ ２００５)ꎬ项目矛盾的结论都比较多ꎬ然而现在越来越相

信的是 ＴＴＶ 和人是共进化的关系ꎬ不会造成肝损伤ꎮ 甚至有

些 ＴＴＶ 的基因型在 ＨＩＶ 感染者中比健康人群有较高的流行

率ꎬ而且 ＴＴＶ 的载量也较高(Ｓｈｉｂａｙａｍａ ｅｔ ａｌ ꎬ ２００１)ꎬ但是

没有造成相应的疾病ꎮ
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论著

成都市获国家无偿献血奉献奖献血者流失原因分析

赵玉伟　 涂丽梅　 傅雪梅△(成都市血液中心ꎬ四川 成都 ６１００４１)

　 　 摘要:目的　 针对获得国家无偿献血奉献奖献血者的流失情况及原因进行分析ꎬ探讨有效减少献血者流失的对

策ꎮ 方法　 查询获国家无偿献血奉献奖各奖项献血者的基本信息ꎬ对流失原因以问卷形式进行电话回访ꎬ对获取的

信息进行统计分析ꎮ 结果　 成都市 ２０１２－２０１３ 年度获奖献血者流失率为 ２４ ４％ꎬ流失献血者的性别及奖项分布差

异无统计学意义ꎻ男性 ４０ 岁以下年龄段流失 ４４ 人ꎬ占男性总流失人数的 ７５ ９％ꎬ女性 ４０－５０ 岁和 ３０ 岁以下年龄段

均流失 ７ 人ꎬ分别占各自年龄段流失人数的 ３０ ４％和 ３５％ꎻ献血者“离开本市”２２ 人ꎬ“血液检测不合格”１６ 人ꎬ“献血

前体检不合格”１３ 人ꎬ“身体原因”８ 人ꎬ分别占总流失人数的 ２８ ６％ꎬ２０ ８％ꎬ１６ ９％和 １０ ４％ꎬ是导致获奖献血者流

失的主要原因ꎮ 结论　 成都市获奖献血者流失比例较高ꎬ应针对不同流失原因制定相应的招募保留策略以减少献

血者流失ꎬ对建立稳定的固定献血者队伍具有重要的意义ꎮ
关键词:国家奉献奖ꎻ献血者ꎻ流失原因ꎻ分析
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国家无偿献血奉献奖获得者是固定献血者队伍的重要

组成部分ꎬ同时该群体也是世界卫生组织(ＷＨＯ)血液安全

策略推荐的低危献血者的核心群体[１] ꎬ该献血者群体长期规

律地参加无偿献血ꎬ对无偿献血知识有较全面的了解ꎬ对提

高血液安全和保障血液供应至关重要ꎮ 因此ꎬ无偿献血奉献

奖获得者献血人群的流失ꎬ对于稳定固定献血者队伍具有较

大影响ꎮ 为此ꎬ本文针对成都市获得 ２０１２－２０１３ 年度国家无

偿献血奉献奖后流失的献血者进行统计分析ꎬ以期为固定献

血者队伍的建设与发展提供科学的参考依据ꎬ现将分析情况

报告如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 调查对象 　 成都市血液信息管理系统中获得 ２０１２－
２０１３ 年度全国无偿献血奉献奖各奖项的献血者ꎬ共计 ３１５

名ꎬ男性 ２５０ 名ꎬ女性 ６５ 名ꎮ
１ ２　 调查方法　 从血液信息管理系统中查询获奖献血者的

基本信息ꎬ获得 ２０１２－２０１３ 年度无偿献血奉献奖后停止献血

的献血者定义为流失献血者ꎬ针对该群献血者的流失原因ꎬ
以问卷形式进行电话回访ꎬ获取的信息进行统计分析ꎮ
１ ３　 统计学分析 　 文中涉及的统计学分析采用 ＳＰＳＳ２０ ０
软件进行 χ２检验ꎬ以 Ｐ<０ ０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 获奖献血者流失概况　 成都市 ２０１２－２０１３ 年度国家无

偿献血奉献奖获得者共计 ３１５ 人ꎬ获奖后流失 ７７ 人ꎬ总流失

率为 ２４ ４％ꎬ其中男性流失 ５８ 人ꎬ女性流失 １９ 人ꎬ分别占各

自性别获奖人数的 ２３ ２％和 ２９ ２％(图 １Ａ)ꎬ性别间流失率

的差异无统计学意义(χ２ ＝ １ ０２ꎬＰ>０ ０５)ꎻ按获奖等级分类ꎬ
金奖流失 ４２ 人ꎬ银奖流失 ２０ 人ꎬ铜奖流失 １５ 人ꎬ分别占各

自总获奖人数的 ２１ ２％、３３ ９％和 ２５ ９％(图 １Ｂ)ꎬ各奖项间

流失率的差异无统计学意义(χ２ ＝ ２ ３５ꎬＰ>０ ０５)ꎮ
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图 １　 获奖献血者流失概况

２ ２　 获奖后流失献血者年龄分布特征 　 从总流失状况来

看ꎬ３０－４０ 岁和 ３０ 岁以下年龄段获奖人群流失比例较大ꎬ分
别为 ２８ ８％和 ２６ １％(图 ２Ｂ)ꎮ 不同性别流失人群分布不

同ꎬ男性流失人群年龄段分布与总体流失分布情况类似ꎬ３０－
４０ 岁和 ３０ 岁以下年龄段流失人数较多ꎬ分别为 １４ 人和 ３０
人(图 ２Ａ)ꎬ流失率分别是 ２８ ６％和 ２５ ２％(图 ２Ｂ)ꎬ５０－５５
岁年龄段流失 １ 人ꎬ流失率为 １２ ５％ꎬ流失最少ꎮ 女性流失

最多的年龄段为 ４０－５０ 岁和 ３０ 岁以下年龄段ꎬ均为 ７ 人ꎬ但
流失率最大的年龄段为 ４０－５０ 岁ꎬ流失率为 ３５％ꎬ其次是 ３０
岁以下ꎬ为 ３０ ４％ꎮ ５０ 岁以下各年龄段流失率ꎬ女性均高于

男性和总体水平ꎬ但无统计学差异(Ｐ>０ ０５)ꎮ

注:年龄段 ｘ≤３０、３０<ｘ≤４０、４０<ｘ≤５０、５０<ｘ≤５５、ｘ>５５ 的

女性ꎬ男性流失率分别为:３０ ４％、２５ ２％ꎬ３０ ０％、２８ ６％ꎬ
３５ ０％、１７ ５％ꎬ０、１２ ５％ꎬ２５ ０％、１８ ２％ꎬ总流失率分别为

２６ １％、２８ ８％、２１ ７％、８ ３％、２１ １％

图 ２　 获奖后流失献血者年龄分布

２ ３　 获奖后流失献血者人口社会学分布特征　 见表 １ꎮ
２ ４　 获奖后献血者流失原因　 见表 ２ꎮ

３　 讨论

国家无偿献血奉献奖获得者是固定献血者中的优秀群

体ꎬ该群体在无偿献血者队伍中的比重不仅体现着该地区无

偿献血者队伍的稳定性ꎬ同时对保障血液安全和血液供应具

有重要影响ꎮ 一方面ꎬ获奖者凭借自身的献血经历和对无偿

献血知识的了解ꎬ可以很好的发挥无偿献血宣传动员和表率

作用ꎻ另一方面ꎬ获奖者作为固定献血者所捐献的血液更安

全[２ꎬ ３] ꎮ 分析并关注获奖献血者人群的状况对固定献血者

队伍的建设与发展具有重要意义ꎮ
表 １　 获奖后流失献血者人口社会学分布

项目 不同人群流失人数(ｎ)
民族分布 汉 ７２

满 ２
彝 １
苗 １
土家 １

学历分布 研究生 ３
本科 ２６
专科 １４
高中 １１
中职 ３
初中 １５
小学 ３
其他 ２

职业分布 工人 ９
农民 ８
教师 ３
学生 １３
军人 ２
职员 １３
医务人员 ２
其他 ２７

户籍状况 本市 ３０
市外 ２７
省外 ２０

婚姻状况 已婚 ４２
未婚 ３５

注:１ 职业分布中:学生均为非成都户籍ꎬ省外 ９ 人ꎬ省内 ４ 人ꎻ ２ 户籍

状况中:市内 ３０ 人含血液检测不合格 １０ 人ꎬ体检不合格 ４ 人ꎬ有不

愉快献血经历 ２ 人

成都市获 ２０１２－２０１３ 年度国家无偿献血奉献奖的献血

者 ３１５ 人ꎬ流失 ７７ 人ꎬ流失率为 ２４ ４％ꎬ虽然低于我国在册

献血者 １ / ３ 的流失水平[４] ꎬ但对于固定献血者队伍来说流失

率较高ꎮ 统计结果显示ꎬ流失人群在性别、奖项和年龄段的

分布上虽无统计学差异ꎬ但对于获奖后流失人群的特征和流

失原因分析仍然具有重要意义ꎮ
年龄分布上ꎬ流失的男性获奖献血者以 ４０ 岁以下年龄

段为主ꎬ而女性获奖者主要流失年龄跨度更大(５０ 岁以下)ꎬ
且 ４０－５０ 岁年龄段流失率最高ꎮ 已有研究显示[５] ꎬ４０ 岁以

下男性承受着更多的社会和家庭压力ꎬ工作和身体等多种因

素更容易造成献血终止ꎻ而 ３５ 岁以上的女性更易因身体健

康原因停止献血ꎮ 文中 ４０－５０ 岁年龄段女性获奖者的流失

率最高也印证了这一情况ꎮ
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表 ２　 获奖后献血者流失原因

原因 项目 ｎ 备注 说明

血液检测不合格 ＨＢｓＡｇ ６(男＝ ６) ２ 单阳ꎬ４ 灰区 共 １６ 名ꎬ男性多于女性(１２ ∶４)ꎬ检测结果灰
区居多

抗￣ＨＣＶ ６(男＝ ３ 女＝ ３) ３ 单阳ꎬ３ 灰区

抗￣ＨＩＶ ３(男＝ ２ 女＝ １) ２ 位男性为 ＮＡＴ 联检反应性ꎬ鉴
别阴性ꎻ１ 位女性为 ＥＬＩＳＡ 灰区

抗￣ＴＰ １(男性) 双阳

献血前体检不合格
ＡＬＴ ４(男性) >５０ ＩＵ / Ｌ 共 １３ 名ꎬ男性以 ＡＬＴ 不合格为主ꎻ女性为红

细胞指标不合格为主ꎻ回访中均表示继续参
加无偿献血

Ｈｃｔ ７(女性) ３ 人合并 Ｐｌｔ 计数不够ꎻ３ 人合并
Ｈｂ 不合格ꎮ

血压、脉搏 ２(男性) １ 人超龄(５６ 岁)
离开本市 学生 ８(川籍＝ ２ꎬ非川籍＝ ６) １ 人存在体检不合格情况 共 ２２ 名ꎬ均为非本市户籍(川籍 ＝ ８ 名ꎬ非川

籍＝ １４ 名)ꎬ学生比例最高ꎬ其次为职员

职员 ６(川籍＝ １ꎬ非川籍＝ ５)
农民 ３(川籍)
教师 ２(非川籍)
其他 ３(川籍＝ ２ꎬ非川籍＝ １)

身体原因 因病因伤服药 ３(男＝ １ 女＝ ２) 共 ８ 名(男＝ ４ 女＝ ４)
身体素质变差 ３(男＝ １ 女＝ ２)

不方便说 ２(男性)
工作原因 工作忙 ２(男性) 共 ５名ꎬ均为男性ꎬ年龄 ３５岁以下

不常驻成都 ３(男性)
年龄超过 ５５ 周岁 ５(男＝ ３ 女＝ ２) １ 名抗￣ＨＣＶ 单阳ꎻ１ 名体检不合

格后停止献血ꎬ１ 人为全血献血
者

有不愉快献血经历 ３(男＝ ２ 女＝ １) 对血站工作人员服务态度不满意ꎬ对无偿献
血表彰不满意

全血献血者 ２(男性)
注:６ 名献血者无法联系

获奖后流失献血者ꎬ以汉族为主ꎬ这与获奖者以汉族献

血者为主有关ꎻ本科学历最多ꎬ初中和高中学历次之ꎻ具有明

确职业的流失献血者分布集中ꎬ以学生和职员最多ꎻ非本市

户籍献血者居多ꎬ占总流失人群的 ６１％ꎬ明显提示外地户籍

献血人群的比例对于固定献血者队伍的稳定有较大影响ꎮ
导致获奖献血者流失的主要原因有“离开本市”、“血液

检测不合格”和“献血前体检不合格”ꎬ分别为 ２２ 人、１６ 人和

１３ 人ꎬ占总流失人数的 ２８ ６％、２０ ８％和 １６ ９％ꎮ 结果分析

显示ꎬ“离开本市”的获奖献血者均不是本市户籍ꎬ其中有学

生 ８ 人ꎬ职员 ６ 人ꎬ均属流动性强的人员ꎬ提示献血招募若过

多地依赖高校团体献血将不利于固定献血者队伍的稳定与

发展ꎬ而加强本地常住人口的动员与招募对于构建稳定的献

血者队伍至关重要ꎻ此外ꎬ虽然电话回访中有 ３ 名“离开本

市”的献血者仍在当地参加无偿献血ꎬ但面对我国无偿献血

“属地化”管理的现状ꎬ“离开本市”的固定献血者依旧是当

地献血者队伍稳定性建设的影响因素ꎮ １６ 名“血液检测不

合格”的获奖者中ꎬ６ 名男性为 ＨＢｓＡｇ 不合格ꎬ除了 ＨＢＶ 免

疫应答的性别差异原因外[６ꎬ ７] ꎬ在中国这样的乙肝大国[８] ꎬ
男性较女性更高的社交频率和受创伤几率也是造成男性

ＨＢＶ 感染率高的重要原因ꎻ此外ꎬ１６ 人中有 １５ 人血液标本

检测结果为单试剂阳性、灰区或核酸检测鉴别阴性ꎮ 已有研

究证实ꎬ单试剂阳性或灰区的标本尤其是 Ｓ / Ｃｏ 值低的标本

确认阳性率很低[９－１１] ꎬ提示进一步提高血液检测水平并统一

标准建立完善的献血者屏蔽制度ꎬ对于固定献血者队伍的建

设也至关重要ꎮ １３ 名“献血前体检不合格”获奖者中ꎬ７ 名女

性全部是红细胞指标(Ｈｃｔ、Ｈｂ)或合并 Ｐｌｔ 计数不合格ꎬ４ 位

ＡＬＴ 不合格者均为男性ꎮ 女性由于自身的生理因素、性别特

征以及减肥风气盛行等因素容易出现血细胞指标的波

动[１２ꎬ １３] ꎬ而男性更容易因为饮酒、运动、熬夜、饮食等方面的

原因导致 ＡＬＴ 出现异常[１２ꎬ １４] ꎮ 献血档案分析显示ꎬ１３ 位流

失获奖者在出现一次或多次体检不合格后停止献血ꎬ电话回

访后均表示会继续参加无偿献血ꎬ这也提示血站工作人员对

体检不合格献血者建立回访档案ꎬ定期进行电话或短信回

访ꎬ能够有效的降低献血者流失ꎮ
同时ꎬ“身体原因”和“有不愉快献血经历”也是造成获

奖献血者流失的因素ꎬ本研究中共有 １１ 人因此停止献血ꎬ占
流失总人数的 １４ ３％ꎮ 研究发现ꎬ因病服药停止献血的献血

者再次参加献血比例较高[１５] ꎬ在电话回访中ꎬ１１ 位流失献血

者在经过关怀问候与耐心解释后ꎬ均主动表示会继续参加无

偿献血ꎬ说明获奖献血者群体对无偿献血有更加成熟的认

识ꎬ更容易被招募到无偿献血中ꎻ而定期分析献血者状况并

对献血频率明显降低的献血者进行电话回访ꎬ进行人文关怀

或献血提醒将有利于固定献血者队伍的维护和发展ꎻ同时血

站工作人员良好的言行与态度、优质的服务对减少献血者不

愉快事件的发生同样重要ꎮ 作者在电话回访和日常工作中

多次了解到献血者对无偿献血表彰方式和力度存在不满的

情绪ꎬ认为无偿奉献没有得到充分的认可ꎬ因此一定程度上

影响到继续参与无偿献血的积极性ꎬ提示无偿献血表彰工作
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仍需加强ꎬ通过争取当地政府的政策支持ꎬ尽可能在公共交

通、游览、医疗等方面为获奖者提供更多的便利与奖励ꎬ才能

对固定献血者队伍的稳定以及普通公民献血积极性的提高

具有较大推动作用ꎮ 此外ꎬ５ 人因“工作原因”停止献血ꎬ占
流失总人数的 ６ ５％ꎬ且全部为 ３５ 岁以下男性ꎬ与男性流失

获奖者年龄分布吻合ꎬ也再次说明当下 ３５ 岁以下男性承担

着更多的社会和家庭压力[５] ꎬ同时也提示在固定献血者队伍

建设和维护中ꎬ对于 ３５ 岁以下这一无偿献血主要群体[１６] 的

献血者ꎬ应该制定针对性的措施来减少该群体的献血者

流失ꎮ
综上所述ꎬ固定献血者队伍的建设与稳定是保障无偿献

血稳步发展的基础[１７] ꎬ及时分析获国家奖项献血者队伍的

流失原因ꎬ针对性地采取有效的招募与管理对策ꎬ减少献血

者流失ꎬ不断壮大固定献血者队伍ꎬ才能为更好地解决区域

性、季节性、结构性血液供应紧张等问题奠定坚实的基础ꎬ从
而推动无偿献血事业健康持续的发展ꎮ
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论著

青岛地区 ２００６－２０１５ 年不同年龄段献血者血液检测不合格情况分析

赵会霞　 韩丽　 王倩倩(青岛市中心血站ꎬ山东 青岛 ２６６０７１)

　 　 摘要:目的　 了解青岛地区不同年龄段无偿献血者血液检测不合格分布情况ꎬ为无偿献血招募和筛查策略提供

科学依据ꎬ从而减少血液报废ꎬ保护血液资源ꎬ提高血液安全性ꎮ 方法　 收集近 １０ 年青岛地区不同年龄段无偿献血

者相关数据ꎮ 相关检测指标有:ＨＢｓＡｇ、抗￣ＨＩＶ、抗￣ＨＣＶ、抗￣ＴＰ、ＡＬＴ 及核酸检测ꎮ 按不同年龄段分组ꎬ进行统计学

分析ꎮ 结果　 无偿献血者共 ９８５ ７９０ 人次ꎬ总不合格率 ２ ９８％ꎮ 不同年龄段献血者检验阳性率有统计学差异(Ｐ<
０ ０１)ꎬ且 ５５－６０ 岁献血者阳性率最低(０ ９２％)ꎬ而 ２５－３４ 岁献血者阳性率最高(３ ８７％)ꎮ 在男性各年龄组中ꎬ２５－
３４ 岁组 ＡＬＴ 阳性率最高(３ ７７％)ꎬ最低的为 ５５－６０ 岁组(０ １５％)ꎬ有统计学差异(Ｐ<０ ０１)ꎮ 女性抗￣ＴＰ 阳性率显

著高于男性ꎬ且 ２５－３４ 岁女性抗￣ＴＰ 阳性率最高(０ ６４％)ꎮ ５５－６０ 岁献血者 ＨＢｓＡｇ 阳性率显著低于其他年龄组ꎮ 各

年龄组 ＨＩＶ 的阳性率的差异无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎮ 对于不同年份的比较ꎬ不合格率在 ２００９ 年最高ꎬ出现了先升

高后下降并趋于稳定的趋势ꎮ 结论　 为了减少血液报废ꎬ可以选择性地针对 ２５－３４ 岁女性献血者进行献血前的抗￣
ＴＰ 快速检测ꎮ 定向加大对 ５５－６０ 岁献血者的招募力度ꎬ使其成为无偿献血的有力补充ꎮ 应加大对 ２５－３４ 岁献血者

的健康教育和献血前筛查的力度以减少血液报废ꎬ加大对 １８－２４ 岁献血者的招募和宣教力度以增加其在献血人群

中的比例ꎮ
关键词:血液检测ꎻ无偿献血者ꎻ不合格率ꎻ招募
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血液安全是采供血机构工作的重中之重ꎮ 采集后血液

检测的不合格原因有丙氨酸氨基转移酶(ＡＬＴ)升高或乙肝

表面抗原(ＨＢｓＡｇ)、丙型肝炎病毒抗体(抗￣ＨＣＶ)、梅毒螺旋

体抗体(抗￣ＴＰ)、艾滋病病毒抗体(抗￣ＨＩＶ)及核酸检测有反

应性(本站 ２０１０ 年 ６ 月 １ 日开始全面开展核酸检测)ꎮ 为了

解不同年龄段献血者血液检测不合格的原因分布ꎬ为制定合

理化的招募和筛查策略提供理论支持和依据ꎬ我们分析了青

岛地区近 １０ 年不同年龄段献血者检验不合格分布情况ꎬ现
报道如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 标本来源　 ２００６ 年 １ 月 １ 日－２０１５ 年 １２ 月 ３１ 日年青

６４０１ 中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



岛地区自愿无偿献血者的血液标本共 ９８５ ７９０ 人次ꎬ符合

«献血者健康检查要求» (ＧＢ１８４６７￣２０１１)和«全血及成分血

质量要求» (ＧＢ１８４６９￣２０１２)相关规定ꎮ 按照年龄段分组:Ａ
组:１８－２４ 岁ꎻＢ 组:２５－ ３４ 岁ꎻＣ 组:３５－ ４４ 岁ꎻＤ 组:４５－ ５４
岁ꎻＥ 组:５５－６０ 岁ꎮ
１ ２　 仪器与试剂　 献血前健康检测内容:所有献血者均严

格按«献血者健康检查要求» (ＧＢ１８４６７￣２０１１)进行初筛ꎬ内
容包括体重、血压、血型、ＡＬＴ 快速检测、ＨＢｓＡｇ 快速检测ꎬ合
格方可献血ꎮ 血清学检测系统: ＴＥＣＡＮ 全自动加样仪(瑞士

ＴＥＣＡＮ)ꎻＨａｍｉｌｔｏｎ Ｍｉｃｒｏｌａｂ ＦＡＭＥ(瑞士 Ｈａｍｉｌｔｏｎ)ꎻＨＢｓＡｇ
ＥＬＩＳＡ 检测试剂:(上海科华ꎬ批号:２０１２０６０３１ꎬ２０１０１２０２１ꎻ美
国雅培ꎬ批号:Ｄ１０７８１０ꎬＤ１０２２１０)ꎻ抗￣ＨＣＶ ＥＬＩＳＡ 检测试剂

(上海科华ꎬ批号:２０１２０７０２１ꎬ２０１１０１０１１ꎻ北京万泰ꎬ批号:
Ｃ２０１２０５０８ꎬＣ２０１０１００１)ꎻ抗 ＨＩＶ－１ / ２ ＥＬＩＳＡ 检测试剂(珠海

丽珠ꎬ批号:２０１２０６１１０８ꎬ２０１００８０３０８)ꎻＨＩＶ 抗原 /抗体 ＥＬＩＳＡ
(北京万泰ꎬ批号:Ｈ２０１２０７０４ꎬＨ２０１２０３０２)ꎮ 核酸检测系统:
Ｐｒｏｃｌｅｉｘ ＴＩＧＲＩＳ 核酸检测系统(美国诺华) 及其检测试剂

Ｐｒｏｃｌｅｉｘ Ｕｌｔｒｉｏ( 批号: ５９３２２６ꎬ５９８６０５ꎬ５９３２２６) ꎻ 罗氏 Ｃｏｂａｓ
ｓ ２０１ 核酸检测系统(美国罗氏)及 Ｃｏｂａｓ ＭＰＸ 检测试剂(
Ｎ０３４２６ꎬＮ１２８１３) ꎮ 采用罗氏和诺华检测系统交替使用、２

个实验室相互备份的策略ꎬ在重新启用前须对检测系统的主

要性能、参数等进行验证ꎮ
１ ３　 检测方法及判定标准　 ＡＬＴ 检测采用速率法ꎬ自 ２０１３
年 ４ 月起ꎬ以 ＡＬＴ≤５０ Ｕ(之前为 ＡＬＴ≤４０ Ｕ)判为合格标

准ꎮ ＨＢｓＡｇ、抗￣ＨＣＶ、抗￣ＴＰ 和抗￣ＨＩＶ 均采用 ＥＬＩＳＡ 检测ꎮ
对献血者血样进行初复检ꎬ初复检结果均为阳性者判为阳

性ꎬ１ 种试剂阳性者用相同试剂进行双孔复检ꎬ复检结果 １ 孔

以上阳性者判阳性ꎮ 核酸检测: 诺华检测系统采用单人份

检测(ＩＤＴ) 模式ꎬ初次检测无反应性的标本为阴性ꎬ初次检

测有反应性的标本进行项目鉴别试验ꎻ 罗氏检测系统采用 ６
人份混样检测( ＭＰ６) 模式ꎬ混样在经初次检测无反应性的

标本为阴性ꎬ初次检测有反应性的混样进行拆分试验ꎬ即对

构成该反应性混样的每个标本进行单标本的检测ꎮ 判定规

则严格按照试剂说明书要求ꎮ 所有试验均严格按试剂说明

书操作ꎮ
１ ４　 统计学处理　 采用 ＳＰＳＳ２１ ０ 软件进行分析ꎬ建立数据

库ꎬ计数资料以率表示ꎬ组间比较用 χ２检验ꎬ以 Ｐ<０ ０５ 为差异

有统计学意义ꎮ 分性别对各组进行率的差异的统计学分析ꎮ

２　 结果(表 １、２ꎬ图 １)

表 １　 ２００６－２０１５ 年青岛地区各年龄段献血者检测指标结果

年龄(岁)
献血人次(ｎ)
男 女

性别
不合格原因

ＡＬＴ(ｎ) ＨＢｓＡｇ(ｎ) 抗￣ＨＣＶ(ｎ) 抗￣ＴＰ(ｎ) 抗￣ＨＩＶ(ｎ)核酸阳性(ｎ) 合计(％)
Ａ 组 １８－ ２３４ ０５３ １７４ ０８２ 男 ４ ９０６ ８２０ ５４６ ３５８ ２０２ １１７ ６ ９４９(２ ９７)

女 １ ０３５ ５８９ ３８９ ４９４ １６９ ８２ ２ ７５８(１ ５８)
Ｂ 组 ２５－ １８９ ６８４ ７９ ６１３ 男 ７ １５３ ５７５ ２６２ ５７６ １４５ １６７ ８ ８７８(４ ６８)

女 ５９９ １９７ １５１ ５１０ ６３ ３５ １ ５５５(１ ９５)
Ｃ 组 ３５－ １３９ ９５５ ６５ ９１３ 男 ３ ９７８ ４３０ ２２７ ６２６ ９１ １８８ ５ ５４０(３ ９６)

女 ４５７ １５３ １０５ ４１５ ４６ ４２ １２１８(１ ８５)
Ｄ 组 ４５－ ６５ ３３９ ３２ ２８０ 男 ９７３ ２０１ ８６ ３１７ ４９ １１９ １ ７４５(２ ６７)

女 ３０８ ８２ ６１ １８５ ２０ ３９ ６９５(２ １５)
Ｅ 组 ５５－６０ ３ ４４３ １ ４２８ 男 ５ ３ ４ １１ ２ ６ ３１(０ ９０)

女 ６ １ １ ５ ０ １ １４(０ ９８)
合计 ６３２ ４７４ ３５３ ３１６ １９４ ２００ ３ ０５１ １ ８３２ ３ ４９７ ７８７ ７９６ ２９ ３８３(２ ９８)

注:男、女各年龄组复检淘汰率比较:男性 χ２ ＝ ８１９２５ꎬＰ<０ ０１ꎻ女性 χ２ ＝ ６６２１０ꎬＰ<０ ０１ꎻ男性中各年龄组 ＡＬＴ 阳性率比较:χ２ ＝ １２５ꎬＰ<０ ０１ꎬ女
性则无差异ꎻ不同性别抗￣ＴＰ 阳性率比较:χ２ ＝ １５８ꎬＰ<０ ０１ꎻ男性总不合格率为 ３ ６６％ꎬ女性总不合格率为 １ ７７％ꎻ男性和女性献血者的不合格

率比较:χ２ ＝ ２８０９ꎬＰ<０ ０１

３　 讨论

本地区 ２００６－２０１５ 年无偿献血者血液检测不合格率为

２ ８８％ꎬ低于相关文献报道 [１－３] ꎬ且在 ２０１２－２０１５ 年不合格

率稳定在 ２％左右ꎮ 与黄爽等[３] 报道一致ꎬＡＬＴ 高为检验不

合格的主要原因ꎬ ＡＬＴ ( １ ９７％) >抗￣ＴＰ ( ０ ３５％) > ＨＢｓＡｇ
(０ ３１％)>抗￣ＨＣＶ(０ １９％)>抗￣ＨＩＶ(０ ０８％)ꎮ

本文结果表明ꎬ对于不同性别的献血者ꎬ女性血液检测

不合格率低于男性ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０ ０１)ꎬ这点与文

献报道一致[４] ꎮ 但女性的抗￣ＴＰ 阳性率高于男性ꎬ且 ２５－３４
岁女性抗￣ＴＰ 阳性率最高ꎬ为 ０ ６４％ꎮ 为了减少血液报废ꎬ
可以选择性地针对这一年龄段的女性献血者进行献血前的

抗￣ＴＰ 快速检测ꎮ 目前同时检测 ＨＢｓＡｇ 和抗￣ＴＰ 的联合检测

金标试纸条已经推出ꎬ因此我们认为ꎬ以 ＨＢｓＡｇ /抗￣ＴＰ 联合

检测金标试纸条的方式在前端检测增加抗￣ＴＰ 的快速筛查ꎬ

既不会增加人力和时间成本ꎬ也有利于提高输血安全[５] ꎮ 目

前本站已购进 ＨＢｓＡｇ /抗￣ＴＰ 联合检测金标试纸条ꎬ我们也将

对后续检测淘汰的变化进行跟踪ꎮ
不同年龄段献血者检验阳性率的差异有统计学意义ꎬ且

５５－６０ 岁献血者的阳性率最低ꎬ为 ０ ７７％ꎮ ２０１２ 年 ７ 月根据

«献血者健康检查要求 ＧＢ１８４６７￣２０１１»一些既往多次献血且

身体健康无献血反应的献血者再次加入到无偿献血的队伍ꎮ
李雪群等[６]回顾性分析了 ５０１ 人次 ５５－６０ 岁的献血者资料ꎬ
认为他们适合继续献血ꎮ 青岛市是我国第 １ 批进入老龄化

的城市ꎬ截至 ２０１５ 年的数据显示ꎬ人口老龄化进程明显快于

人口增长速度ꎮ 随着人口老龄化的出现ꎬ美国、加拿大、德国

等在自 １９８６ 年起的近 ３０ 年间ꎬ不断修改献血年龄的上限ꎮ
有的国家甚至在执业医师的许可下ꎬ不设献血年龄上限[５] ꎮ
５５－６０ 岁的献血者为既往多次献血者ꎬ他们熟悉献血知识ꎬ
注重自身健康与社会奉献的有机结合ꎬ由于献血动机单纯ꎬ

７４０１中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



生活阅历丰富ꎬ心理承受力较好ꎬ所以献血不良反应率和不

合格率明显低于其他年龄层的献血者[６] ꎮ 虽然这一年龄段

的献血者不是无偿献血的主要力量ꎬ但从血液安全的角度出

发可以进行定向的宣教和招募ꎬ使其成为有力的补充ꎮ
表 ２　 本血站不同年份献血者检测阳性统计

献血人次(ｎ)
男性 女性

性别
不合格原因

ＡＬＴ(ｎ) ＨＢｓＡｇ(ｎ) 抗￣ＨＣＶ(ｎ) 抗￣ＴＰ(ｎ) 抗￣ＨＩＶ(ｎ) 核酸阳性(ｎ) 合计(％)
２００６ 年 ５１ ９１４ ３２ ６７５ 男 １ ２３２ ３５４ ７５ １３９ １８ ０ １ ８１８(３ ５０)

女 １５８ １７９ ５９ ９８ １７ ０ ５１１(１ ５６)
２００７ 年 ５６ ７１８ ３５ ９８２ 男 １ ６２７ ２６４ １３１ １４５ ２９ ０ ２ １９６(３ ８７)

女 ２１６ １４２ ８２ １３２ ２１ ０ ５９３(１ ６５)
２００８ 年 ５７ ６４７ ３７ ８２８ 男 ２４１２ ２１５ １３５ ２２１ ３７ ０ ３ ０２０(５ ２４)

女 ２８０ ９０ ７１ １５３ ２０ ０ ６１４(１ ６２)
２００９ 年 ６２ ３７９ ３８ ７４７ 男 ３ ７５５ １７９ １０９ １３８ １１０ ０ ４ ２９１(６ ８８)

女 ４４２ ８５ ９２ １２８ ７５ ０ ８２２(２ １２)
２０１０ 年 ６４ １８７ ３８ ９１２ 男 ２６６９ １６７ １７０ １５９ ４５ ３１ ３ ２４１(５ ０５)

女 ３９０ ７６ １１０ １６３ ４２ １８ ７９９(２ ０５)
２０１１ 年 ６９ １２２ ３９ ９７６ 男 ２ ３３３ １８８ １４９ ２２２ ６２ ７２ ３ ０２６(４ ３８)

女 ４２０ ８３ ８８ ２１４ ４３ ２７ ８７５(２ １９)
２０１２ 年 ６４ ９３５ ３２ ５６７ 男 ９７５ １６０ ９９ １９６ ５８ ５１ １ ５３９(２ ３７)

女 １１８ ８５ ６９ １７０ ２３ ２２ ４８７(１ ５０)
２０１３ 年 ６６ ２６９ ３２ ２４１ 男 ６３６ １３５ ７７ ２１７ ５６ １１１ １ ２３２(１ ８６)

女 １０４ ９２ ４９ １８１ ２４ ３０ ４８０(１ ４９)
２０１４ 年 ６９ ８３６ ３１ ６０６ 男 ７９３ １６８ ８６ ２４３ ３５ １５０ １ ４７５(２ １１)

女 １５９ ９２ ３５ １９６ ２１ ５５ ５５８(１ ７７)
２０１５ 年 ６９ ４６７ ３２ ７８２ 男 ５８５ １９９ ９４ ２０６ ３９ １８２ １ ３０５(１ ８８)

女 １１６ ９８ ５２ １７６ １２ ４７ ５０１(１ ５３)
合计 ６３２ ４７４ ３５３ ３１６ １９ ４２０ ３ ０５１ １ ８３２ ３ ４９７ ７８７ ７９６ ２９ ３８３(２ ９８)

注:各年份献血者复检淘汰原因构成不同:男性 χ２ ＝ ３３１５ꎬＰ<０ ０１ꎻ女性 χ２ ＝ ８５９ꎬＰ<０ ０１ꎻ各年份献血者复检淘汰率不同:男性 χ２ ＝ ４９１７ꎬＰ<

０ ０１ꎻ女性 χ２ ＝ １４５ꎬＰ<０ ０１

注:开展核酸后 ( ２０１０ 年 ６ 月 １ 日后) ＨＩＶ 阳性率为

０ ０７５％ꎬ而 ２００６ － ２００９ 年 ＨＩＶ 阳性率为 ０ ０８７％ ( χ２ ＝

４ ３５ꎬＰ<０ ０５)

图 １　 本血站不同年份献血者淘汰率折线图

１８－２４ 岁献血者是无偿献血的主力军ꎬ占全部献血人次

的 ４１ ４％ꎬ且不合格率较低ꎮ 但从本次数据发现这一年龄段

的献血者呈逐年下降的趋势ꎬ已由 ２００６ 年的 ５１ ２７％下降到

２０１５ 年的 ３２ ２５％ꎮ 应创新招募策略ꎬ尽快制定针对这一年

轻群体的宣传招募方法ꎬ吸引他们加入到无偿献血的行列ꎮ
２５－ ３４ 岁献血者检验不合格率最高ꎬ 男性献血者

(４ ６８％)明显高于女性献血者(１ ９５％)ꎬ且男性不合格原因

中 ＡＬＴ 为首要原因(３ ７７％)ꎬ均高于其他年龄组ꎮ 开展献血

前献血者 ＡＬＴ 筛检时ꎬ应针对 ２５－３４ 岁男性献血者作为重点

筛检对象ꎮ 而同年龄女性献血者 ＡＬＴ 异常率明显较低ꎬ可通

过询问等方式选择性进行血液 ＡＬＴ 筛查ꎮ 这对于减少 ＡＬＴ
异常导致的血液报废以及降低血液检测成本具有积极意义ꎮ

本次研究发现ꎬ开展核酸检测后献血者 ＨＩＶ 的检出率较

开展核酸检测前降低ꎬ且差异有统计学意义ꎬ但两者之间是

否有相关性ꎬ还需要进一步的研究ꎮ 有研究[７] 认为 ２０１０ 年

血液核酸检测的引入是我国血液筛查策略的重大改变ꎬ极大

提升了血液安全性ꎬ血液核酸检测对于预防输血相关艾滋病

具有重要的现实意义ꎮ 本次分析发现各年龄组 ＨＩＶ 的阳性

率的差异无统计学意义ꎬ针对各年龄段的献血者都应加强艾

滋知识的宣传ꎬ增强献血者的自我排查能力ꎬ消除不良献血

动机ꎬ以增强血液的安全性ꎮ
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论著

安阳市个体献血者与团体献血者感染及人群分布比较

冯娟(安阳市中心血站ꎬ河南 安阳 ４５５０００)

　 　 摘要:目的　 分析本地区无偿献血中个体献血者与团体献血者感染及人群分布特征ꎬ为血源招募提供数据支

持ꎮ 方法　 对 ２０１５ 年 ６６ ４０７ 人次无偿献血人群进行回顾性调查分析ꎮ 结果　 个体献血者占 ９２ ８８％ꎬ团体献血者

占 ７ １２％ꎻ个体献血者与团体献血者比较ꎬＡＬＴ 不合格率、女性献血者比例有统计学差异(Ｐ<０ ０５)ꎻ团体献血者平均

年龄低于个体献血者 ６ ９１ 岁ꎮ 结论　 本地区团体献血者具有年龄低、学历高、女性参与率高、ＡＬＴ 不合格率低等特

征ꎬ是固定献血者队伍建设的重要力量ꎬ应把团体献血作为献血招募的重要发展方向ꎮ
关键词:无偿献血ꎻ个体献血者ꎻ团体献血者ꎻ人群分布
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自 １９９８ 年«中华人民共和国献血法» 颁布以来ꎬ我国的

无偿献血事业正以快速而稳健的步伐发展ꎬ基本实现了临床

用血来自于无偿献血ꎮ 血站多以街头采血车、固定献血屋等

个体献血形式进行ꎬ这种采血形式波动性较大ꎬ在“血荒”面
前缺乏主动性ꎬ难以调控ꎮ 团体自愿无偿献血(以下简称“团
体献血”)ꎬ是指各单位(或社会团体)在充分动员宣传无偿

献血的基础上ꎬ依据自愿的原则ꎬ有组织地进行预约登记的

献血方式[１] ꎬ可以作为无偿献血关键、有力的补充ꎮ 为促进

无偿献血宣传和血源招募ꎬ我们对本地区 ２０１５ 年全年的无

偿献血者进行了调查ꎬ对个体献血者与团体献血者感染及人

群分布进行了比较分析ꎬ现报告如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 调查对象　 本地区 ２０１５ 年全年的无偿献血者ꎬ共计 ６６
４０７ 人次ꎮ 按照血源招募、采集方式分为个体献血者与团体

献血者ꎬ其中个体献血者 ６１ ６７８ 人次ꎬ团体献血者 ４ ７２９ 人

次ꎮ
１ ２　 方法　 回顾性统计分析本地区个体献血者与团体献血

者感染状况及人群分布特征ꎬ并进行比较分析ꎮ
１ ３　 统计学方法　 应用 ＳＰＳＳ １９ ０ 软件进行数据分析ꎬ不合

格率、献血人群比例比较用 χ２ 检验ꎬＰ<０ ０５ 为差异有统计学

意义ꎮ

２　 结果(表 １)

表 １　 血液不合格率比较　 　 (％)
ＨＢｓＡｇ 抗￣ＨＣＶ 抗￣ＨＩＶ 抗￣ＴＰ ＡＬＴ∗ 其他 总不合格率

团体献血 ０ ８９ ０ ２５ ０ １９ ０ ３０ １ ０４ ０ １３ ２ ７９
个体献血 ０ ７１ ０ ２３ ０ ２３ ０ ２７ １ ４１ ０ ０９ ２ ９４

∗ χ２ ＝ ４ ５８ꎬＰ<０ ０５

表 ２　 个体献血者与团体献血者献血次数比较　 　 (ｎꎬ％)

初次献血者 重复献血者 固定献血者 合计

团体献血 ３ １３５(６６ ２９) ５４２(１１ ４６) １ ０５２(２２ ２５) ４ ７２９
个体献血 １５ ３２７(２４ ８５) ７ ９５０(１２ ８９) ３８ ４０１(６２ ２６) ６１ ６７８

合计 １８ ４６２(２７ ８０) ８ ４９２(１２ ７９) ３９ ４５３(５９ ４１) ６６ ４０７

３　 讨论

本次调查发现ꎬ本地区无偿献血形式个人高于团体ꎬ团
体献血比例低于新乡地区[２] 和乌鲁木齐市[３] ꎮ 团体献血者

与个体献血者 ＡＬＴ 不合格率存在差异ꎬ分析为团体献血人群

献血前注意事项告知工作较为完善ꎬ避免了因过度饮酒、熬
夜、药物、剧烈运动等因素对 ＡＬＴ 升高的影响[４] ꎬ减少了因

ＡＬＴ 非特异性升高造成的血液报废ꎮ 团体与个体献血者女

性献血比例差异较大ꎮ 传统观念中ꎬ女性由于受生理期、怀
孕、哺乳等特殊时期以及胆怯心理等诸多影响因素下ꎬ献血

比例低于男性[５ꎬ６] ꎮ 团体献血中ꎬ女性献血者的比例显著增

９４０１中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



加ꎬ该形式激发了女性参与无偿献血的热情ꎮ 团体献血者平

均年龄低于个体献血者 ６ ９１ 岁ꎬ团体献血人群以 １８－ ３５ 岁ꎬ
大专以上学历ꎬ学生、工人等职业为主ꎬ该人群有可能成为献

血队伍的主力军ꎮ 团体与个体献血者献血次数比较发现ꎬ近
７０％的初次献血者通过团体献血形式参与献血ꎬ说明团体献

血在开辟新血源方面存在无法比拟的优势ꎬ为持续性发展开

辟了道路ꎮ 同时超过 ６０％的个体献血者成为固定献血者ꎬ验
证了安阳地区固定献血者队伍建设良好[８] ꎮ 团体献血具有

固定性、可控制性、保障性等优点ꎬ在一些紧急突发事件中ꎬ
常常发挥应急作用[７] ꎬ在保障临床供血上发挥了重要的作

用ꎮ 团体献血也是献血知识广泛宣传的平台、载体ꎬ是固定

献血者队伍建设的重要力量ꎬ同时也是血液安全保障长效机

制的重要组成部分[９] ꎮ 团体献血和个体献血是无偿献血的

２ 个重要来源ꎬ本地区团体献血比例偏低ꎬ说明团体献血招募

仍有较大发展空间ꎬ应作为血源招募的方向和重点ꎮ
表 ３　 个体献血者与团体献血者人群分布比较　 　 (ｎꎬ％)

类别 团体献血 个体献血

性别 男 ２ ８２１(５９ ６５) ４４ ４７７(７２ １１)
女 １ ９０８(４０ ３５) １７ ２０１(２７ ８９)

年龄(岁) １８－ １ ７９７(３８ ００) ４ ８３９(７ ８５)
２６－ ９３４(１９ ７５) １４ １７６(２２ ９８)
３６－ １ １６６(２４ ６６) ２３ ３７０(３７ ８９)
４６－ ８１０(１７ １３) １７ ９３３(２９ ０８)
５６－６０ ２２(０ ４６) １ ３６０(２ ２０)

职业 工人 １ ２３７(２６ １６) ９ ２８１(１５ ０５)
农民 ３１２(６ ６０) １８ ８９２(３０ ６３)
学生 １ ６０９(３４ ０２) １ ９６４(３ １８)
军人 ２３(０ ４９) １７１(０ ２８)
公务员 １３９(２ ９４) １ ０３１(１ ６７)
教师 ４３(０ ９１) ７５１(１ ２２)
医务人员 １８７(３ ９５) ７７７(１ ２６)
职员 ７０４(１４ ８９) ４ １３０(６ ６９)
自由职业 ４７５(１０ ０４) ２４ ６８１(４０ ０２)

学历 大专以上 ２ ６２０(５５ ４０) ９ ３７１(１５ １９)
高中 / 中专 ８９８(１８ ９９) １６ ２３９(２６ ３３)
初中以下 １ ２１１(２５ ６１) ３６ ０６８(５８ ４８)

注:个体与团体献血者女性献血比例比较:χ２ ＝ ３３２ ６３ꎬＰ<０ ０５ꎻ个体

献血者平均年龄为 ４０ ００ 岁ꎬ团体献血者平均年龄为 ３３ １０ 岁ꎻ个体

献血者以自由职业、农民为主ꎬ团体献血者以学生、工人为主ꎻ个体献

血者以初中以下学历为主ꎬ团体献血者以大专以上学历为主

应深入到学校、企业、乡镇等采血现场ꎬ配合当地负责

人ꎬ做好前期宣传工作ꎮ 将献血活动与企业文化或当地风俗

相结合ꎬ以团体献血人群为中心向周边人群扩散ꎬ影响更多

的人知晓并参与ꎮ 充分发挥无偿献血志愿服务队作用ꎬ“现
身说法”宣传无偿献血ꎬ赢得更多的公民加入到无偿献血队

伍ꎮ 建立微信公众平台ꎬ集预约、查询、宣传、报销等多功能

服务为一体ꎬ方便与献血者更直接的交流与沟通ꎮ 扎实做好

全国无偿献血表彰奖项的登记、申报、发放等工作ꎬ给予献血

者较高规格的表彰和鼓励ꎮ 根据地方献血人群特征ꎬ不断完

善献血激励政策ꎮ 省内无偿献血用血报销程序联网ꎬ基本实

现异地报销ꎬ应继续扩大联网范围ꎮ 报销审核程序减免繁杂

手续ꎬ缩短返还时间ꎬ方便献血者ꎮ 这也将激励献血者再次

献血ꎬ并可能成为固定献血者的原因之一ꎮ
此外ꎬ我国的献血激励政策尚有较大的提升空间ꎬ采血

机制、献血激励政策的改善刻不容缓ꎮ 精神奖励需要社会大

环境的整体认可ꎬ奖励政策不够完善ꎬ预期效用较低[１０] ꎮ 无

偿献血宣传不够深入ꎬ社会、地方参与较少ꎬ应促使社会行为

保持高的参与状态ꎮ 社会媒体应及时修正大众的认识偏差ꎬ
正确引导ꎬ树立良好的献血用血观念ꎮ 依托社会资源ꎬ扩宽

团体招募的范围ꎬ加大团体招募的力度ꎬ动员更多民众参与

献血ꎬ不断开辟血液供给渠道ꎬ保障安全和充足的血液供应

满足临床用血需求ꎮ
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论著

医学生无偿献血现况及影响因素调查分析∗

郑亚楠１ꎬ２ 　 龚茜１ꎬ２ 　 刘民２

(赣南医学院 １.心理学系ꎻ２.农村医学教育研究中心ꎬ江西 赣州 ３４１０００)

　 　 摘要:目的　 为了解医学生无偿献血情况及影响因素ꎬ为有针对性地干预医学生献血行为ꎬ制订招募策略提供

依据ꎮ 方法　 于 ２０１６ 年 １０ 月通过自编问卷对赣南医学院 １ ０２０ 名医学生进行问卷调查ꎬ问卷内容涉及医学生对无

偿献血的态度及促进和阻碍无偿献血的原因等ꎬ共发放问卷 １ ０２０ 份ꎬ实收有效问卷 ９７１ 份ꎮ 结果　 医学生献血率

为 ２２ ４５％ꎬ男、女生献血率差异具有统计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎬ不同生源地医学生献血率差异不具有统计学意义ꎮ 医学

生无偿献血的促进和阻碍因素为自身职业伦理意识、帮助他人等精神层面追求ꎬ或担心感染、身体不适等对自身的

负面影响ꎬ以及优先用血等个人利益ꎮ 影响医学生无偿献血行为的因素为:帮助他人、精神追求、在献血过程中完成

相关检查、担心献血影响健康、学校缺乏宣传及缺乏无偿献血观念(Ｐ 均<０ ０５)ꎮ 结论　 医学生无偿献血受多方面

因素影响ꎬ医学院校应针对影响因素采取有效措施ꎬ提高医学生无偿献血意识ꎮ
关键词:医学生ꎻ无偿献血ꎻ影响因素
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医务人员和大学生是无偿献血的主力军[１－２] ꎮ 因文化观

念、献血影响健康的错误认知、及“无偿献血、有偿用血”等负

面新闻报道[３] ꎬ目前我国以无偿献血招募式方式的街头献血

比例逐渐下降ꎬ而互助献血方式逐年上升[４] ꎮ 医学生是未来

医疗卫生事业的后备人才ꎬ他们在校期间对无偿献血的认识

能够直接影响社会各界对无偿献血的态度ꎮ 为了解医学生

对无偿献血的态度、认识及影响因素ꎬ以期为有针对性地开

展无偿献血的宣传策略ꎬ并为相应的人文医学教育、医学生

职业价值观培养等教学改革提供参考ꎬ本研究于 ２０１６ 年 １０
月对本校部分医学生开展问卷调查ꎬ现报道如下ꎮ

１　 资料与方法

１ １　 研究对象　 于 ２０１６ 年 １０ 月采用方便取样ꎬ选取本校 １
０２０ 名临床医学、预防医学、麻醉学等专业大二学生进行问卷

调查ꎬ纳入标准:①完成或正在完成临床医学导论、生理学、
人体解剖学等课程的学习ꎬ对献血的意义及献血对自身健康

的影响有一定了解ꎬ了解我国目前存在“血荒现象”和医务人

员职业道德ꎻ②自愿参与ꎻ排除标准:①在一般资料调查表中

表示不符合献血标准的医学生ꎻ②在一般资料调查表中表示

患有乙肝等不适宜献血的疾病的医学生ꎻ③在一般资料调查
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表中表示自己或直系亲属曾因疾病需要大量献血的医学生ꎮ
１ ２　 调查方法 　 参考相关文献[３ꎬ５－８] ꎬ并结合针对医学生、
医务人员及血站工作人员对无偿献血态度ꎬ及影响因素的半

结构个别访谈编制调查问卷ꎬ在小范围内施测后ꎬ根据调查

结果及有关专家评判后修正、形成正式调查问卷ꎮ 调查内容

包括:①一般资料ꎬ包括调查对象性别、年龄、专业、生源地、
是否患有不适宜献血的疾病、体重是否符合献血标准、自己

或直系亲属是否曾需要大量献血等ꎻ②献血态度ꎻ③促进医

学生无偿献血的原因ꎻ④阻碍医学生无偿献血的原因ꎮ 对于

自愿参与的调查对象进一步完成个别访谈ꎮ
１ ３　 质量控制　 在取得调查对象同意后ꎬ由经过培训的研

究组成员担任主试ꎬ于班级活动、课间等适宜时间发放调查

问卷ꎬ要求匿名记名ꎬ独立完成ꎬ当场回收ꎬ问卷作答时间为

１０ ｍｉｎꎮ 在调查前向调查对象解释调查目的、意义ꎬ消除调查

对象的顾虑ꎬ以保证调查结果真实、可靠ꎮ
１ ４　 统计方法　 采用 Ｓｐｓｓ１７ ０ 对取得数据进行统计分析ꎮ
对问卷题目回答情况进行频率和百分比描述性统计ꎬ采用卡

方检验分析各组差异ꎻ采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析考察各因素对

医学生未来 ３ 年无偿献血意愿的影响ꎮ 以 Ｐ<０ ０５ 为差异具

有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 样本的基本特征　 本研究共发放问卷 １ ０２０ 份ꎬ回收有

效问卷 ９７１ 份ꎬ回收有效率为 ９５ ２０％ꎮ 调查对象年龄范围

１７－２２ 岁ꎬ平均年龄(１９ ４４±０ ８７)岁ꎮ 其中ꎬ男生 ４９２ 名ꎬ女
生 ４７９ 名ꎻ城镇生源地医学生 ３８３ 名ꎬ农村生源地医学生

５８８ 名ꎮ
２ ２　 医学生对无偿献血的基本情况和态度　 在 ９７１ 名接受

调查的医学生中ꎬ２１８ 名(２２ ４５％)调查对象入大学以来参与

无偿献血ꎬ其中ꎬ男生 １２８ 名ꎬ女生 ９０ 名ꎬ不同性别医学生无

偿献血情况差异具有统计学意义(χ２ ＝ ７ ２８１ꎬＰ<０ ０５)ꎻ城镇

生源地医学生 ８１ 名ꎬ农村生源地医学生 １３７ 名ꎬ差异不具有

统计学意义(χ２ ＝ ０ ６１６ꎬＰ>０ ０５)ꎮ 具体无偿献血次数方面ꎬ
１７２ 名调查对象入大学以来无偿献血 １ 次ꎬ２５ 名 ２ 次ꎬ１２ 名 ３
次ꎬ９ 名 ４ 次及以上ꎮ ５９８ 名(６１ ５９％)调查对象表示未来 ３
年内有无偿献血的打算ꎮ
２ ３　 医学生无偿献血的影响因素　 见表 １ꎮ
２ ４　 医学生无偿献血行为的影响因素多元线性回归分析　
以医学生未来 ３ 年有无无偿献血意愿为因变量(１ ＝有ꎬ０ ＝
无)ꎬ以是否赞同(１＝是ꎬ０＝否)１０ 个可能促进无偿献血行为

和 １１ 个可能阻碍无偿献血行为的因素为预测变量ꎬ具体题

目见表 １ꎬ以向前 Ｗａｌｄ 法进行多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 逐步回归分析ꎬ
结果显示ꎬ共有 ６ 个因素影响医学生无偿献血意愿ꎬ详见

表 ２ꎮ

３　 讨论

本次调查结果显示ꎬ约 ２０％的医学生入大学以来有无偿

献血行为ꎬ低于公司职员、军人[９－１０] ꎬ与其他大学生及医学生

无偿献血行为调查结果差异很大[１１－１４] ꎮ 其原因可能除地

域、年级、文化背景、部分职业存在强制无偿献血的现象等方

面的差异外ꎬ可能还与调查对象医学背景有关ꎮ 医学生因专

业特点ꎬ虽然相对于一般大学生更了解“血荒”现象、无偿献

血的重要意义及献血对健康的影响ꎬ能够更为客观地看待无

偿献血ꎬ但对于教学过程中对因献血导致的传染病、无偿献

血后血站的不当处理、“用血难”等少数却较为典型的案例更

容易形成刻板印象ꎬ从本次调查结果显示ꎬ医学生无偿献血

意愿远高于无偿献血行为也能够佐证这一观点ꎮ 因社会长

期对献血的误解、少数血站不良案例及输血费用高昂等因素

的影响ꎬ医学生中大量的潜在献血者不能够转化为现实的献

血者ꎬ部分自愿参与个别访谈的医学生甚至多次提到因无偿

献血而感染乙肝或艾滋病等疾病的案例ꎬ这提示我们ꎬ绝不

能因为医学生因受系统的医学教育而忽视其对无偿献血的

误解ꎬ未来医学院校应有针对性地开展无偿献血相关的校园

文化活动ꎬ如征文、演讲、优秀无偿献血者事迹宣传等ꎬ通过

校园文化的宣传ꎬ消除不切实际的宣传误区ꎬ逐步提高医学

生无偿献血意愿和行为ꎮ
表 １　 ９７１ 名医学生无偿献血影响因素

项目 ｎ(％)
促进因素 １.医学生职业素养与伦理要求 ７８８(８１ １５)

２.血源紧张的宣传使自己震撼 ６７２(６９ ２１)
３.帮助需要的患者ꎬ实现自我价值 ８７７(９０ ３２)
４.自己身为校干、班干需要具有模范带头作用 ３６２(３７ ２８)
５.学校评先评优、入党等硬性要求 １７１(１７ ６１)
６.无偿献血能够获得自己喜欢的纪念品 ２７３(２８ １２)
７.献血光荣ꎬ自己更看重精神追求 ７９４(８１ ７７)
８.周围同学、室友的榜样作用 ５５７(５７ ３６)
９.趁献血完成体检、验血等检查 ５１０(５２ ５２)
１０.未来有机会优先用血 ８２６(８５ ０１)

阻碍因素 １.身体虚弱 ８５０(８７ ５４)
２.血站、医院会高价卖出自己原本无偿献出
的血液而生气

６２０(６３ ８５)

３.担心献血影响身体健康 ２８１(２８ ９４)
４.各类血站负面影响(如某血站用血液浇花) ６３４(６５ ２９)
５.担心因献血时器械问题感染传染疾病 ８０５(８２ ９０)
６.献血点工作人员缺乏服务意识 ６２８(６４ ６８)
７.学校缺乏相应的宣传 ４５０(４６ ３４)
８.周围同学、室友没有人献血 ３３１(３４ ０１)
９.学校缺乏对无偿献血的激励机制(如可
优先评奖学金)

３８４(３９ ５５)

１０.自己缺乏这方面意识ꎬ从来没有想过献血 ２５９(２６ ６７)
１１.自己学校的医生、教师也很少无偿献血ꎬ

没有榜样作用
３３９(３４ ９１)

表 ２　 ９７１ 名医学生未来无偿献血意愿

与影响因素的多元线性回归分析

β Ｓｘ Ｗａｌｄ Ｘ２值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ ＣＩ
促进 ３ １ １３３ ０ ２７１ １７ ４２７ <０ ００１ ３ １０５ １ ８２４－５ ８２６
促进 ７ ０ ７１５ ０ １９４ １３ ５５４ <０ ００１ ２ ０４５ １ ３９７－２ ９９２
促进 ９ ０ ３２８ ０ １４５ ５ ０９３ ０ ０２４ １ ３８８ １ ０４４－１ ８４４
阻碍 ３ －０ ７４２ ０ １５８ ２２ １５５ <０ ００１ ０ ４７６ ０ ３５０－０ ６４９
阻碍 ７ －０ ３６８ ０ １４７ ６ ２６２ ０ ０１２ ０ ６９２ ０ ５１９－０ ９２３
阻碍 １０ －０ ８１０ ０ １６１ ２５ ２２４ <０ ００１ ０ ４４５ ０ ３２４－０ ６１０
常数 －０ ６５０ ０ ２９３ ４ ９２３ ０ ０２６ ０ ５２２

本研究发现ꎬ男医学生无偿献血率高于女医学生ꎬ与部

分研究结论相似[１] ꎬ其原因可能在于女生因性格特点、思考

方式及生理周期等多方面因素的影响ꎬ在无偿献血对自身的

影响思考方面更多ꎬ这也提示未来医学院校开展无偿献血宣
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传应有性别的针对性ꎮ 但本研究未发现不同生源地医学生

无偿献血率的差异具有统计学意义ꎬ与预想“城镇生源地医

学生因环境中无偿献血公益宣传更多ꎬ其无偿献血率应高于

农村生源地医学生”不同ꎬ其原因可能在于相对于社会对无

偿献血的公益宣传ꎬ社会各界更为关注的献血对健康的不良

影响及血站负面事件的“妖魔化”对无偿献血的行为影响更

为明显ꎬ这也进一步提示我们ꎬ除“献血光荣”、“一人献血ꎬ
全家受益”等公益宣传外ꎬ社会各界也应考虑关于无偿献血

相关知识介绍、血液保存运营成本的公开、定期向无偿献血

者通报所献血液的去向ꎬ并组织各类市民参观血站ꎬ达到宣

传无偿献血知识ꎬ改善社会对无偿献血的错误认识ꎮ
转变全社会无偿献血的理念、在社会完全树立“献血光

荣”的观念仍需要较长的时间和不断的宣传ꎮ 因此ꎬ培养在

校医学生和医疗人员逐步树立无偿献血的理念是目前缓解

“血荒”较为适宜的途径ꎮ 本次调查结果显示ꎬ医学生赞同的

无偿献血促进和阻碍的因素较为复杂ꎬ相对于班干、入党或

评先评优等激励政策、硬性指标ꎬ医学生更为看重自身职业

伦理意识、帮助他人等精神层面追求ꎬ或担心感染、身体不适

等对自身的负面影响ꎬ以及优先用血等个人利益ꎮ 这提示我

们ꎬ未来医学生无偿献血相关宣传除进一步强化已有的用血

政策宣传外ꎬ还应侧重于职业伦理道德、我国“血荒”的现况ꎬ
并开展相应的人文医学与职业伦理意识教育ꎬ激发医学生乐

于助人的职业价值观ꎮ
多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析结果表明ꎬ医学生未来无偿献血意

愿受帮助他人、精神追求、在献血过程中完成验血等检查、担
心献血影响健康、学校缺乏宣传及缺乏无偿献血观念等因素

影响ꎮ 相对于无偿献血观念的树立、医学生人文精神的培养

等需要长期宣传、教育外ꎬ医学院校的无偿献血点可以提供

具有医学专业特色的纪念品ꎬ如医学考研与专业书籍、医学

模型等ꎬ增加相关的检查项目ꎬ以更好的吸引医学生参与无

偿献血ꎬ同时提高无偿献血点工作人员服务热情、耐心解答

献血与健康相关问题、定期举办师生无偿献血相关校园活

动ꎬ并通过微信、微博等新媒体宣传、普及无偿献血相关知识

和意义ꎬ以促进无偿献血的事业的发展ꎮ
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中国输血协会新版官网开通

在全世界共庆第 １４ 个“世界献血者日(Ｗｏｒｌｄ Ｂｌｏｏｄ Ｄｏｎｏｒ Ｄａｙ)”的时候ꎬ中国输血协会的新版官网跟您见

面了ꎮ 协会新网站与协会微信公众号将成为一个有机的整体ꎬ互相同步ꎮ 从此ꎬ关于协会活动、输血医学和输

血服务相关活动ꎬ您有了一个可靠的信息和资料来源ꎮ
在今后的几天ꎬ我们将陆续向全部会员单位(个人)发出“会员网站账号”的邮件ꎻ协会会员(单位会员通过

联络员)可凭账号和密码登录到会员专区ꎬ在线进行新闻投稿ꎬ浏览、下载相关讯息ꎮ
暂时还不是协会会员的读者ꎬ网页上有一键指导ꎬ告诉您怎么办理入会手续ꎬ非常欢迎您加入到协会的大

家庭中ꎮ
新网站开通后还需要一个阶段的内容充实和功能调整ꎬ如果某个栏目还不能浏览ꎬ敬请谅解ꎬ我们将会不

断完善ꎮ

中国输血协会
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论著

关于固定献血者比例概念的应用和思考

张燕　 常缨　 赵凤绵　 李文策　 崔玉兰　 张颖萍(河北省血液中心ꎬ河北 石家庄 ０５００７１)

　 　 摘要:目的　 通过对河北省血液中心近年来固定献血人群及采血量变化进行分析ꎬ探讨固定献血者比例概念的

应用效果和实际意义ꎬ为发展固定献血者队伍ꎬ提高采血效能提供参考ꎮ 方法　 对 ２０１２－２０１６ 年河北省血液中心固

定献血者人数、献血人次和献血量进行公式定义并提取数据ꎬ与对应年份献血总人数、总人次和总血量做比例测算ꎬ
将有关数据做统计学分析ꎬＰ<０ ０５ 为有统计学差异ꎮ 结果　 近年来ꎬ河北省血液中心采血量逐年增长ꎬ固定献血者

人数比例、人次比例和血量比例均呈上升趋势ꎬ但增幅各不相同ꎬ与总量增幅呈负相关性ꎮ 结论　 单纯以固定献血

者人数比例为指标不能准确评价血液有效采集能力ꎬ以固定献血者献血量比例作为考量献血者保留效果和当地血

液满足程度ꎬ具有一定的指导意义ꎮ
关键词:固定献血者比例ꎻ献血者保留ꎻ献血者队伍

　 　 中图分类号:Ｒ１９３ ３　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣１０５４￣０３
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固定献血者是指至少献过 ３ 次血ꎬ且近 １２ 个月内献血

至少 １ 次ꎬ并承诺未来 １ 年之内再次献血的无偿献血者[１] ꎬ
通常作为评价 １ 个地区献血者队伍建设的稳定程度及血液

保障能力的重要指标ꎮ «全国无偿献血表彰奖励办法(２０１４
年修订)»将当地献血人群中固定献血者比例达到 ５０％以

上ꎬ作为获得无偿献血先进省(市)奖的重要条件之一[ ２ ] ꎮ
基于对固定献血者人群规模或由其对血液满足程度的实际

考量ꎬ国内采供血机构对固定献血者比例有不同的理解和应

用ꎬ有的是按固定献血者人数比例(以下简称人数比例)计

算ꎬ有的是按固定献血者人次比例(简称人次比例)计算ꎬ还
有的按固定献血者血量的比例(简称血量比例)计算ꎮ ３ 个

比例定义不同ꎬ得出的比例值也截然不同ꎮ 究竟哪个指标最

能体现固定献血人群对当地血液保证的实际作用ꎬ我们统计

并分析了河北省血液中心 ２０１２－２０１６ 年人数比例、人次比例

和血量比例ꎬ探讨了最能够反映血液保障能力的固定献血者

比例概念ꎬ报告如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 一般资料　 献血人数、献血人次、总献血量以及固定献

血者相关数据等ꎬ来源于 ２０１２ 年 １ 月 １ 日－２０１６ 年 １２ 月 ３１
日期间ꎬ河北省血液中心计算机现代血站管理信息系统ꎮ
１ ２　 方法　 中心管理信息系统中以自然年为时段ꎬ以当年

及以前的个人所有献血信息为追溯统计源ꎬ分别设定如下:
固定 献 血 者: 参 照 « 献 血 者 健 康 检 查 标 准 ( ＧＢ１８４６７￣
２０１１)» [１]定义ꎻ重复献血者:累计达到或超过两次献血经历

但不符合固定献血者定义的献血者ꎻ初次献血者:累计只有 １
次献血经历的献血者ꎮ 在管理信息系统中明确相关定义和

数据提取公式ꎮ １)人数比例＝每年固定献血者人数÷全年无

偿献血者总人数×１００％ꎮ ２)人次比例 ＝每年度固定献血者

人次÷全年无偿献血者总人次×１００％ꎮ ３)血量比例 ＝每年度

固定献血者血量÷全年无偿献血者总血量×１００％ꎮ
１ ３　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ １７ ０ 软件对观察数据进行分

析ꎮ 对 ２０１２－２０１６ 年 ３ 个比值以平均数±标准差(ｘ±ｓ)表示ꎬ
３ 个比值之间做配对样本 ｔ 检验ꎬＰ<０ ０５ 有统计学意义ꎮ
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２　 结果

２ １　 ２０１２－２０１６ 年固定献血者人数、固定献血者人次和固定

献血者血量情况　 固定献血者人数、人次和血量以及所对应

的比例逐年增加ꎬ但占比不同(表 １)ꎮ

表 １　 ２０１２－２０１６ 年固定献血者人数、人次和血量情况

固定献血者
人数

献血者总人数
(％)

固定献血者
人次

献血者总人次
(％)

固定献血者
血量(Ｕ)

献血者
总血量(Ｕ)

比例(％)

２０１２ 年 ３９ ８５７ １３４ ０４４(２９ ７３) ５７ ９８９ １５６ ８７１(３６ ９７) １０８ ２１９ ７５ ２８８ １０８ ５ ３７ ５６
２０１３ 年 ４４ ３７８ １４２ ９０４(３１ ０５) ６４ ５１４ １６７ ４７５(３８ ５２) １２０ ８９７ ２５ ３１２ ０５７ ５ ３８ ７４
２０１４ 年 ４９ １２８ １４０ ８３１(３４ ８８) ７２ ６９２ １６９ ８３０(４２ ８０) １３９ ３８１ ２５ ３２２ ７６８ ４３ １８
２０１５ 年 ５０ ８３９ １４０ ０７４(３６ ２９) ８３ ４２８ １７２ ５１５(４８ ３６) １５８ ７０７ ２５ ３２４ １２２ ４８ ９７
２０１６ 年 ６１ ６３５ １４９ ８２０(４１ １４) ９０ ６０４ １８３ １３３(４９ ４７) １７１ ９５２ ２５ ３３８ ５０５ ４ ５０ ８０

２ ２　 ２０１２－２０１６ 年 ３ 个比值统计情况　 各比值之间有显著

性统计学差异(表 ２)ꎮ
表 ２　 ２０１２－２０１６ 年人数、人次、血量比较情况

人数对人次 人数对血量 人次对血量

ｘ±ｓ ３７ ７６±６ ２３ ３７ ５７±６ ２４ ４１ ０４±５ ４５

注:ｔ 值分别为 １９ １７、１９ ０４、２３ ７９ꎬ均为 Ｐ<０ ０５

２ ３　 ２０１２－２０１６ 年固定献血者献血频次与总献血频次比较

　 历年固定献血者频次大于总献血者频次(表 ３)ꎮ
表 ３　 ２０１２－２０１６ 年固定献血者献血频次对比

献血者
总人数

献血者
总人次

频次
固定献血
者人数

固定献血
者人次

频次

２０１２ 年 １３４ ０４４ １５６ ８７１ １ １７ ３９ ８５７ ５７ ９８９ １ ４５
２０１３ 年 １４２ ９０４ １６７ ４７５ １ １７ ４４ ３７８ ６４ ５１４ １ ４５
２０１４ 年 １４０ ８３１ １６９ ８３０ １ ２１ ４９ １２８ ７２ ６９２ １ ４８
２０１５ 年 １４０ ０７４ １７２ ５１５ １ ２３ ５０ ８３９ ８３ ４２８ １ ６４
２０１６ 年 １４９ ８２０ １８３ １３３ １ ２２ ６１ ６３５ ９０ ６０４ １ ４７

２ ４　 ２０１２－２０１６ 年全血采集量和机采治疗量变化情况　 两

者采集量均呈现逐年增加趋势(图 １)ꎮ

图 １　 ２０１２－２０１６ 年采血量变化

２ ５　 ２０１２－２０１６ 年全血采集增幅率　 ２０１２－２０１６ 年增幅率

逐年下降ꎬ２０１６ 年开始出现回升(图 ２)ꎮ

图 ２　 ２０１２－２０１６ 年采血增幅变化(全血)
２ ６　 ２０１２－２０１６ 年机采增幅率　 ２０１２－２０１５ 年增幅率逐年

下降ꎬ２０１６ 年开始出现缓慢回升(图 ３)ꎮ

图 ３　 ２０１２－２０１６ 年采血增幅(机采)
２ ７　 ２０１２－２０１６ 年初次、重复、固定献血者发展趋势　 其中

初次献血者数量最多但呈下降趋势ꎬ重复献血者最少并呈平

稳水平ꎬ固定献血者数量居中但呈上升趋势(图 ４)ꎮ

图 ４　 ２０１２－２０１６ 年初次、重复、固定献血者发展趋势

３　 讨论

图 １、２ 显示ꎬ我中心献血量逐年增高ꎬ自 ２０１２ 年起已经

实现了采供平衡ꎬ基本满足了临床用血ꎬ献血量增幅在 ２０１２
年达到最高(１７ ２％)ꎬ之后呈逐年下降趋势(图 ３)ꎮ 结合表

１ 数据ꎬ每年固定献血者的人数、人次、献血量均有增长ꎬ但比

例增幅并不均衡ꎬ同一年的人数比例、人次比例和血量比例

相比ꎬ献血量比例最大ꎬ由小到大的顺序是:人数比例<人次

比例<献血量比例ꎮ 其中ꎬ固定献血者人数增长缓慢ꎬ在采血

增幅高的 ２０１２－２０１３ 年ꎬ比例相对较低(２９ ７３％、３１ ０５％)ꎬ
２０１５－２０１６ 年只上升到 ４０％左右ꎬ而同期固定献血者人次和

献血量占比已超过 ３８％ꎬ近两年已接近或达到总量的 ５０％ꎮ
其主要原因在于:面对增长迅速的血液需求ꎬ由于受到采血

间隔的影响ꎬ固定献血者献血次数受限ꎬ必须开发更多的初

次献血者作为基数补充ꎬ导致固定献血者总占比会相对下

降ꎮ 因此ꎬ从总体趋势看ꎬ采血需求增幅越大ꎬ初次献血者占

比越大ꎬ相对固定献血者占比越小ꎬ反之亦然ꎬ基本呈现负相

关性(图 ４)ꎮ
表 ２ 的统计学分析则显示ꎬ人数 /人次、人数 /献血量、人

５５０１中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



次 /献血量之间均具有明显的统计学差异ꎬ提示固定献血者

人数比例、人次比例和献血量比例三个概念不同ꎬ所反映意

义也不同ꎬ结合表 １ 说明ꎬ单纯以人数比例不能有效体现总

体满足程度ꎬ而人次和献血量占比则能有效体现血源的利用

效果ꎮ
表 ３ 提示各年内固定献血者的献血频次明显高于平均

频次ꎬ进一步体现出固定献血人群能够保持定期献血的习

惯ꎬ为维持足够的献血量提供了支持ꎮ
发展固定献血者就是要通过加强鼓励引导、完善献血服

务措施等保留手段ꎬ维持献血者良好的过程感受ꎬ进而鼓励

其在符合献血间隔的条件下ꎬ定期参加献血ꎬ同时推动每次

献血量由 ２００ ｍＬ 向 ４００ ｍＬ 转变ꎮ 目的就是要有效增加目

标人群的献血频次ꎬ提升采血效能ꎮ 近年来ꎬ我中心在实现

血液采供平衡的基础上ꎬ通过增设献血网点、改善献血环境、
建立 ９６６０１６ 专职服务热线平台、对献血者 １００％回访、推行

血费异地报销和出院即报等亲民、惠民服务措施ꎬ不断增强

献血者的信任感和粘附性ꎬ使献血人群由初次献血向固定献

血转变(图 ４)ꎬ献血者队伍更趋于稳定ꎬ在献血量逐年增长

的情况下ꎬ有效保障了临床血液需求ꎮ
发展并不断壮大固定献血者人群数量ꎬ建立稳定的献血

者队伍ꎬ是满足日常临床血液供应和有效应对各类突发事件

下医疗救治血液需求的根本保证ꎮ 对采供血机构而言ꎬ对于

固定献血者血源开发的评价ꎬ人群基数固然重要ꎬ但效能指

标更应当关注其献血频次和有效献血量ꎬ即固定献血者献血

人次和献血量在总体人群和总献血量中的比例变化ꎬ一方面

能够考量目标人群对血液保障的支撑效果ꎬ另一方面可以评

价献血者挽留和献血服务措施改进的有效性ꎬ而其中固定献

血者的献血量比例最能直接体现固定献血者队伍的实际作

用ꎮ 所以ꎬ在具体工作实践中ꎬ以固定献血者献血量比例作

为评价一个地区采血保障能力的测量指标ꎬ更具有实际指导

意义ꎮ 作为卫生行政主管部门ꎬ固定献血者比例是评选全国

无偿献血先进省(市)奖项的一项重要指标ꎬ在既往申报审核

过程中ꎬ多地均出现过申报材料与全国采供血信息上报系统

数据差异较大的现象ꎬ一方面体现出各地对该指标决定性作

用的重视ꎬ另一方面也体现出为获奖项而刻意修饰数据的心

态ꎮ 因此ꎬ为了真正体现固定献血者比例在推动无偿献血工

作方面的作用ꎬ建议卫生主管部门利用全国采供血信息上报

系统ꎬ对各地既往固定献血者比例数据进行回溯性分析ꎬ必
要时ꎬ可以增加上报每月固定献血人群献血量ꎬ以期得到更

加客观真实的数据ꎬ为进一步完善«全国无偿献血表彰奖励

办法»提供信息支持ꎮ
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短篇论著 经验与方法

血液成分质量控制关键指标的趋势分析

石洁　 贾璐　 段志倩　 董瑞萍　 郑建勇(南京红十字血液中心ꎬ江苏 南京 ２１０００３)

　 　 摘要:目的　 采用趋势分析方法对血液成分质量进行评价ꎮ 方法　 收集整理 ２０１５ 年质量抽检频次规则为每月

１ 次的 ７ 种血液成分质量控制数据ꎬ选取关键指标ꎬ采取制作折线图的方式ꎬ并设置警戒限和行动限ꎬ进行连续性趋

势分析ꎮ 结果　 造成 ７ 种血液成分抽检结果未能 １００％符合«全血及成分血质量要求»的关键指标有容量、Ｈｂ、Ｈｃｔ、
血小板含量、ｐＨ、Ⅷ因子活性、纤维蛋白原含量、亚甲蓝残留量、血浆蛋白含量ꎮ 除新鲜冰冻血浆、冷沉淀凝血因子符

合率未达到每月 ７５％抽检结果落在质量控制范围内的要求ꎬ其余血液成分的采集和制备过程均受控ꎮ 结论　 根据

趋势分析图进行连续性趋势分析的方法适用于血液成分质控项目ꎬ为血液制品稳定性评价提供了借鉴ꎮ
关键词:成分质量控制ꎻ关键指标ꎻ趋势分析
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ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｐｒｏｊｅｃｔ. Ｉｔ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌꎻ ｋｅｙ ｉｎｄｅｘꎻ ｔｒｅｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ

血站质量管理体制要求建立和实施血液质量控制程序ꎬ
以确保血液质量符合预期要求ꎬ２０１５ 年新版«血站技术操作

规程» [１]的出台更明确了血液质量控制检查项目ꎬ并在其中

再次引入趋势分析内容ꎬ要求血站应当对血液质量控制抽检

结果进行趋势分析ꎬ出现异常趋势时ꎬ应当组织有关部门实

施调查和回顾ꎬ并采取相应的改进措施ꎮ 进行趋势分析时ꎬ
应当充分考虑到献血者个体差异ꎬ对于由于献血者个体差异

所引起的ꎬ而且在血液采集和制备过程中难以控制的不影响

血液安全性的指标ꎬ如果有 ７５％的抽检结果落在质量控制指

标范围内ꎬ可认为血液采集和制备过程受控ꎮ 我们依据血液

质量控制检查项目ꎬ并充分考虑血液成分的特点ꎬ选取关键

指标制作曲线图ꎬ探索趋势分析的方法ꎬ现报告如下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 趋势分析数据来源　 根据«血站技术操作规程»(２０１５
版)中血液质量控制检查项目ꎬ结合中心供应临床的 １０ 种血

液成分(全血、悬浮红细胞、去白细胞悬浮红细胞、洗涤红细

胞、冰冻解冻去甘油红细胞、单采血小板、新鲜冰冻血浆、冰
冻血浆、病毒灭活冰冻血浆、冷沉淀凝血因子)ꎬ选取中心质

量抽检频次规则为每月 １ 次的 ７ 种血液成分(去白细胞悬浮

红细胞、洗涤红细胞、单采血小板、新鲜冰冻血浆、冰冻血浆、
病毒灭活冰冻血浆、冷沉淀凝血因子)ꎬ９ 个关键指标(表 １)ꎬ
记录关键指标的每月质量控制数值ꎮ
１ ２　 建立警戒限和行动限　 将关键指标的合格标准设置为

行动限ꎬ将其作为需进行回溯性调研ꎬ必要时采取措施的界

限ꎮ 将关键指标合格标准的 １２０％( >合格标准为符合)或

８０％(<合格标准为符合)数值设置为警戒限ꎬ将其作为需引

起关注的界限ꎮ
１ ３　 图表绘制　 每个关键指标制作 １ 份图表ꎬ以抽检例数

为横坐标ꎬ以检测结果数值为纵坐标ꎬ将每袋抽检制品的检

测结果以折线图的方式绘制于图上ꎬ并设置警戒限和行

动限ꎮ

２　 结果

２ １　 因素分析　 造成 ２０１５ 年度全血及成分血抽检结果未能

１００％符合 ＧＢ１８４６９￣２０１２«全血及成分血质量要求» [２] 的关键

指标有容量、Ｈｂ、Ｈｃｔ、血小板含量、ｐＨ、Ⅷ因子活性、纤维蛋白

原含量、亚甲蓝残留量、血浆蛋白含量ꎬ统计情况分析详见表 ２
和图 １ꎮ 根据帕累托曲线分析ꎬ产品的容量为影响抽检合格率

的主要因素(帕累托分析:０－８０％为主要因素ꎬ８０％－９０％为次

要因素ꎬ９０％－１００％为一般因素)ꎬ新鲜冰冻血浆与冷沉淀Ⅷ
因子的含量ꎬ全年合格率仅为 ７２ ２２％和 ６２ ２２％ꎮ
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表 １　 ７ 种血液成分的关键指标

关键指标

容量 ＨＢ Ｈｃｔ 血小板含量 ｐＨ Ⅷ因子活性 纤维蛋白原含量 亚甲蓝残留量 血浆蛋白含量

去白细胞悬浮红细胞 √ √ √
洗涤红细胞(２４ ｈ) √ √ √
单采血小板 √ √ √
病毒灭活冰冻血浆 √ √ √
新鲜冰冻血浆 √ √ √
冰冻血浆 √ √
冷沉淀 √ √ √

注:“√”为关键指标

表 ２　 ２０１５ 年抽检产品关键指标的合格率

不合格原因 合格率(％)
容量 ８７ ８６

Ⅷ因子 ６７ ２２
血小板含量 ８７ ８６

Ｈｃｔ ８８ ５４
Ｈｂ ８７ ５０
纤原 ９５ ５６

亚甲蓝残留量 ９６ ６７
血浆蛋白 ９８ ８９

ｐＨ ９８ １５

图 １　 ２０１５ 年抽检的全血及成分血质量分析

２ ２　 趋势分析　 选择与临床输注疗效相关的或能体现制备

工艺的定量项目为关键指标绘制折线图进行趋势分析ꎬ如病

毒灭活血浆的血浆蛋白项目数据曲线距离警戒线较远ꎬ趋势

分析正常(图 ２)ꎬ亚甲蓝残留量项目数据曲线出现 ２ 次检测

结果超出警戒限(图 ３ 的 ２４ꎬ２８)ꎻ病毒灭活血浆亚甲蓝残留

量检测体系ꎬ室内质控到检测流程均无异常情况ꎬ对两例亚

甲蓝残留量超标原因分析多为个体差异导致ꎮ

３　 讨论

为进一步加强采供血过程质量管理工作ꎬ予血液成分质

量控制及稳定性评价提供借鉴ꎬ采用选取关键指标制作折线

图的方式进行连续性趋势分析ꎬ及时对偏离数据情况进行分

析ꎬ指导并督促各岗位采取纠正和预防措施ꎬ有效的防止由

于过程控制不当或系统偏离引起的质量不符合性[３－４] ꎮ 汇总

２０１５ 年中心质量抽检常规每月抽检 １ 次的 ７ 种血液成分 ９
项关键指标的 １ ８７２ 个数据ꎬ除新鲜冰冻血浆、冷沉淀凝血因

子符合率未达到每月 ７５％抽检结果落在质量控制范围内的

要求ꎬ其余血液成分的采集和制备过程均受控ꎮ

图 ２　 ２０１５ 年病毒灭活浆蛋白含量项目趋势图

图 ３　 ２０１５ 年病毒灭活浆亚甲蓝残留量项目趋势图

针对 ７ 种血液成分 ９ 项关键指标我们采用统计月达标

率、３ 个月为 １ 个移动窗口的移动窗口达标率以及累计达标

率来分析各指标变化趋势ꎬ认为连续 ３ 个月出现异常情况认

定为该产品发生了不良趋势ꎮ 除Ⅷ因子指标外其他各个指

标分析显示均未呈现不良趋势ꎮ ９ 项关键指标项目连续性趋

势分析图显示本年度未出现偏离数据(连续 ６－８ 个检测结果

朝向检测合格标准线方向有明显连续上升或下降的严重漂

移)ꎮ ２ 例病毒灭活血浆亚甲蓝残留量超标原因分析多为个

体差异导致ꎮ
回溯血液采集、保存、制备、放行、质控的各个过程ꎬ新鲜

冰冻血浆与冷沉淀Ⅷ因子含量检测项目结果稳定性较差ꎬ与
成分制备科的制备程序密切相关ꎬ出现异常趋势后组织成分

制备科实施调查和回顾ꎬ并采取了相应改进措施ꎬ通过趋势

分析质控科界定Ⅷ因子含量检测项目是待持续观察的关键

指标ꎮ 新鲜冰冻血浆与冷沉淀所含Ⅷ因子是不耐热的凝血

因子ꎬ受不同储存、分离制备过程中多种因素的影响而容易

降低或失去活性[５] ꎬ有报道指出新鲜冰冻血浆融化后ꎬⅧ因

子活性随时间的延长而有明显的降低ꎬ其活性衰减了

４１ １７％ [６] ꎮ 时间温度控制对新鲜冰冻血浆 ＦⅧ活性均有较

大影响ꎬ制备冷沉淀时应注意把握好原料新鲜冰冻血浆在冰

箱融化时的摆放方式这个关键控制点ꎬ对提高产品质量有重
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短篇论著

血栓弹力图在肺癌患者凝血功能异常中的应用

王书锋１ 　 董晓峰２ 　 王艳２ 　 任磊２ 　 兰帅奇２ 　 曹伟娟３

(郑州大学附属肿瘤医院 河南省肿瘤医院 １.门诊办ꎻ２.输血科ꎻ３.检验科ꎬ河南 郑州 ４５０００８)

　 　 摘要:目的　 研究血栓弹力图(ＴＥＧ)在肺癌患者凝血功能异常中的意义ꎮ 方法　 对本院确诊为肺癌的 ２７３ 例患

者在 ２０１５ 年 ５ 月－２０１６ 年 ５ 月住院治疗期间ꎬ进行 ＴＥＧ、凝血 ４ 项及静脉血管超声检查ꎬ根据有无血栓形成分为血

栓组、无血栓组ꎻ正常体检人员 １８ 名设为对照组ꎬ并比较 ３ 组凝血指标的差异情况ꎮ 结果 　 ＴＥＧ 检测显示 Ｒ 值降

低ꎬ血栓组与无血栓组、对照组比较ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎻ其他检测项目比较无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎮ
结论　 肺癌患者的 ＴＥＧ 检测中 Ｒ 值降低ꎬ显示其血液处于高凝状态ꎬ有并发血栓的风险ꎮ

关键词:血栓弹力图ꎻ肺癌ꎻ凝血四项ꎻ血栓
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ｇｒｏｕｐ １ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ (Ｐ<０ ０５). Ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ｔｈｅ
ｏｔｈｅｒ ｔｅｓｔ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ (Ｐ>０ ０５).Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ Ｒ ｖａｌｕｅ ｉｎ ＴＥＧ ｍａｙ ｉｎｄｉｃａｔｅ ｈｙｐｅｒｃｏａｇｕｌａｂｉｌｉｔｙ
ａｎｄ ｐｒｅｄｉｃｔ ｔｈｅ ｈｉｇｈ ｒｉｓｋ ｆｏｒ ｄｅｅｐ ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｔｈｒｏｍｂｏｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙꎻ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｔｅｓｔｓꎻ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒꎻ ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ

恶性肿瘤患者的高凝状态是多种因素所致的动态变化

过程ꎬ并与肿瘤本身分泌异常物质、侵袭、转移等因素有密切

关系[１] ꎮ 肺癌是最常见的恶性肿瘤之一ꎬ«２０１２ 中国肿瘤登

记年报»显示肺癌居恶性肿瘤发病率、死亡率的第 １ 位ꎮ 肺

癌的治疗方式主要有手术切除肿瘤、放化疗控制或延缓肿瘤

的生长ꎬ从而达到延长患者生存期的目的ꎬ但是治疗过程中

使用的药物及射线可以激活凝血过程ꎬ使骨髓出现造血抑

制ꎬ加重了患者凝血功能的紊乱程度[２] ꎮ 肺癌手术则损伤了

血管内皮ꎬ使其下胶原外露ꎬ导致血液处于高凝状态ꎻ术后患

者需卧床休息ꎬ活动受限ꎬ血液循环瘀滞ꎬ又加重了血液高

凝[３] ꎬ以上因素导致其并发静脉血栓(ｄｅｅｐ ｖｅｎｏｕｓ ｔｈｒｏｍｂｏ￣

ｓｉｓꎬＤＶＴ)的风险显著高于正常人群[４－５] ꎮ
常用的凝血试验指标如凝血 ４ 项、Ｄ￣二聚体(Ｄ￣ｄｉｍｅｒ)、

血小板计数只能反映凝血机制的局部情况ꎬ对于纤溶过程及

血小板的作用则难以评估ꎬ很难了解患者凝血功能的全部状

态ꎮ 血栓弹力图(ＴＥＧ )用图形的方式来反映凝血的动态变

化ꎬ涵盖了从全血标本开始凝血、血凝块的形成、纤维蛋白溶

解的全部过程[６] ꎬ是可动态监测血液凝固和纤溶全部过程的

１ 项监测技术ꎬ可以对患者的凝血功能进行全面的检测和评

估[７] ꎮ 本文对收治的 ２７３ 例初诊肺癌患者进行研究ꎬ检测血

栓弹力图(ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙꎬ ＴＥＧ)和凝血 ４ 项ꎬ希望筛选出

ＤＶＴ 有关的实验室检查指标ꎬ为临床预防性治疗提供依据ꎬ
降低血栓发生的可能性ꎬ得到了预期的效果ꎬ报道如下ꎮ
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１　 资料与方法

１ １　 一般资料　 选取 ２０１５ 年 ５ 月－２０１６ 年 ５ 月期间ꎬ在本

院住院的 ２７３ 例初诊肺癌患者ꎬ均已经病理学诊断确诊且未

进行治疗ꎬ其中男性 ２０６ 名ꎬ女性 ６７ 名ꎬ年龄 ３１－７２ 岁ꎬ平均

５３ ７ 岁ꎮ 为保证实验的准确性ꎬ已排除近期使用过抗凝药

物、化疗药物、输注血液制品的病例ꎮ 在符合条件的患者入

院后 １ 日内ꎬ抽取肘部静脉血检测 ＴＥＧ 和凝血 ４ 项ꎬ根据其

结果评估为凝血功能异常的患者进行静脉血管超声多普勒

检查ꎻ按超声检查结果有无静脉血栓ꎬ将研究病例分为血栓

组和无血栓组ꎬ其中无血栓组是从没有发现血栓的病例中ꎬ
随机选出与血栓组数量相同的人员ꎮ 另选 １８ 名健康体检人

员设为对照组ꎬ排除以下因素: 月经期女性、孕妇、有血栓病

史或出血病史者、服用过影响凝血药物者ꎻ其中男性 １３ 名ꎬ
女性 ５ 名ꎬ年龄 ２８－６５ 岁ꎬ平均 ４６ ３ 岁ꎮ ３ 组研究对象性别、
年龄差异均无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎮ 参与研究的患者及体

检人员均已知情同意ꎬ并且报经医院伦理委员会批准ꎮ
１ ２　 仪器与试剂 　 凝血 ４ 项检测使用日本 ＳＹＳＭＥＸ ＣＡ￣
７０００ 自动血凝仪及配套试剂盒ꎬ血栓弹力图检测使用美国

Ｈａｅｍｏｓｃｏｐｅ 生产的 Ｍｏｄｅｌ ５０００ 型仪器及配套试剂盒ꎮ 试剂

均在有效期内使用ꎬ严格按照操作说明书进行检测ꎮ
１ ３　 标本采集及检测

１ ３ １　 标本采集　 所有研究对象均清晨空腹抽取肘部静脉

血ꎬ经 ３ ２％枸橼酸钠 １ ∶９抗凝ꎬ３０ ｍｉｎ 内送检ꎮ 实验室接到

标本后ꎬ在室温条件下及时进行检测ꎮ
１ ３ ２　 凝血 ４ 项检测　 全血标本以离心半径 １８ ｃｍ、相对离

心力 ２ ０００ ｇ 离心 １０ ｍｉｎꎬ提取血浆ꎬ使用全自动血凝分析仪

检测凝血 ４ 项ꎬ包括活化部分凝血活酶时间(ＡＰＴＴ)、凝血酶

时间 ( ＴＴ)、凝血酶原时间 ( ＰＴ)、纤维蛋白原定量试验

(ＦＩＢ)ꎮ ＡＰＴＴ 主要反映内源性凝血系统功能状况ꎬ参考值

２１－３９ ｓꎻＴＴ 反映纤维蛋白原转化为纤维蛋白的时间ꎬ参考值

６－２１ ｓꎻＰＴ 主要反映外源性凝血系统功能状况ꎬ参考值 ９－１５
ｓꎻＦＩＢ 是测定人血浆中纤维蛋白原含量的试验ꎬ参考值(２－
４)ｇ / Ｌꎮ
１ ３ ３　 ＴＥＧ 检测　 将抗凝的全血标本 １ ｍＬ 放入血栓弹力

描记仪ꎬ使用配套试剂进行 ＴＥＧ 检测ꎬ包括以下参数:凝血

反应时间(Ｒ)、凝血形成时间 ( Ｋ)、血块形成速率 ( Ａｎｇｌｅ
角)、血凝块最大强度(ＭＡ)、血块稳定指数(ＬＹ３０ 和 ＥＰＬ)、
总体凝血指数(ＣＩ)ꎮ Ｒ 值表示从血标本开始测定到纤维蛋

白开始形成的时间ꎬ参考值 ５－１０ ｍｉｎꎻＫ 值表示从开始凝血

至描记图振幅达到 ２０ ｍｍ 所需的时间ꎬ参考值 １－３ ｍｉｎꎻＡｎ￣
ｇｌｅ 角表示从凝血块形成点到描记图的最大曲线弧度作切线

与水平线的夹角ꎬ参考值 ５３°－７２°ꎻＭＡ 值表示凝血块的最大

强度及稳定性ꎬ参考值 ５０－７０ｍｍꎻＬＹ３０ 表示 ＭＡ 值稳定后 ３０
ｍｉｎ 的纤维蛋白溶解率ꎬ０ ~ ８％ꎻＥＰＬ 是估计的溶解百分数ꎬ
表示在 ＭＡ 值确定后 ３０ ｍｉｎ 内血凝块将要溶解的百分比ꎬ参
考值>１５％ꎻＣＩ 值是把以上指标综合以后得到的凝血指数ꎬ反
映的是患者总体的凝血状态ꎬ参考值－３－３ꎮ
１ ４　 统计学处理　 所有数据应用 ＳＰＳＳ １６ ０ 软件进行统计分

析ꎬ计量资料以 ｘ±ｓ 表示ꎬ组间数据两两比较采用 Ｔｕｋｅｙ 检验ꎬ总

体均数的比较使用 Ｆ 检验ꎬ以 Ｐ<０ ０５为差异有统计学意义ꎮ

２　 结果

２ １　 形成静脉血栓的病例　 ２７３ 例患者经超声多普勒检查ꎬ
发现有 １８ 例形成静脉血栓ꎬ占比为 ６ ５９％ꎮ
２ ２　 凝血 ４ 项检测　 血栓组凝血 ４ 项检测与无血栓组、对
照组比较ꎬ ＰＴ、ＴＴ 缩短ꎬＦＩＢ 升高ꎬ但差异无统计学意义(Ｐ>
０ ０５)ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 ３ 组间凝血 ４ 项检测数据比较　 　 (ｘ±ｓꎬｎ＝ １８)
血栓组 无血栓组 对照组 Ｆ Ｐ

ＡＰＴＴ(ｓ) ３１ ７２±６ ４１ ３４ ２８±８ １７ ３０ ５７±５ ４３ １ ４２ ０ ２５
ＴＴ(ｓ) １３ ６５±３ ５４ １５ ３９±４ ２７ １４ １６±３ ８５ ０ ９５ ０ ３９
ＰＴ(ｓ) ９ ３１±２ ４７ １１ ５３±３ １８ １０ ６４±２ ５９ ２ ９４ ０ ０６

ＦＩＢ(ｇ / Ｌ) ３ ９２±０ ７８ ３ ７５±０ ８３ ３ ５９±０ ７４ ０ ７９ ０ ４６

２ ３　 ＴＥＧ 检测　 血栓组 ＴＥＧ 检测数据与无血栓组、对照组

比较ꎬ Ｒ 值缩短ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎻ其余各项比

较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎬ见表 ２ꎮ
表 ２　 ３ 组间 ＴＥＧ 检测数据比较　 　 (ｘ±ｓꎬｎ＝ １８)

血栓组 无血栓组 对照组 Ｆ Ｐ
Ｒ(ｍｉｎ) ２ ８７±０ ３８ａ ４ ５２±０ ７９ｂ ５ ３１±０ ８６ｃ ５５ ５０ ０ ００
Ｋ(ｍｉｎ) ２ ２５±０ ７３ ２ ４９±０ ８１ ２ １６±０ ６４ ０ ９８ ０ ３８
ＭＡ(ｍｍ) ６１ ３７±１１ ６２ ５６ ９４±１０ ３５ ５７ ９２±１２ ４７ ０ ７３ ０ ４８
Ａｎｇｌｅ(ｄｅｇ) ６４ ７２±２１ ５３ ７３ ２８±２４ １７ ６０ ８３±１９ ２５ １ ５４ ０ ２２
ＥＰＬ(％) ０ ４３±１ ７５ ０ ３１±１ ５７ ０ １９±１ ２６ ０ １１ ０ ８９
ＬＹ３０(％) ０ ２１±１ ４６ ０ ２９±１ ５４ ０ ３８±１ ５２ ０ ０６ ０ ９４

ＣＩ ０ ８３±２ ３９ ０ ５２±２ １６ ０ ２７±１ ４２ ０ ３４ ０ ７１

注:ａ 与 ｂ 比较ꎬｑ＝ ９ ８７ꎬＰ<０ ０５ꎻａ 与 ｃ 比较ꎬｑ＝ １４ ６０ꎬＰ<０ ０５ꎻｂ 与

ｃ 比较ꎬｑ＝ ４ ７３ꎬＰ>０ ０５

３　 讨论

恶性肿瘤患者 ＤＶＴ 发生率较高ꎬ与肿瘤本身有相关性ꎬ
还与肿瘤的各种治疗、患者的身体情况及其他合并疾病等密

切相关ꎮ 有研究显示远处转移患者的 ＤＶＴ 发病率是局限期

患者的数倍ꎬ肿瘤的恶性度越高ꎬ其凝血指标异常程度越明

显ꎻ肺癌、血液系统肿瘤、消化道肿瘤、脑瘤及妇科肿瘤发生

的 ＤＶＴ 的风险较高[１] ꎮ
临床医生可以通过实验室检查来评估患者的凝血功能

状态ꎬ预防性的使用抗血栓药物ꎬ能降低发生血栓的机率ꎬ并
且对改善肿瘤的预后有一定的应用价值[８] ꎮ ＴＥＧ 检查与常

规凝血试验指标相比ꎬ能全面反映患者的凝血功能状态ꎬ现
在广泛用于围手术期、重症患者等凝血功能的监测及输血治

疗[９－１１] ꎮ
本研究显示ꎬ肺癌患者的凝血 ４ 项检查中各指标无统计

学意义(Ｐ>０ ０５)ꎬ血栓组 ＰＴ 降低ꎬＦＩＢ 升高ꎬ可以作为辅助

指标ꎮ ＴＥＧ 结果中 Ｒ 值较正常人减小ꎬ提示凝血因子活性较

高ꎬＣＩ 值较正常人增高ꎬ提示其处于高凝状态ꎻ其他 ＴＥＧ 参

数均数和正常人相近ꎬ但是标准差较大ꎬ提示个体差异较大、
情况复杂ꎬ表明肺癌患者凝血功能有不同程度的异常ꎮ 血栓

组患者 Ｒ 值低于无血栓组、对照组ꎬ３ 组间比较ꎬ差异有统计

学意义(Ｐ<０ ０５)ꎻ血栓组与对照组、无血栓组两两比较ꎬ差
异有统计学意义(Ｐ<０ ０５)ꎻ对照组、无血栓组之间比较ꎬ差
异无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎮ 其他 ＴＥＧ 参数及凝血 ４ 项的比
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较ꎬ３ 组间差异无统计学意义(Ｐ>０ ０５)ꎮ 恶性肿瘤对凝血和

止血系统的影响非常复杂ꎬ以上数据都显示了肺癌患者的凝

血功能紊乱和不统一性ꎬ对不同患者及同一患者治疗的不同

时期ꎬ都应通过 ＴＥＧ 检查监测患者的凝血功能情况ꎬ以便临

床医生及时对症处理ꎻ出现 Ｒ 值降低时ꎬ要注意静脉血栓形

成的可能性ꎬ必要时进行抗凝治疗ꎬ减轻患者的痛苦ꎮ 静脉

血管超声检查并不是每个肺癌患者都需要做的检查ꎬ常规凝

血指标在静脉血栓形成时也不能及时反映患者凝血机制的

变化ꎬ使临床的治疗滞后ꎻ而 ＴＥＧ 检查具有快速、简便的优

势ꎬ能全面评估患者的凝血功能ꎬ但由于价格较高影响了在

临床的推广ꎮ 本研究的标本数量有限ꎬ只反映出 ＴＥＧ 在肺

癌患者凝血功能中的部分作用ꎬ以后会增加样本量ꎬ进行其

他方面的研究ꎮ
综上所述ꎬ肺癌患者在 ＴＥＧ 检测中出现 Ｒ 值降低时ꎬ可

辅助常规凝血功能检测及静脉血管超声检查ꎬ使临床医生能

及时对患者进行抗凝治疗ꎬ降低其发生血栓的风险ꎮ
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短篇论著

１６ＧＢ 浅静脉留置针在血细胞分离患者中的应用

刘淑萍　 周晔敏 (丽水市人民医院ꎬ浙江 丽水 ３２３０００)

　 　 摘要:目的　 探讨 １６ＧＢ 浅静脉留置针在血细胞分离患者中的应用价值ꎮ 方法　 ２０１６ 年 １ 月—２０１６ 年 ７ 月ꎬ本
科接受治疗性血细胞分离的患者 ７６ 名ꎬ随机分为实验组和对照组ꎬ实验组使用 １６ＧＢ 浅静脉留置针建立静脉通路ꎬ
对照组使用常规管路配置的钢针建立静脉通路ꎮ 结果　 实验组在分离过程中血流量符合要求ꎬ再次穿刺为 ０ 次ꎬ增
加了穿刺部位的选择ꎮ 对照组在分离过程中血流量符合要求ꎬ再次穿刺为 ７ 次ꎬ穿刺部位局限ꎮ 结论　 １６ＧＢ 浅静脉

留置针在血细胞分离患者中的使用效果优于常规管路配置的钢针ꎮ
关键词:浅静脉留置针ꎻ血细胞分离ꎻ分离术中应用

　 　 中图分类号:Ｒ４５７ １　 　 文献标识码:Ｂ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣１０６１￣０３
Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ １６ＧＢ ｖｅｎｏｕｓ ｉｎｄｗｅｌｌｉｎｇ ｎｅｅｄｌｅ ａｍｏｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｌｏｏｄ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ａｐｈｅｒｅｓｉｓ　 ＬＩＵ ＳｈｕｐｉｎｇꎬＺＨＯＵ
Ｙｅｍｉｎ. Ｐｅｏｐｌｅ′ｓ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｌｉｓｈｕｉ ＣｉｔｙꎬＬｉｓｈｕｉ ３２３０００ꎬ Ｃｈｉｎａ

Ａｂｓｔｒａｃｔ:Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｖａｌｕｅ ｏｆ １６ＧＢ ｓｕｐｅｒｆｉｃｉａｌ ｖｅｎｏｕｓ ｉｎｄｗｅｌｌｉｎｇ ｎｅｅｄｌｅ ａｍｏｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｂｌｏｏｄ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ａｐｈｅｒｅｓｉｓ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｆｒｏｍ Ｊａｎｕａｒｙ ２０１６ ｔｏ Ｊｕｌｙ ２０１６ꎬ ７６ ｃａｓｅｓ ｗｉｔｈ ｂｌｏｏｄ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ａｐｈｅｒｅｓｉｓ ｗｅｒｅ ｒａｎ￣
ｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｖｅｎｏｕｓ ａｃｃｅｓｓ ｗｉｔｈ １６ＧＢ ｓｕｐｅｒ￣
ｆｉｃｉａｌ ｖｅｎｏｕｓ ｉｎｄｗｅｌｌｉｎｇ ｎｅｅｄｌｅꎻ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｕｓｅｄ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｓｔｅｅｌ ｎｅｅｄｌｅ ｐｉｐｅ ｃｏｎｆｉｇｕｒａｔｉｏｎ. Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 Ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉ￣
ｍｅｎｔａｌ ｇｒｏｕｐ ｍｅｔ ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔ ｄｕｒｉｎｇ ａｐｈｅｒｅｓｉｓ. Ｔｈｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｒｅ￣ｐｕｎｃｔｕｒｅ ｗａｓ ０. Ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ ａｌｓｏ ｍｅｔ ｔｈｅ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔ. Ｔｈｅ ｎｕｍｂｅｒｓ ｏｆ ｒｅ￣ｐｕｎｃｔｕｒｅ ｗｅｒｅ ７. Ｔｈｅ ｐｕｎｃｔｕｒｅ ｓｉｔｅｓ ｗｅｒｅ ｌｉｍｉｔｅｄ.Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ
ｏｆ １６ＧＢ ｓｕｐｅｒｆｉｃｉａｌ ｖｅｎｏｕｓ ｉｎｄｗｅｌｌｉｎｇ ｎｅｅｄｌｅ ｉｓ ｂｅｔｔｅｒ ｔｈａｎ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｓｔｅｅｌ ｎｅｅｄｌｅ ｐｉｐｅ ｃｏｎｆｉｇｕｒａｔｉｏｎ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｂｌｏｏｄ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ａｐｈｅｒｅｓｉｓ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ｓｕｐｅｒｆｉｃｉａｌ ｖｅｎｏｕｓ ｉｎｄｗｅｌｌｉｎｇ ｎｅｅｄｌｅꎻ ｂｌｏｏｄ
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血细胞分离技术在临床应用普遍[１－４] ꎬ建立良好的静脉

通路ꎬ是决定采集过程是否顺畅的关键因素[４－５] ꎬ建立良好的

静脉通路ꎬ除了对静脉要求极高以外ꎬ患者的配合也是重要

因素之一ꎮ 常规管路配置的都是钢针ꎬ选择上肢肘正中静

脉、头静脉、贵要静脉作为采血部位ꎬ必要时需请麻醉科协助

颈静脉置管用以采血ꎮ 由于采集循环时间长ꎬ关节处容易活

动导致穿刺针穿透静脉血管壁ꎬ导致血液溢出皮下ꎬ影响采

集ꎬ如为多日采集ꎬ静脉破坏极大ꎮ 浅静脉留置针具有无需

反复穿刺、应用安全、操作简单等优势ꎬ能够最大限度减轻患

者的痛苦以及医护人员的护理工作量ꎬ在临床静脉输液中已

得到广泛应用[６－８] ꎮ ２０１６ 年 １ 月—２０１６ 年 ７ 月ꎬ我们对本科

血细胞分离的患者应用 １６ＧＢ 浅静脉留针进行浅静脉穿刺行

血细胞分离术ꎬ现将结果报告如下ꎮ

１　 资料与方法

１ １　 一般资料　 ２０１６ 年 １ 月—２０１６ 年 ７ 月ꎬ本科行治疗性

血细胞分离患者 ７６ 名ꎬ其中男性 ４３ 名ꎬ女性 ３３ 名ꎬ年龄 １８－
８５ 岁ꎬ平均 ４５ 岁ꎬ其中白细胞增多 ２１ 例ꎬ血小板增多 ２７ 例ꎬ
血浆置换 １５ 例ꎬ红细胞增多 １０ 例ꎬ自体外周血干细胞采集 ３
例ꎮ 随机分为 ２ 组ꎬ实验组:首选 １６ＧＢ 浅静脉留针进行浅静

脉穿刺ꎬ２ 次穿刺失败ꎬ则选择深静脉置管ꎮ 对照组:首选

１６ＧＢ 钢针ꎬ２ 次穿刺失败ꎬ则选择深静脉置管ꎮ 均告知患者

并签订知情同意书ꎮ
１ ２　 设备与耗材　 美国 ＢａｘｔｅｒＣＳ３０００ 血细胞分离机(双针

循环)及专用一次性全封闭管道ꎬＡＣＤ 抗凝剂ꎬＢＤ 公司 １６Ｇ
浅静脉留置针(流量 ２０５ ｍＬ / ｍｉｎꎬ１ ７×４５ ｍｍ)ꎮ
１ ３　 方法　 选择好静脉ꎬ明确静脉走向及深浅ꎬ结扎止血带

使静脉充盈ꎬ用复合碘以穿刺点为中心环形消毒皮肤直径 ５
ｃｍꎬ待干ꎬ右手持针ꎬ针头斜面向上ꎬ左手绷紧穿刺点远端皮

肤ꎬ进针角度以 １５－３０ 度为宜ꎬ进针速度宜慢ꎬ进针后见血液

回流时降低穿刺角度ꎬ将留置针继续沿血管前行 ０ ５－１ ｃｍꎬ
将针芯退出 ０ ５－１ ｃｍꎬ将套管向前送入血管ꎬ松开止血带ꎬ同
时以左手食指、中指按压套管尖端位置ꎬ按压程度以阻断血

流为宜ꎬ右手彻底退出针芯ꎬ连接肝素帽ꎬ用输液敷贴固定留

置针ꎮ 同法穿刺好另一静脉ꎬ连接血细胞分离机ꎬ进行分离

采集操作ꎮ
１ ４　 判断标准　 在分离全过程中以使用调查问卷(图 １)内
容为观察指标ꎬ统计首次穿刺部位ꎬ使用深静脉置管例数ꎬ分
离过程中重新穿刺例数ꎬ进血管路低压报警次数ꎬ返血管路

高压报警次数ꎬ探讨 １６ＧＢ 浅静脉留置针在血细胞分离患者

中的应用ꎮ
１ ５　 统计学处理　 采用均数±标准差(ｘ±ｓ)、百分率描述患

者一般资料和情况ꎮ 均数比较用 ｔ 检验ꎬ率的比较用 χ２ 检
验ꎮ 采用 ＳＰＳＳ１６ ０ 进行数据统计分析ꎬ以 Ｐ<０ ０５ 为差异有

统计学意义ꎮ

２　 结果(表 １ꎬ２)

床号 姓名 住院号 科室

性别 年龄 诊断
血细胞
分离术

首次
使用
穿刺
针

常规
配置

穿刺针

１６ＧＢ
浅静脉
留置针

首 次
静 脉
穿 刺
部位

肘部
静脉

头静脉

贵要静脉

正中静脉

其他外
周静脉

分离过
程中重
新穿刺

是否改
颈内静
脉置管

进血管
路低压
报警

返血管
路高压
报警

操作者:　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 日期:

图 １　 血细胞分离调查表

表 １　 ２ 组患者穿刺部位比较

ｎ
首次静脉
穿刺(ｎ)

首次静脉穿刺部位

肘部静脉
(ｎ)

其他外周浅
静脉(ｎ)

首次穿刺失败
改颈内静脉

置管∗(ｎ)
对照组 ３８ ７６ ６５ １１ ９
实验组 ３８ ７６ ５６ ２０ １
∗ Ｐ<０ ０１ꎬ χ２ ＝ ６ ８

表 ２　 ２ 组患者分离过程中报警及重新穿刺比较

ｎ
进血管路低压

报警∗(ｎ)
返血管路高压

报警(ｎ)
分离过程中
重新穿刺(ｎ)

对照组 ７６ ８ ２ ７
实验组 ７６ １ １ ０

∗ Ｐ<０ ０５ꎬ χ２ ＝ ５ ８

３　 讨论

从表 ２ 中我们可以看到实验组进血管路低压报警 １ 次ꎬ
返血管路高压报警次数 ０ 次ꎮ 说明 １６ＧＢ 浅静脉留置针的血

流量 ２０５ ｍＬ / ｍｉｎꎬ完全能胜任血细胞分离机的操作要求ꎮ
从表 ２ 中我们可以看到对照组进血管路低压报警 ８ 次ꎬ

其中 ３ 次因为患者血流不足引起ꎬ予手捏皮球及在穿刺点上

方扎止血带ꎬ增加血流量ꎬ报警解除ꎬ其中 ５ 次是因为分离过

程中穿刺针穿透血管壁ꎬ需重新穿刺ꎮ 返血管路高压报警 ２
次ꎬ均为分离过程中钢针穿破血管壁引起ꎬ予重新穿刺ꎬ分离

过程中重新穿刺 ７ 次ꎮ 而实验组进血管路低压报警 １ 次ꎬ是
因为患者血流不足引起ꎬ予手捏皮球及在穿刺点上方扎止血

带ꎬ增加血流量ꎬ报警解除ꎮ 返血管路高压报警次数 ０ 次ꎮ
分离过程中重新穿刺为 ０ 次ꎮ 这充分发挥了浅静脉留置针

的优势ꎬ不易穿破血管壁ꎬ减轻患者重新穿刺的痛苦ꎬ也减轻

了护士的工作量ꎬ提高工作效率和质量ꎮ
静脉穿刺部位增多ꎬ表 １ 中我们首次外周静脉穿刺对照

组选择肘部静脉 ８６％ꎬ实验组选择肘部静脉 ７４％ꎬ对照组选

择其他静脉 １４％ꎬ实验组选择其他静脉 ２０％ꎬ说明实验组使

用 １６ＧＢ 浅静脉留置针使穿刺部位增多ꎮ 保证有足够的血液

供应分离机ꎬ目的在于保证治疗和采集工作的顺利进行ꎬ多
数情况下ꎬ首选肘部较大静脉ꎬ但并不是每个人的肘部大静

脉都能达到要求ꎬ颈外静脉是颈部最大的浅静脉ꎬ管径粗ꎬ显
露明显ꎬ穿刺可以在直视下进行ꎬ操作简便易行ꎬ既安全又可

迅速刺入静脉ꎬ但是如果是使用 １６ＧＢ 钢针ꎬ患者稍活动就容
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易穿破血管ꎬ引起外渗ꎬ且因颈部组织松弛ꎬ早期不易发现ꎬ
特别是肥胖患者ꎬ颈部粗大不易与早期渗漏组织肿胀相鉴

别ꎬ如果渗漏量多ꎬ可致颈部组织肿胀压迫气管ꎬ导致呼吸不

畅而引起严重后果ꎬ所以虽然颈外静脉诸多好处ꎬ但是使用

１６ＧＢ 钢针穿刺外渗风险极大ꎬ临床一般不做选择ꎬ浅静脉留

置针具有良好的韧性和独特的弹性功能ꎬ对血管刺激性小ꎬ
可随血管形状弯曲ꎬ不易穿破血管ꎬ弥补了钢针的不足ꎬ使颈

外静脉得以利用ꎬ增加了穿刺部位的选择范围ꎮ
减轻患者的经济负担ꎬ血液病患者ꎬ多需反复治疗ꎬ患者

经济负担重ꎬ从统计表中可见ꎬ实验组患者深静脉置管率明

显下降ꎬ减轻了患者的额外支出ꎮ 增加了患者的舒适度ꎬ大
多数病人都有钢针输液的经验ꎬ知道活动后钢针容易刺破血

管壁ꎬ需重新穿刺ꎬ在分离过程中ꎬ精神高度集中ꎬ使肢体僵

硬、麻木不适ꎮ 浅静脉留置针的特点是不易穿破血管壁ꎬ患
者稍事活动ꎬ不会引起不良后果ꎬ减轻患者的思想负担ꎬ直至

分离顺利完成ꎮ
综上所述ꎬ１６ＧＢ 浅静脉留置针的血流量完全能胜任血

细胞分离机的操作要求ꎬ增加了穿刺部位的选择ꎬ减少了重

新穿刺率ꎬ减少了深静脉置管率ꎬ减轻患者的经济负担ꎬ且增

加了舒适度ꎬ在血细胞分离患者中的使用效果优于常规管路

配置的钢针ꎮ
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短篇论著

病毒灭活新鲜冰冻血浆二次冻融前后凝血因子的变化

宋春明１ 　 李晓华１ 　 王文经１ 　 刘奎民２ 　 郑婷婷３

(１.烟台市中心血站 ꎬ 山东　 烟台 ２６４００３ꎻ２.烟台市烟台山医院ꎻ３.烟台毓璜顶医院)

　 　 摘要:目的　 探讨病毒灭活新鲜冰冻血浆(病毒灭活 ＦＦＰ)二次冻融前后ꎬ凝血因子间的差别ꎬ为规范临床操作ꎬ
指导科学合理的安全输注血浆制品提供依据ꎮ 方法　 随机抽取 ３０ 份病毒灭活 ＦＦＰꎬ３７℃水浴融化后ꎬ于 ０ｈ、６ｈ、１２ｈ、
２４ｈ ４ 个时间段置于－５０℃血浆速冻柜冰冻ꎬ测定二次冻融前后凝血指标和类凝血因子[凝血酶原时间(ＰＴ)、活化部

分凝血酶原时间(ＡＰＴＴ)、血浆纤维蛋白原(ＦＩＢ)、凝血酶时间(ＴＴ)、凝血因子Ⅷ(ＦⅧ)]变化情况ꎮ 结果　 病毒灭活

ＦＦＰ 经各时段二次冻融前后ꎬ凝血指标中 ＰＴ、ＴＴ、ＦＩＢ 变化不大ꎬ而 ＡＰＴＴ 时间平均延长 ５ ８％ꎻＦⅧ因子活性随着融化

时间的推移ꎬ数值下降明显(Ｐ<０ ０１)ꎮ 结论　 为保证凝血因子活性ꎬ临床科室应按照输血指征要求合理预定病毒灭

活 ＦＦＰꎬ一旦水浴融化ꎬ应当立即进行输注ꎬ避免二次冻融ꎮ
关键词:病毒灭活新鲜冰冻血浆ꎻ二次冻融ꎻ凝血因子
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血浆是临床需求量大且病毒感染危险性较高的一种血

液制品ꎮ 近年来ꎬ随着成分输血的日趋规范ꎬ对血浆进行病

毒灭活处理已成为抑制经血传播疾病的最有效方法ꎮ 病毒

灭活新鲜冰冻血浆 (病毒灭活 ＦＦＰ) 是将新鲜冰冻血浆

(ＦＦＰ)进行病毒灭活处理ꎬ既保留了丰富的凝血因子ꎬ又提

高了临床输注的安全性ꎬ目前已逐步在临床中广泛应用ꎮ 然

而ꎬ在当前采供血矛盾日趋凸显ꎬ血液资源紧缺的新常态下ꎬ
如何确保最大限度的节约血液资源ꎬ提升输注效价ꎬ已成为

一项重要课题ꎮ 病毒灭活 ＦＦＰ 中凝血因子活性是衡量其输

注有效性的重要标准ꎬ笔者通过将病毒灭活 ＦＦＰ 水浴后对各

时间段冻融前后凝血指标及凝血因子活性进行对照ꎬ为指导

临床科学掌握该制品冻融后输注效果提供科学依据ꎮ

１　 资料与方法

１ １　 一般资料　 血液采集完成后送至血站成分科进行制备ꎬ
制备过程严格按照«全血与成分血质量要求»(ＧＢ１８４６９￣２０１２)
和«血液成分制备操作规程»进行操作ꎮ 病毒灭活新鲜冰冻血

浆在血液采集后 ６ｈ 内制备完成ꎬ并于－５０℃血浆速冻柜速冻

后于－２０℃储血冰柜内保存[１－２]ꎬ留取 １０ ｍＬ 样本检测ꎮ
１ ２　 仪器与设备 　 日本 ＣＡ￣５０ 血凝仪、雷杜 ＲＴ￣９０００ 半自

动生化分析仪、ＦＩＢ 试剂(荷兰)、乏 ＦⅧ:Ｃ 血浆 (荷兰)、
ＡＰＴＴ 试剂(荷兰)ꎻ非病毒灭活血浆袋由山东威高集团提

供ꎬ病毒灭活血浆袋由淄博中保康医疗器具有限公司提供ꎮ
１ ３　 方法　 将病毒灭活 ＦＦＰ 置于 ３７℃恒温水浴箱及－５０℃
血浆速冻柜中进行二次冻融ꎬ严格按照试剂说明要求分别在

不同时间段检测 ＰＴ、ＡＰＴＴ、ＦＩＢ、ＴＴ、ＦⅧ含量ꎮ
１ ４　 统计学分析方法　 应用 ＳＰＳＳ１９０统计软件对数据进行统计处

理ꎬ采用均数±标准差(ｘ±ｓ)进行 ｔ 检验ꎬＰ<００５具有统计学意义ꎮ

２　 结果(表 １)

表 １　 病毒灭活 ＦＦＰ 冻融后放置不同时间凝血因子

变化情况 (ｘ±ｓ)
二次复融 ＰＴ(ｓ) ＡＰＴＴ(ｓ) ＴＴ(ｓ) ＦⅧ(％)

时间(ｈ)　 ０ 前 １３ ２３±０ ３１ ３０ ２７±２ １６ １９ ６１±１ ３２ ８７ ２６±２８ １１
后 １３ ３５±０ ２７ ３２ １９±２ ３５ １９ ８３±１ １９ ８３ ４１±２１ ８７

　 　 　 　 　 ６ 前 １３ ４６±０ ３０ ３３ １６±２ ４６ １９ ５１±０ ９１ ７８ ４８±２５ ７２
后 １３ ６０±０ ３１ ３４ ７９±２ ８１ １９ ６８±１ ０２ ７１ ３９±２３ １６

　 　 　 　 　 １２ 前 １３ ６３±０ ４２ ３４ １９±２ ７５ １９ １３±１ ０１ ７５ １２±１９ ５１
后 １３ ７８±０ ３７ ３５ ８７±３ １１ １９ ３２±０ ９７ ６３ １４±２１ ３９

　 　 　 　 　 ２４ 前 １３ ７１±０ ２９ ３４ ７５±３ ０５ １９ ９３±１ ０５ ６１ ２４±１９ ７７
后 １３ ８５±０ ４１ ３６ ２３±３ ３２ ２０ ２１±１ １６ ５５ ２４±１７ ８８

注:０－２４ ｈ 冻融前后凝血指标监测值比较:ＰＴ、ＴＴ、ＦＩＢ ３ 项指标 Ｐ>
０ ０５ꎻＡＰＴＴ 在 ０ｈ、６ｈ 时比较ꎬｔ 值分别为 ２ ６３９、２ ３８５ꎬＰ 均值<０ ０５ꎻ
１２ｈ、２４ｈ 时比较ꎬｔ 值分别为 ２ ９２７ꎬ２ ９３３ꎬＰ 均值<０ ０１ꎻＦⅧ因子 ０－
２４ ｈ 比较ꎬｔ 分别为 １３ ７０３、１１ ２８１、１４ ３３４、１３ ２９７ꎬＰ 均值<０ ０１

３　 讨论

病毒灭活 ＦＦＰ 是全血采集后 ６－８ ｈ 内ꎬ在 ４±２℃离心制

备的血浆ꎬ经亚甲蓝光化学法病毒灭活后迅速在－５０℃以下

速冻成块的血液制品ꎮ 冰冻状态一直持续到应用前ꎬ使用时

融化成液体血浆ꎮ 经过病毒灭活的 ＦＦＰ 可以有效避免经血

传播 ＨＢＶ、ＨＣＶ、ＨＩＶ 等病毒的传播ꎬ同时由于去除了白细

胞ꎬ在一定程度上减少了临床输血发热反应中非溶血性输血

反应的发生率ꎬ具有较高的安全性ꎮ ＦＦＰ 是制备冷沉淀凝血

因子的原料血浆ꎬ至于病毒灭活 ＦＦＰ 能否作为冷沉淀凝血因

子的原料血浆ꎬ目前国内未形成质量标准ꎬ且存在争议[３、４] ꎮ
但是ꎬ其与新鲜冰冻血浆(ＦＦＰ)适应症基本相同ꎬ既能够用

于凝血因子和纤维蛋白原缺乏症、血浆置换、因大量出血而

输血者、肝衰竭伴出血等的治疗ꎬ又能够有效地控制普通血

浆输注引起的病毒传播疾病的发生率[５] ꎮ
本研究所采用样本严格按照«血液成分制备操作规程»

要求进行操作ꎬ将采集到的全血送至血站成分科进行离心分

离ꎬ血浆经过亚甲蓝光化学法病毒灭活后进行速冻ꎬ整个采

集制备过程控制在 ６ｈ 内ꎬ确保实验样本凝血因子指标符合

国家标准ꎮ 从本次研究可以看出ꎬ病毒灭活 ＦＦＰ 水浴后经过

０ｈ、６ｈ、１２ｈ、２４ｈ 进行二次冻融ꎬ其凝血指标及凝血因子活性

呈现不同程度损耗ꎮ 其中 ＰＴ、ＴＴ、ＦＩＢ ３ 项指标变化不大ꎻ
ＡＰＴＴ 及 ＦⅧ因子含量在实验前后呈现显著性差异ꎮ 特别是

凝血因子 ＦⅧꎬ由于其不稳定特质ꎬ冻融后随放置时间延长

而导致严重衰减ꎬ而且反复冻融可显著降低活性ꎮ ＡＰＴＴ 是

内源性凝血因子活性筛选实验ꎬ其延长与不稳定的凝血因子

(特别是 ＦⅧ)活性衰减有关[６] ꎮ 该项研究结论表明融化后

的存放时间对病毒灭活 ＦＦＰ 的有效性起到至关重要的作用ꎬ
对临床输血安全具有重要的指导意义ꎮ

综上所述ꎬ医院应根据病人病情科学合理输注病毒灭活

ＦＦＰꎮ 为保持凝血因子活性ꎬ最大限度提升输注效能ꎬ在常规

的输血治疗中ꎬ病毒灭活 ＦＦＰ 一旦水浴融化后ꎬ应当立即输

注ꎬ如因特殊情况无法立即输注ꎬ应尽量在(２—６)℃环境中

保存ꎬ并于 ８ｈ 内输注[７] ꎮ 此外ꎬ临床科室应严格按照患者病

情实际及输血指征要求合理预定该制品ꎬ避免血液资源浪

费ꎬ尽可能确保病毒灭活 ＦＦＰ 不被二次冻融ꎮ
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个例报告

二例类孟买型血型的血清学鉴定及输血实践∗

谢进荣１△ 　 吴维华１ 　 金月林１ 　 杨文勇２

(１.文山州中心血站ꎬ云南 文山 ６６３０００ꎻ２.文山州人民医院)

　 　 摘要:目的　 探讨类孟买型血型血清学鉴定方法及输血应对措施ꎬ为类孟买型鉴定和输血提供参考ꎮ 方法　 利

用吸收放散试验、血型物质中和抑制试验、微柱凝胶法等血型血清学方法鉴定患者、献血者 ＡＢＯ、Ｈ、Ｌｅｗｉｓ 血型及配

血ꎮ 结果　 ２ 例患者及 ２ 例献血者红细胞上常规方法未检测到 ＡＢＨ 抗原ꎬ吸收放散试验能检测到 ＡＢＨ 抗原ꎬ唾液

分别测出 ＡＢＨ 物质ꎬ１ 例 Ｌｅｗｉｓ 血型检测为 Ｌｅ(ａ－ｂ＋)ꎬ另外 ３ 例 Ｌｅｗｉｓ 血型检测为 Ｌｅ(ａ－ｂ－)ꎬ其中 ２ 例证实为类孟

买型 ＯｈＡ ￣分泌型ꎬ另外 ２ 例证实为 ＯｈＢ ￣分泌型ꎮ 病例 １ 能与普通 Ｂ 型相配合ꎬ病例 ２ 不能与普通 Ａ 型相配合ꎬ但分

别能与同型 ＯＨｍＡ和异型 ＯＨｍＢ相配合ꎮ 结论　 类孟买型的正确鉴定及采取与合适的血液相配合输注ꎬ甚至与异型孟

买型相配合输注ꎬ是类孟买型输血的必要应对措施ꎮ
关键词:类孟买型ꎻ血型鉴定ꎻ吸收放散试验ꎻＨ 物质
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ｇｒｏｕｐ ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｍｅｔｈｏｄｓ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｐａｔｉｅｎｔｓꎬ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ＡＢＯꎬ Ｈꎬ Ｌｅｗｉｓ ｂｌｏｏｄ ｔｙｐｅｓ ａｎｄ ｔｏ ｃｏｎｄｕｃｔ
ｃｒｏｓｓｍａｔｃｈｉｎｇ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ＡＢＨ ａｎｔｉｇｅｎ ｗａｓ ｎｏｔ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ ｏｆ ２ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ２ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｂｙ ｃｏｎ￣
ｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｍｅｔｈｏｄｓꎬ ｂｕｔ ｔｈｅ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ￣ｅｌｕｔｉｏｎ ｔｅｓｔ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ＡＢＨ ａｎｔｉｇｅｎ ｉｎ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ. ＡＢＨ ｓｕｂｓｔａｎｃｅ ｗａｓ ｄｅ￣
ｔｅｃｔｅｄ ｉｎ ｓａｌｉｖａ ｓａｍｐｌｅｓ. Ａｍｏｎｇ ｔｈｅｍꎬ １ ｃａｓｅｓ ｏｆ Ｌｅｗｉｓ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｔｅｓｔ ｗａｓ Ｌｅ (ａ－ｂ＋)ꎬ ｔｈｅ ｏｔｈｅｒ ３ ｃａｓｅｓ ｏｆ Ｌｅｗｉｓ ｂｌｏｏｄ
ｇｒｏｕｐ ｔｅｓｔ ｗｅｒｅ Ｌｅ (ａ－ｂ－). Ｔｗｏ ｏｆ ｔｈｅｍ ｗｅｒｅ ｃｏｎｆｉｒｍｅｄ ａｓ ＯｈＡ￣ｓｅｃｒｅｔｉｏｎꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｔｈｅｒ ２ ｃａｓｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｎｆｉｒｍｅｄ ａｓ ＯｈＢ￣ｓｅ￣
ｃｒｅｔｉｏｎ. Ｃａｓｅ １ ｃａｎ ｂｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｏｒｄｉｎａｒｙ Ｂ ｔｙｐｅ ｂｌｏｏｄꎬ ｃａｓｅ ２ ｃａｎｎｏｔ ｂｅ ｃｏｍｐａｔｉｂｌｅ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｏｒｄｉｎａｒｙ ｔｙｐｅ Ａ ｂｌｏｏｄꎬ ｂｕｔ
ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｙｐｅ ｏｆ ＯＨｍＡ ａｎｄ ａｂｎｏｒｍａｌ ＯＨｍＢ ｂｌｏｏｄ ｃｏｏｐｅｒａｔｉｏｎ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｃｔ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｒａ￣Ｂｏｍｂａｙ
ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｂｌｏｏｄꎬ ｅｖｅｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｍｕｍｂａｉ ｂｌｏｏｄ ｔｙｐｅ ｗｉｔｈ ｉｎｆｕｓｉｏｎꎬ ｉｓ ａ ｎｅｃｅｓｓａｒｙ
ｍｅａｓｕｒｅ ｆｏｒ ｐａｒａ￣Ｂｏｍｂａｙ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｐａｒａ￣Ｂｏｍｂａｙ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐꎻ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎꎻ ａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ￣ｅｌｕｔｉｏｎ ｔｅｓｔꎻ Ｈ ｓｕｂｓｔａｎｃｅ

目前ꎬ在国内暂没有孟买型分布频率报道ꎬ只有类孟买

型的报道ꎬ在台湾类孟买型出现频率为 １ / ８ ０００ ꎬ福建为 １ /
８ ５００ꎬ香港为 １ / １５ ６２０ꎬ北京为 １ / １０２ 万[１－３] ꎮ 孟买型和类

孟买型出现频率较低ꎬ属于稀有血型ꎬ有条件的实验室可以

应用分子生物学技术进行鉴定ꎬ但在多数实验室不具备条

件ꎬ只能通过血型血清学鉴定ꎬ为此ꎬ给临床血型鉴定和配合

血液带来一定的困难ꎮ 我们在接受医院送检疑难血型鉴定

中发现 ２ 例病患及 ２ 例病患家属献血者为类孟买型ꎬ现将 ４
例类孟买型血清学鉴定及 ２ 例病例配血输血过程ꎬ报告如

下ꎮ

１　 材料与方法

１ １　 病例资料　 病例 １ꎬ男ꎬ壮族ꎬ７２ 岁ꎬ临床诊断:颅脑外

伤ꎬ实验室检查:Ｈｂ ６７ ｇ / ＬꎬＨＣｔ ２３％ꎬＰＬｔ ２９４×１０９ / ＬꎬＷＢＣ
１３ ３×１０９ / Ｌꎻ术前申请备血ꎬＲＢＣ ４ Ｕꎬ新鲜冰冻血浆 ６００
ｍＬꎬ正反定型不符送检血站定型配血ꎬ血型血清学证实为

ＯＨｍＢꎬ随机与两位 Ｂ 型献血者进行交叉配血相合备 ＲＢＣ
４ Ｕꎬ但患者因病情加重术前死亡ꎬ未来得及输血ꎻ病例 ２ꎬ女ꎬ
壮族ꎬ３７ 岁ꎬ临床诊断为死胎综合征、脓毒血症、贫血ꎬ实验室

检查:Ｈｂ ４７ ｇ / ＬꎬＨＣｔ １４％ꎬ ＷＢＣ ２３ ９６× １０９ / Ｌꎻ申请输血

ＲＢＣ ４ Ｕꎬ正反定型不符送检我站定型配血ꎬ血型血清学证实

为 ＯＨｍＡꎬ经查病例 ２ 哥ꎬ血型为 ＯＨｍＡꎬ与其交叉配血相合ꎬ互
助献血 ４００ｍＬꎬ经滤白处理后输注全血 ４００ｍＬꎬ无输血反应ꎬ
２４ｈ 后查 Ｈｂ ５２ｇ / ＬꎬＨＣｔ １５％ꎬ ＷＢＣ １６ ３２×１０９ / Ｌꎻ再次申请

输血查病例 ２ 弟ꎬ血型为 ＯＨｍＢꎬ与其交叉配血相合ꎬ启动特殊

情况输血程序ꎬ互助献血 ４００ ｍＬꎬ经滤白处理后洗涤ꎬ输注洗
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涤 ＲＢＣ ２Ｕꎬ无输血反应ꎬ２４ ｈ 后查 Ｈｂ ６３ ｇ / ＬꎬＨＣｔ １９ ５％ꎬ
ＷＢＣ ２５ ６９×１０９ / Ｌꎬ病情稳定转院ꎮ
１ ２　 试 剂 与 仪 器 　 抗￣Ａ、 抗￣Ｂ 试 剂 ( 批 号 ２０１２０１０１、
２０１４０４０７)、抗￣Ｈ 试剂(批号 ２０１２０６０６、２０１４０７０７)、ＡＢＯ 反定

型试 剂 ( 批 号 ２０１２５３３０、 ２０１４５３３１ )、 筛 选 细 胞 ( 批 号

２０１２０６１７、２０１４０６０１)、抗￣Ｌｅａ、抗￣Ｌｅｂ 试剂(批号 ２０１２０１０６、
２０１４０５２６)(上海血液生物)ꎻ微柱凝胶卡(批号 ２０１２０２０３、
２０１４０５０６)(长春博迅)ꎻ凝聚胺试剂(批号 １１２１０１、１１３１２１)
(珠海贝索)ꎻ抗￣Ａ、抗￣Ｂ 人源血清本室自制ꎮ 细胞洗涤离心

机(台湾贝索)ꎬ微柱凝胶法孵育器及专用离心机 (长春

博德)ꎮ
１ ３　 方法　 血型鉴定、抗体筛查与交叉配血按照«全国临床

检验操作规程» [４]及厂家试剂说明书操作ꎮ

２　 结果

２ １　 ＡＢＯ、Ｌｅｗｉｓ 血型 　 结果显示 ４ 例病例正反定型不一

致ꎬ红细胞上检测不到 Ｈ 抗原ꎬ病患 ２ 及其哥哥、弟弟的血清

经 Ｏ 细胞 ４℃ 吸收 １ｈ 后定型ꎬ显示出 ＡＢＯ 抗体特异性

(表 １)ꎮ

表 １　 血型鉴定结果

正定型 反定型 Ｌｅｗｉｓ 定型

抗￣Ａ 抗￣Ｂ 抗￣Ｈ
常规定型 Ｏ 细胞吸收后定型

ＡＣ ＢＣ ＯＣ 自身 Ｃ ＡＣ ＢＣ ＯＣ
Ｌｅａ Ｌｅｂ

病例 １ ０ ０ ０ ４＋ ０ ０ ０ / / / ０ １＋
病例 ２ ０ ０ ０ ２＋ ３＋ ２＋ ０ ０ ３＋ ０ ０ ０

病例 ２ 哥 ０ ０ ０ ３＋ ４＋ ３＋ ０ ０ ４＋ ０ ０ ０
病例 ２ 弟 ０ ０ ０ ４＋ ２＋ ２＋ ０ ４＋ ０ ０ ０ ０

２ ２　 吸收放散试验　 ４ 例病例吸收后的放散液均证实红细 胞上有 ＡＢＨ 抗原(表 ２)ꎮ
表 ２　 红细胞吸收放散试验结果

抗￣Ａ 放散液 抗￣Ｂ 放散液 抗￣Ｈ 放散液

ＡＣ ＢＣ ＯＣ ＡＣ ＢＣ ＯＣ ＡＣ ＢＣ ＯＣ
结果

病例 １ ０ ０ ０ ０ １＋ ０ Ｗ＋ Ｗ＋ １＋ ＢꎬＨ
病例 ２ １＋ ０ ０ ０ ０ ０ １＋ １＋ １＋ ＡꎬＨ

病例 ２ 哥 １＋ ０ ０ ０ ０ ０ １＋ １＋ １＋ ＡꎬＨ
病例 ２ 弟 ０ ０ ０ ０ １＋ ０ １＋ １＋ １＋ ＢꎬＨ

２ ３　 唾液血型物质检测　 ４ 例病例唾液中均检测出 ＡＢＨ 血

型物质(表 ３)ꎮ
表 ３　 唾液中和抑制试验

患者唾液＋抗￣Ａ 患者唾液＋抗￣Ｂ 患者唾液＋抗￣Ｈ
ＡＣ ＢＣ ＯＣ

结果

病例 １ ３＋ ０ ０ ＢꎬＨ
病例 ２ ０ ３＋ ０ ＡꎬＨ

病例 ２ 哥 ０ ３＋ ０ ＡꎬＨ
病例 ２ 弟 ３＋ ０ ０ ＢꎬＨ
２ ４　 交叉配血试验　 ４ 例病例分别用盐水法、凝聚胺法、微
柱抗人球法配血ꎬ病例 １ 随机与 ２ 位 Ｂ 型献血者交叉配血相

合ꎬ病例 ２ 随机与 ５ 位 Ａ 型献血者配血主侧有不同程度凝

集ꎬ次侧相合ꎻ病例 ２ 分别与 ＯＨｍＡ型哥哥和 ＯＨｍＢ型弟弟交叉

配血显示相合ꎮ

３　 讨论

通常情况下ꎬ孟买型和类孟买型是因正反定型不符、不
规则抗体筛选试验阳性或交叉配血不合提示进行 Ｈ 抗原鉴

定后发现ꎮ 本文 ４ 例常规血型血清学鉴定正反定型不符ꎬ红
细胞常规检测缺乏 ＡＢＨ 抗原ꎬ唾液血型物质检测发现有

ＡＢＨ 物质ꎬ通过吸收放散试验证实红细胞上有微弱 ＡＢＨ 抗

原ꎬ血清学证实 ４ 例均为类孟买型 Ｈ 缺乏分泌型ꎬ只是病例

１ 血清中未检测到抗￣Ｈ 或抗￣ＨＩꎮ 在实际孟买型和类孟买型

鉴定过程中ꎬ建议在鉴定红细胞上是否有 ＡＢＨ 抗原的同时

应加做 Ｌｅｗｉｓ 血型ꎬ若 Ｌｅｗｉｓ 血型为 Ｌｅ(ａ＋ｂ－)提示为非分泌

型ꎬ可以不用留取唾液进行分泌液 ＡＢＨ 血型物质鉴定ꎬ以节

省鉴定时间ꎻ若为 Ｌｅ(ａ－ｂ＋)或 Ｌｅ(ａ＋ｂ＋)提示为分泌型ꎬ应

取分泌液进行 ＡＢＨ 血型物质鉴定ꎻ若为 Ｌｅ(ａ－ｂ－)可能是分

泌型ꎬ也有可能是非分泌型ꎬ也应进行分泌液 ＡＢＨ 血型物质

鉴定ꎮ
类孟买型输血最好是自体输血或是找到相同血型的类

孟买型输血ꎬ有学者提出因类孟买型抗￣Ｈ 或抗￣ＨＩ 多数为冷

抗体ꎬ在 ３７℃不反应或反应较弱ꎬ可以与普通的同型献血者

进行盲配ꎬ选择配血相合的献血者血液输注[５－７] ꎮ 病例 １ 因

没有产生抗￣Ｈ 或抗￣ＨＩꎬ所以与同型 Ｂ 型能交叉配合ꎬ而病

例 ２ 因抗￣Ｈ 或抗￣ＨＩ 较强ꎬ与多个同型 Ａ 型配血均呈强阳

性ꎬ但分别与同型 ＯＨｍＡ和异型 ＯＨｍＢ直系亲属交叉配血相合ꎬ
先后两次输血无反应并且均有效ꎬ遗憾的是此例输血因病人

没有继续住院而失去远期疗效观察机会ꎮ 类孟买型患者选

用能配合的血液输注尤为重要ꎬ本次选用异型类孟买型输血

实践ꎬ为建立类孟买型稀有血型库ꎬ进一步扩大类孟买型互

助输血范围可行性提供了重要参考ꎮ
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个例报告

一例类同种抗￣Ｄ 抗体鉴定及输血效果评估

于建１ 　 向东２ 　 刘曦２ 　 李志强１△(１.上海市交通大学附属第六人民医院 输血科ꎬ上海 ２００２３３ꎻ２.上海市血液中心)

　 　 摘要:目的　 通过确定患儿血清中存在的不规则抗体的性质及效价ꎬ配合型输血ꎬ以评估其输血疗效ꎮ 方法　
应用试管法检测 ＡＢＯ 及 ＲｈＤ 血型ꎬ使用微柱凝胶法、凝聚胺、抗球蛋白法对患儿血清及放散液中的不规则抗体进行

筛查鉴定ꎬ并测定血清中抗体的效价ꎮ 结果　 患儿血型为“Ｏ”ＣｃＤＥｅꎬ血清及放散液中存在类同种抗￣Ｄꎬ其血清中抗

体效价为 ８ꎮ 随着给予患儿输注 ＲｈＤ 阴性红细胞输注剂量与次数增加ꎬ患儿血红蛋白值逐渐增高ꎬ类同种抗￣Ｄ 效价

逐渐减低ꎮ 结论　 应根据类同种自身抗体特异性ꎬ选择输注其对应抗原阴性红细胞ꎬ才能确保临床输血安全性与有

效性ꎮ
关键词:ＲｈＤ 血型ꎻ同种抗体ꎻ自身抗体ꎻ输血疗效
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ｉｎ ｓｅｒｕｍ ｗａｓ ８. Ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｄｏｓｅ ａｎｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｔｉｍｅｓ ｏｆ ＲｈＤ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓꎬ ｔｈｅｉｒ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ ｗｅｒｅ ｉｍｐｒｏｖｅｄ ａｎｄ ｔｈｅ ｔｉｔｅｒｓ ｏｆ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ａｃｃｏｒｄｉｎｇｌｙ. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＩＩｎ ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｅｎｓｕｒｅ
ｔｈｅ ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ｗｅ ｓｈｏｕｌｄ ｓｅｌｅｃｔ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｎｔｉｇｅｎ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ ａｃｃｏｒｄ￣
ｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｋｉｎｄ ｏｆ ａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ＲｈＤ ｂｌｏｏｄ ｇｒｏｕｐ、ａｌｌｏａｎｔｉｂｏｄｙ 、ａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｙ、ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ

类抗体能与所有人红细胞发生反应ꎬ是 １ 种自身抗体ꎬ
但与含有特定血型抗原的红细胞反应较强ꎬ这又具有同种抗

体的特点ꎮ 此类抗体在临床输血血型血清学检测中较为少

见ꎬ现报道如下ꎮ

１　 病例简介

患儿女性ꎬ８４ ｄꎮ 患儿于出生后 ｄ８４ꎬＨｂ 突降至 ４２ ｇ / Ｌꎬ
临床诊断为重度贫血(原因待查)入某市级儿科医院ꎬ为纠正

贫血拟行输血治疗ꎮ 当地医院输血前血型血清学检查:患儿

Ｏ 型ꎬＲｈＤ 阳性ꎬ不规则抗体筛选试验阳性ꎬ直接抗球蛋白试

验阳性ꎬ无输血史ꎮ 家族史:患儿母亲与父亲均为 Ｏ 型ꎬＲｈＤ
阳性ꎬ不规则抗体筛选试验阴性ꎬ体健、无自身免疫性疾病病

史ꎮ 患儿母亲孕产史:Ｇ２Ｐ２ꎬ第 １ 胎男婴ꎬ无新生儿溶血病ꎻ
本患儿为第 ２ 胎ꎬ既出生后一般状况良好ꎬ无新生儿溶血病ꎬ
近期无感冒、注射疫苗、服药史ꎮ

２　 血型血清学检查

２ １　 试剂仪器与方法

２ １ １　 试剂与仪器　 抗￣Ａ、抗￣Ｂ 标准血清(单克隆抗体批号

２０１５０８１５)ꎬ抗￣Ｄ(ＩｇＭ)(单克隆抗体批号 ２０１５１８１４)ꎬ抗球蛋

白试剂 (批号 ２０１５５００１)ꎬ抗￣ＩｇＧ (批号 ２０１５５１０２)ꎬ抗￣Ｃ３ｄ
( 批 号 ２０１５５２０１ )ꎬ 抗￣Ｅ ( 批 号 ２０１５３２０１ )ꎬ 抗￣ｅ ( 批 号

２０１５３３０１)ꎬ抗￣Ｃ(批号 ２０１５３００２)ꎬ抗￣ｃ(批号 ２０１６３１０１)ꎬ红
细胞不规则抗体筛选细胞(批号 ２０１６７０２８)ꎬ红细胞抗体鉴

定谱细胞(批号 ２０１６０９２７)ꎬ低离子强度溶液(ＬＩＭ)、凝聚胺、
重悬液均是(批号 ２０１６７５０３)ꎬ酸释放剂 Ａ、酸释放剂 Ｂ(批号

２０１５１２３１)ꎻ以上试剂均来自上海血液生物医药有限责任公
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司ꎮ 凝胶卡 ＤｉａＭｅｄ(批号 ５０５３ ０８ ０８ꎬ达亚美公司)ꎮ Ｄｉ￣
ａＭｅｄ 专用孵育器、ＤｉａＭｅｄ 专用离心机(达亚美公司)ꎬＫＡ￣
２２００ 小型台式离心机型(日本久保田公司)ꎬＳＳＷ 型微电脑

电热恒温水槽(上海博讯实业有限公司)
２ １ ２　 方法　 血型鉴定、Ｒｈ 血型分型、直接抗球蛋白试验、
间接抗球蛋白试验、红细胞不规则抗体筛选试验、红细胞不

规则抗体抗体鉴定试验、酸放散试验、交叉配血试验、抗体效

价测定等操作均按照输血技术操作规程(输血科部分) [１] 和

试剂说明书进行操作ꎮ
２ ２　 实验结果

２ ２ １　 血型鉴定　 ＡＢＯ正定型血型:Ｏ型ꎬＲｈ 血型表型:ＣｃＤＥｅꎮ
２ ２ ２　 直接抗球蛋白试验 　 广谱抗球蛋白试验(１＋)ꎬ抗
ＩｇＧ(１＋)ꎬ抗 Ｃ３(－)ꎬ对照阴性ꎮ
２ ２ ３　 红细胞不规则抗体筛选试验　 患儿血清标本与抗体筛

选Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ号细胞盐水法均为阴性ꎬ抗球蛋白微柱法均阳性(３＋)ꎮ
２ ２ ４　 红细胞不规则抗体鉴定试验　 患儿血清标本及自身

红细胞放散液标本分别与抗体鉴定谱细胞反应格局显示存

在类同种抗￣Ｄꎬ见表 １ꎮ
２ ２ ５　 抗体效价测定 　 患儿入院 ｄ１、ｄ３ 血清标本分别与

ＲｈＤ 阴性献血者红细胞进行抗体效价测定ꎬ其结果分别为

８、４ꎻ患儿入院 ｄ１、ｄ３ 血清标本分别与 ＲｈＤ 阳性献血者红细

胞进行抗体效价测定ꎬ其结果分别为 ３２、１６ꎬ见表 ２ꎮ
２ ２ ６　 交叉配血试验　 患儿血清标本与献血者 Ｏ 型 ＲｈＤ 阴

性洗涤红细胞血标本交叉配血试验主侧在盐水介质中无凝集

无溶血ꎻ在凝聚胺、抗球蛋白介质中均有凝集、无溶血ꎬ见表 ２ꎮ
２ ３　 输注情况　 患儿入院 ｄ１ꎬＨｂ ４２ ｇ / Ｌꎬ输注洗涤红细胞

１Ｕꎻ在入院 ｄ３ Ｈｂ 升高到 ４７ ｇ / Ｌꎬ再输注洗涤红细胞 ２ Ｕꎻｄ１６
Ｈｂ 升至 ７３ ｇ / Ｌꎬｄ １７、 ｄ ２２ Ｈｂ 分别升至 ８４ ｇ / Ｌ、１０８ ｇ / Ｌꎮ

表 １　 血清及放散液在不同介质中的抗体反应格局

编号
Ｒｈ Ｋｅｌｌ Ｄｉｅｇｏ Ｄｕｆｆｙ Ｋｉｄｄ Ｌｅｗｉｓ Ｐ ＭＮＳ

Ｄ Ｃ Ｅ ｃ ｅ Ｋ ｋ Ｄｉａ Ｄｉｂ Ｆｙａ Ｆｙｂ ＪＫａ ＪＫｂ Ｌｅａ Ｌｅｂ Ｐ１ Ｍ Ｎ Ｓ ｓ Ｍｕｒ
血清
１

血清
２

放散
液

１ ＋ ＋ ０ ０ ＋ ０ ＋ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ＋ ＋ ＋ ０ ＋ ０ ３＋ｓ ３＋ｓ ３＋ｓ
２ ＋ ０ ＋ ＋ ０ / / / / ＋ ０ ０ ＋ ０ ＋ ０ ０ ＋ ０ ＋ / ３＋ｓ ３＋ｓ ３＋ｓ
３ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ０ / ＋ / ＋ ＋ ＋ ０ ＋ / ＋ ０ ＋ ０ ＋ ０ ３＋ｓ ３＋ｓ ３＋ｓ
４ ＋ ＋ ０ ０ ＋ / / / / ＋ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ＋ ＋ ０ ＋ ＋ / ３＋ｓ ３＋ｓ ３＋ｓ
５ ＋ ０ ＋ ＋ ＋ ０ ＋ ０ ＋ ＋ ０ ０ ＋ ０ ＋ ＋ ＋ ＋ ０ ＋ ０ ３＋ｓ ３＋ｓ ３＋ｓ
６ ＋ ０ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ０ ＋ ＋ ０ ０ ＋ ０ ＋ ０ ０ ＋ ０ ＋ ０ ３＋ｓ ３＋ｓ ３＋ｓ
７ ０ ＋ ０ ０ ＋ / / / / ＋ ０ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ０ ＋ / １＋ｓ ３＋ｗ １＋ｓ
８ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ / / / / ＋ ０ ＋ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ０ ０ ＋ / ３＋ｓ ３＋ｓ ３＋ｓ
９ ０ ０ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ＋ ＋ ０ ０ ０ ＋ ０ ＋ ０ １＋ｓ ３＋ｗ １＋ｓ
１０ ＋ ＋ ０ ０ ＋ / / / / ＋ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ０ ＋ ＋ ０ ＋ ＋ ３＋ｓ ３＋ｓ ３＋ｓ

注:０ 表示阴性ꎬ＋表示阳性结果ꎻ血清 １ 方法学:抗球蛋白试管法ꎻ血清 ２ 及放散液方法学:抗球蛋白微柱法ꎻ血清 １、２ 自身对照均为 ３＋ｓ

表 ２　 主测交叉配血试验及类同种抗￣Ｄ 效价

献血者 盐水法
凝聚
胺法

抗球法
类同种

抗￣Ｄ 效价

住院天数(ｄ)　 １ ０ 型 ＲｈＤ 阴性 阴性 ２＋ ２＋ ８
０ 型 ＲｈＤ 阳性 阴性 ３＋ ２＋ｓ ３２

　 　 　 　 　 　 　 ３ ０ 型 ＲｈＤ 阴性 阴性 １＋ １＋ ４
０ 型 ＲｈＤ 阳性 阴性 ２＋ｓ ２＋ １６

注: “３＋ｓ、３＋ｗ、１＋ｓ”表示反应的强弱ꎮ ＩＡＴ:抗球蛋白法

３　 讨论

自身抗体广义上是指机体自身免疫耐受受到破坏ꎬ导致

免疫系统产生针对自己组织器官、细胞及细胞成分的抗体ꎮ
而临床输血的血型血清学检测发现的自身抗体是指在患儿

免疫调节功能紊乱的情况下ꎬ血清中存在针对自身红细胞的

抗体ꎮ 通常情况下ꎬ自身抗体无明显特异性ꎬ可凝集自身红

细胞以及同种异体红细胞[２] ꎮ 近年临床输血相关研究表明

在同种抗体和自身抗体之间还存在一种兼有两者特异性的

抗体ꎬ被称为类同种抗体ꎮ 此类抗体在临床输血血型血清学

检测中相对较为少见ꎬ文献报道也较少ꎮ
通常在鉴定类同种抗体的特异性时ꎬ往往会使用临床输

血血型血清学检测中的放散试验ꎬ后者对携带抗 ＩｇＧ 抗体的

红细胞进行放散并鉴别放散液中抗体的特异性ꎬ可以区别同

种抗体、类同种抗体、自身抗体以及药物抗体ꎬ从而基本可以

解释引起的直接抗球试验阳性的原因ꎮ 因此ꎬ放散试验在鉴

别抗 ＩｇＧ 抗体导致直接抗球试验阳性引起的温抗体型自身

免疫性溶血性贫血的原因具有重要临床价值ꎮ 本文病例报

道的患儿红细胞放散液使用微柱方法检测显示类同种抗￣Ｄ
反应格局ꎻ患儿血清使用微柱方法检测结果特异性不明显ꎬ
但使用试管法抗球蛋白介质方法检测显示类似于 ＲｈＤ 同种

抗体反应格局ꎮ 著者认为红细胞同种抗体检测需使用多种

方法进行检测ꎬ有效地进行相互验证实验ꎬ才能防止血清的

红细胞同种抗体的漏检以及分辨其特异性ꎮ
类同种抗体可见于温抗体型自身免疫性溶血性贫血患

者[３] ꎮ 其类同种抗体特异性大部分集中在 Ｒｈ 血型系统ꎬ如:
类同种抗￣Ｃｅ、类同种抗￣ｅ、类同种抗￣Ｅ、类同种抗￣Ｅｃ、类同种

抗￣Ｄ 等ꎬ而后者较为少见ꎮ
对于类同种抗￣Ｄ 患者的输血治疗ꎬ目前国内缺乏规范

的临床输血指南或专家共识ꎮ Ｙｕ 等[４] 报道 １ 例类同种抗￣ｅ
患者输注 １ 单位的 ｅ 抗原阳性红细胞后ꎬ未发生急性溶血性

输血反应或其他严重的输血反应ꎮ Ｍａｒｙ 和 Ｄｗｙｒｅ 等[５－６] 认

为选择类同种抗体的对应抗原阴性红细胞输注ꎬ可以明显延

长红细胞体内存活时间ꎮ 向东等[７] 认为倘若检出类同种抗

体ꎬ而患者红细胞却存在对应抗原ꎬ则应选择对应抗原阴性

红细胞输注ꎬ不应考虑患者自身相应的血型抗原ꎮ Ｉｓｓｉｔｔ 等[８]

却认为如果患者血清含有类同种自身抗体ꎬ不一定需输注对

应抗原阴性红细胞ꎮ
本文病例报道显示为了提高患儿输血疗效ꎬ减少输血反

应ꎬ著者使用患儿血清分别与 ＲｈＤ 阴性红细胞、ＲｈＤ 阳性红

细胞进行效价强度比对检测ꎬ其结果患儿血清与 ＲｈＤ 阴性

红细胞效价强度比 ＲｈＤ 阳性红细胞明显降低ꎮ 因此ꎬ本例
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患儿选择 ＲｈＤ 阴性洗涤红细胞输注治疗ꎮ 在治疗期间ꎬ患
儿体内的类同种抗￣Ｄ 效价强度从 ｄ１ 时 ８ 到 ｄ３ 时下降至 ４ꎻ
主侧凝聚胺、抗球蛋白介质交叉配血凝集反应强度也逐渐减

弱ꎬ外周血血红蛋白值逐步升高至正常ꎬ且无输血反应ꎬ由此

进一步说明ꎮ
总之ꎬ我们认为对于携带类同种抗体患者需严格的控制

输血指征ꎬ能不输血尽量不输血ꎻ倘若病情需要必须输注时ꎬ
应选择 ＲｈＤ 阴性红细胞成分输注具有安全性与有效性ꎮ

参 考 文 献

[１] 　 汪德清ꎬ宫济武ꎬ李志强ꎬ等.输血技术操作规程(输血科部分) .
北京:人民卫生出版社ꎬ２０１６.

[２] 　 胡丽华.检验与临床诊断输血分册.北京:人民军医出版社ꎬ
２００９ :９２￣９９.

[３] 　 章昊ꎬ葛洪达.Ｒｈ 类抗体在临床输血中的研究.实验与检验医

学ꎬ２０１４ꎬ３２(１):１４￣１６.
[４] 　 Ｙｕｎ ＨＫꎬ Ｃｈｏ Ｄꎬ Ｃｈａｅ ＭＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏ ｈｅｍｏｌｙｔｉｃ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｒｅａｃ￣

ｔｉｏｎｓｉｎ ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ａｐｐａｒｅｎｔ ａｎｔｉ￣ｅ ａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｙ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ
ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｏｆ ｐａｃｋｅｄ ｒｅｄ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ＣｃＤＥｅ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ. Ｋｏｒｅａｎ
ＪＢｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓꎬ２００７ꎬ１８(３):１１６￣１２０.

[５] 　 Ｍａｒｙ Ａ. ＤｉｒｅｃｔＡｎｔｉｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｔｅｓｔｉｎｇ: Ｓｙｓｅｍａｔｉｃ Ｐｒｏｂｌｅｍ￣Ｓｏｌｖｉｎｇ / /
ＳａｌｌｙＶ. Ｒｕｄｍａｎｎ Ｓｅｒｏｌｏｇｉｃ Ｐｒｏｂｌｅｍ￣Ｓｏｌｖｉｉｎｇ: Ａ Ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ Ａｐ￣
ｐｒｏａｃｈ ｆｏｒ Ｉｍｐｒｏｖｅｄ Ｐｒａｃｔｉｃｅ １ｔｈꎬ ＡＡＢＢ ＰｒｅｓｓＢｅｔｈｅｓｄａꎬ Ｍａｒｙ￣
ｌａｎｄꎬ ２００５ꎬ８７￣８８.

[６] 　 Ｄｗｙｒｅ ＤＭꎬ Ｃｌａｐｐｅｒ Ａꎬ Ｈｅｉｎｔｚ Ｍꎬｅｔ ａｌ. Ａ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ａｕｔｏａｎｔｉ￣
ｂｏｄｙｗｉｔｈ ｍｉｍｉｃｋｉｎｇ ａｎｔｉ￣Ｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ. Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２００４ꎬ４４(９):
１２８７￣１２９２.

[７] 　 向东ꎬ刘曦ꎬ王健莲ꎬ等.红细胞温自身抗体的血清学特点分析

及配血对策.中国输血杂志ꎬ２００８ꎬ２１(１２):９２６￣９２７.
[８] 　 Ｉｓｓｉｔｔ ＰＤꎬ Ｃｏｍｂｓ ＭＲꎬ Ｂｕｍｇａｒｎｅｒ ＤＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｆ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ

ｉｎｔｈｅ ｓｅｒａ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｈａｖｅ ｍａｄｅ ｒｅｄ ｃｅｌｌ ａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ.Ｔｒａｎｓ￣
ｆｕｓｉｏｎꎬ １９９６ꎬ３６(６):４８１￣４８６.

(２０１７￣０３￣０７ 收稿ꎬ０７￣２０ 修回)

本文编辑:李宜蔓

ｄｏｉ:１０ １３３０３ / ｊ ｃｊｂｔ ｉｓｓｎ １００４￣５４９ｘ ２０１７ ０９ ０３３
∗基金项目:广西医药卫生课题(Ｚ２０１７０９７８)ꎻ△通信作者:李聚

林(１９５５ ０２￣)ꎬ男ꎬ主任技师ꎬ主要从事采供血管理与输血安全

研究ꎬ电话:０７７３￣２０８０６７３ Ｅｍａｉｌ:ｌ３ｊｌ＠ １６３ ｃｏｍ

输血管理

军民融合提高血液保障水平∗

谭春泽　 杨雪　 李聚林△ 　 傅明玮　 刘丽娟　 唐岸柳(解放军第 １８１ 医院输血科ꎬ 解放军桂林血站ꎬ广西 桂林 ５４１００２)

　 　 摘要:军民融合提高血液保障是合作双方以充分发挥各自资源与能力为基础ꎬ保障医疗临床用血需求与安全为

目的所进行的一系列采供血和血液管理活动ꎮ 我们主要采取共建献血屋、联合应对突发事件与季节性缺血和偏型

与其他临床紧急用血清况ꎬ双方紧密配合、互通有无并加强血液管理、积极推广安全血液与自身输血等血液保护新

方法和新技术ꎬ强调科学合理用血等内容与方式ꎬ近 １０ 年来ꎬ共同有效应对 ８ 起重大突发事件的血液保障ꎬ防范季节

性缺血与临床紧急用血等能力增强ꎬ相互调血明显减少ꎬ异体输血率下降ꎮ ２０１４－２０１６ 年ꎬ本院每台手术红细胞用量

从 ０ ８１９ ８(１１ ７５３ / １４ ３３９)Ｕ 减少至 ０ ５６４ ９(９ ５４５ ５ / １６ ８９６)Ｕꎬ全院每输血人次拥有红细胞量从 ０ ９６７ ２(１１ ７５３ /
１２ １５１)Ｕ 升至 １ ０７０ ４(９ ５４４ ５ / ８ ９１７)Ｕꎬ输血不良反应从 ０ １７％(３４ / １９ ９７９)减少至 ０ １０％(１５ / １４ ９７６) (人次 /
袋)ꎬ战备血液储存与军队血液卫勤保障工作也圆满完成ꎮ 地方血站在整个合作过程中发挥了重要作用ꎬ军民融合

提高血液保障水平确实可行ꎬ并且具有深远的战略意义和十分重要的现实与历史意义ꎮ
关键词:军民融合ꎻ血液保障ꎻ临床用血ꎻ血站ꎻ医院
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随着我国医疗体制改革深化和社会保障体系的逐渐完

善ꎬ以及医疗水平的进步ꎬ人们的健康意识与消费观念也发

生明显改变ꎬ伴之而来的是临床用血增加、血液供求形势日

趋紧张ꎮ 由于异地用血救济补偿机制还未在全国全面普及ꎬ
无偿献血工作面临新的瓶颈、问题和挑战ꎮ 区域联合、条块

结合、行业组合、军地合作等正越来越为整个输血行业所关

注ꎻ各方只有以合作为抓手ꎬ创新机制ꎬ增强活力ꎬ建立同舟

共济、互利互惠的伙伴关系ꎬ才能实现联动式发展[１] ꎬ改变临

床供血不足的现状与局面ꎮ 现就我们开展军地合作、军民融

合提高临床用血保障水平的作法与体会报道如下ꎮ

１　 军民融合搞好血液保障的迫切性与重要性

军民融合提高血液保障水平的迫切性与重要性主要基

于以下几方面原因:１)血液资源宝贵ꎬ不可易得ꎬ不可即采即

用ꎬ检测与制备要求高ꎬ保存条件苛刻ꎬ效期有限ꎬ排他性强ꎬ
应用广泛ꎬ且不能以他物代替ꎬ作用特殊[２] ꎻ２)遗传病、血液

病、恶性肿瘤、器官移植、创伤等患者不断增加ꎬ患者输血次

数多与用血量大ꎬ常导致大量备血和用血ꎻ３)自然人口和城

市人口增长率提高、人口老龄化问题突出、医疗保障覆盖面

扩大ꎬ防病治病用血需求日趋紧张ꎻ４)多地区缺血已成常态

化ꎬ阶段性缺血常有发生ꎬ自然灾害、群体流行病等各种非军

事突发事件频繁ꎬ影响面广ꎬ危害性大ꎻ５)国际形势风云变

幻ꎬ不稳定因素长期存在ꎮ 血障保障既是 １ 个特殊而庞大的

社会民生工程ꎬ同时也是 １ 个特别令人关注的难题ꎮ 军地合

作、军民融合乃是搞好血液保障十分重要的内容ꎮ

２　 军民融合搞好血液保障的内容与方式

作为军队血站ꎬ我们主要是担负突发事件与战备血液储

备等军队血液卫勤保障ꎬ以及平时的临床用血、人才培养、技
术储备等任务ꎮ 与地方血站不同的是ꎬ本站与驻军医院结合

在一起ꎬ既承担采供血机构的无偿献血组织动员、血液采集

及检测、成分血制备及保存等各项工作ꎬ还承担医院输血科

的所有业务ꎬ人少、事多、任务重ꎮ 地方血站以专业性强、工
作较稳定见长ꎮ 各个地方血站经近 １０ 多年国家多次重点投

资建设之后ꎬ采供血环境已全面改善ꎬ综合能力明显提高ꎬ固
定献血屋与流动采血网点多ꎬ采血作业灵活、方便ꎬ并且献血

者分布广、资源丰富、人员相对稳定ꎬ管理也日益规范ꎬ有利

于应急活血库和稀有血型库建设ꎮ 所以军地血站合作具有

较大的优势与较好的血液保障效果ꎮ 这些年来ꎬ我们从共建

爱心献血屋、相互支持与配合应对突发公共事件与临床紧急

用血、联合开展血液保护新技术、节约用血与科学合理用血

等方面加强合作ꎬ合作内容和形式日趋多样化和注重实质ꎮ
２ １　 军队血站与所在驻军医院积极支持地方医疗工作　 由

于本站是与驻在地的军队医院结合在一起ꎬ集采供血和输血

科工作为一体的机构ꎬ结合这一优势ꎬ为支援与配合地方采

供血和医疗卫生活动ꎬ直接或间接地采取了以下合作内容和

形式ꎮ
２ １ １　 共建爱心献血屋　 为深入贯彻«献血法»和新时期双

拥共建工作有关指示精神ꎬ切实做好当地的无偿献血工作ꎬ
促进精神文明活动的深入开展ꎬ结合军地双方的实际ꎬ本着

充分发挥各自优势ꎬ共同发展ꎬ共同提高的原则ꎬ地方血站

(甲方)与本站(乙方)于 ２０１０ 年 １２ 月 ２３ 日鉴署了«军民共

建献血屋合作协议书»ꎬ在当地交通便利、环境优美、人流量

较大的江边公园附近共建 １ 个约 ７０ ｍ２的爱心献血屋ꎬ献血

屋由本站提供场地、房屋建设与装修及献血屋外部环境安

全ꎬ保障水电供应和电视、电话通畅ꎬ确保献血工作的顺利进

行ꎮ 地方血站严格遵守«血站管理办法»和«血站质量管理

规范»ꎬ确保献血屋的所有工作流程符合国家相关标准要求ꎬ
保证血液质量安全ꎬ并负责献血屋采血设施的配套和献血流

程的设置ꎬ同时为保障献血工作的顺利进行提供必须的物质

供应和负责献血屋日常工作管理等ꎮ 献血屋采集的全血ꎬ全
部及时送回地方血站检测、成分制备、血液保存与供应临床ꎮ
从 ２０１１ 年 ３ 月－２０１６ 年 １２ 月ꎬ献血屋共采集 １２ １５０ 人次血

液计 １６ ８７６ ７５ Ｕꎮ 献血屋采集的血液优先满足合作医院的

用血需求ꎮ 献血屋的重要作用主要体现在:１)既是当地无偿

献血宣传窗口ꎬ又是拥军爱民的文明窗口ꎬ能让广大军民了

解更多的无偿献血政策法规、血液生理、献血与健康等科普

知识ꎮ ２)采集的血液不仅有效地缓解了本院临床用血ꎬ也在

一定程度上改善了当地的用血环境ꎬ是当地无偿献血的 １ 个

重要组成部分ꎬ建立军地联动补充血液机制ꎬ以解决平时血

液偏型、血荒、急救用血等难题ꎮ ３)能更好地完善血液应急

保障机构ꎬ锻炼 １ 支有组织、有觉悟、扎实有效、可以随时待

命的应急采供血队伍ꎬ确保应对突发性自然灾害以及军事或

非军事事件的血液保障工作ꎮ ４)便于来桂或来本院体检、疗
养、看病、休假、探亲、旅游、开会学习等各类零散人员的无偿

献血ꎬ全方位拓展稀有血型血液库存ꎬ以应对急救所需ꎮ ５)
军地双方血站工作人员相互学习和沟通交流的重要场所ꎮ
除了为来本院治疗的患者亲友间的互助献血与其他形式的

无偿献血(者)提供了极大的便利ꎬ甚至利及了邻近一些医院

患者及其亲属献血用血外ꎬ献血屋工作人员的文明与规范形
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象ꎬ伴随温馨与和谐的环境ꎬ成了当地 １ 幅靓丽风景ꎮ
２ １ ２　 调济血液与组织部队官兵无偿献血支援地方　 每年

的寒暑假以及学生期末复习考试期间ꎬ通常是临床用血最为

紧张时期ꎮ 地方血站的困难也是我们的困难ꎬ地方上血液紧

张ꎬ我们同样也较为被动ꎬ其结果将直接导致本院(站)血液

偏型、某种或多种血液库存严重不足ꎬ以致难以应对临床紧

急用血和突发事件用血需求ꎮ 所以ꎬ我们除了自己设法多采

血ꎬ适当增加自己库存ꎬ必要时还支援地方医院临床用血ꎮ
如 ２００７ 年 ４ 和 ９ 月先后 ２ 次共调出 １９０ Ｕ(Ａ 型 ３０ Ｕ、Ｂ 型

３０ Ｕ、Ｏ 型 １１０ Ｕ 和 ＡＢ 型 ２０ Ｕ)支援地方应对突发事件ꎮ 此

外ꎬ由本站牵头ꎬ军地血站共同到部队开展无偿献血活动ꎬ如
２０１２ 年元月(春节前夕)到驻桂某部采集血液 ３８８ ５ Ｕꎬ确保

地方在应对季节性缺血时临床紧急用血和特殊用血的需要ꎮ
２ １ ３　 积极开展 ６ １４ 世界献血者日活动　 每年的 ６ １４ 世

界献血者日ꎬ军地血站或携手共办纪念活动ꎬ或互派代表参

加各自活动ꎮ ２０１７ 年 ６ 月 １４ 日ꎬ本站举办的纪念活动更是

得到桂林联勤保障中心和医院领导的指导和支持ꎬ中心领导

和医院领导带头无偿献血ꎬ在他们的感召下ꎬ活动期间共有

２１８ 人参加无偿献血ꎬ献血量达 ２８９ ５ Ｕꎮ
２ １ ４　 积极促进科学合理用血与血液保护新技术的应用　
随着临床用血的较快增长以及血液供应日益紧张ꎬ科学合理

用血和血液保护新技术越发引起各地政府与采供血机构的

重视ꎮ 本站于 ２００５ 年即率先全面开展血液去白细胞技术ꎬ
２０１５ 年病毒灭活血浆开始推广应用ꎬ并取得明显效果ꎬ其中

去白细胞红细胞成分输血技术获医院 ２０１０ 年度新技术二等

奖ꎮ 地方血站结合献血者血液核酸检测的开展ꎬ也相继开始

血液去白细胞工作ꎬ保障了全市各医院的用血安全ꎮ 为了减

少区域供血压力ꎬ降低异体输血风险ꎬ本站积极配合ꎬ努力推

动与促进临床开展各种自身输血技术ꎮ ２０１４－２０１６ 年ꎬ本站

所在医院每年自体输血平均 ４６４ 例ꎻ２０１７ 年 １－９ 月自体输血

又比上年同期呈较大幅度增长ꎬ其中储存式自身输血(ｐｒｅｏｐ￣
ｅｒａｔｉｖｅ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎａｔｉｏｎꎬ ＰＡＢＤ)增长了 ６１ ６％ꎬ执行

科室主要在泌尿外科、产科、妇科与心胸外科ꎮ 自体输血增

长态势与区域临床用血紧张程度正相关ꎮ 自体输血给患者

增加了安全感ꎬ并减少了输血经济负担以及因为临床缺血而

延误的疾病治疗时间ꎬ也带动了外科无血手术、微创手术的

迅速发展ꎮ 造血生长因子如红细胞生成素( ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｔｉｎꎬ
ＥＰＯ)、粒细胞集落刺激因子(ｇｒａｎｕｌｏｃｙｔｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ￣ｆａｃｔｏｒｍꎬ
Ｇ￣ＣＳＦ) [３]以及生血合剂等药物的应用ꎬ对某些严重疑难输

血患者也增加了获得治疗等到配血相合的机会与生存的希

望ꎮ 为了防止血浆类血液制品的滥用ꎬ２０１５ 年本站(科)推

广普及应用血栓弹力图检测(ＴＥＧ) [４] ꎬ并明确规定凡申请输

注血浆、血小板、冷沉淀的患者ꎬ必须做 ＴＥＧ 普通检测ꎬ如果

没有 ＴＥＧ 检测结果ꎬ我们可以不备甚至拒发血浆、血小板、
冷沉淀等血液成分ꎮ 继我们之后ꎬ桂林市有的大医院也添置

了 ＴＥＧ 检测仪ꎮ
由于综合采取上述各种措施ꎬ本院 ２０１６ 年比 ２０１４ 年手

术量增加 ２ ５５７ 台次ꎬ升幅为 １７ ８３％[(１６ ８９６－１４ ３３９) / １４
３３９]ꎬ而用血量同比却下降了 １８ ８０％[(１１ ７５５－９ ５４５) / １１
７５５ Ｕ]ꎬ以红细胞计ꎬ相当于每台手术由 ２０１４ 年平均用血量

０ ８２(１１ ７５３ / １４ ３３９) Ｕꎬ减少至 ２０１６ 年 ０ ５６ ( ９ ５４５ ５ / １６
８９６) Ｕꎻ而全院每输血人次红细胞输注量却从 ２０１４ 年的

０ ９６７ ２(１１ ７５３ / １２ １５１)Ｕ 升至 ２０１６ 年的 １ ０７０ ４(９ ５４４ ５ / ８
９１７)Ｕꎬ提高了输血的科学合理性ꎮ ２０１４－２０１６ 年从地方血

站调拨血量逐年下降ꎬ其中红细胞类 ２０１６ 年比 ２０１４ 年减少

了 １８ ３８％[(２ ８６２－２ ３３６) / ２ ８６２ꎬＵ]ꎬ血浆减少了 ５９ ３４％
[(６ ８７７－２ ７９６) / ６ ８７７ Ｕ]ꎮ 此外ꎬ输血不良反应发生率也

从 ０ １７％ ( ３４ / １９ ９７９) 降 至 ０ １０％ ( １５ / １４９７６) ( 人 次 /
袋) [５－６] ꎮ
２ １ ５　 本院职工积极参加无偿献血诠释无偿献血与科学用

血正能量　 积极开展集体无偿献血已在本院成为常态ꎬ而且

多数情况都在突发事件或驻地血液较为紧张时ꎮ 通常由院

领导带头ꎬ医务处负责监督落实ꎬ效果甚好ꎮ 全院目前共有

各类(包括军人、现役与非现役文职人员、聘用制人员等)员
工 ２ ０００ 余名ꎬ ２０１１－ ２０１６ 年参加无偿献血者共 １ ４０２ 人

(次)ꎬ平均每年无偿献血人数占本院职工总数 １０％以上ꎮ
通过参加无偿献血可以使广大医务人员进一步了解无偿献

血的重要性与实际意义ꎬ从而自觉加强科学合理用血ꎬ倍加

珍惜血液与爱护生命ꎬ更好为伤病员服务ꎮ 同时给患者和家

属以良好的示范和教育作用ꎬ改善医患关系ꎬ也给家庭乃至

社会带来更多正能量ꎬ无偿献血毕竟是利国、利民、利家的

事情ꎮ
２ ２　 地方血站对军队血站及其医院工作的支持

２ ２ １　 积极配合应对突发公共事件伤患者抢救　 本站所在

的医院集医、教、研和预防、康复、保健于一体的军队综合性

三甲医院与“全国最佳百姓放心示范医院”ꎬ具有全军乃至全

国性治疗中心、技术中心与培训基地等 １０ 多个ꎬ包括全军烧

伤研究所培训基地及广西首支烧爆伤救治卫生应急医疗队ꎮ
驻地辖区与附近地市的突发公共事件ꎬ尤其是烧爆伤患者多

安排在本院救治ꎬ或在第一时间由本站所在医院出诊抢救ꎮ
２００８ 年 ８ 月－２０１７ 年 １０ 月ꎬ本院应对非军事性突发重大事

件 ８ 起ꎬ以严重烧爆伤为主ꎬ大多数伤者最先面临的是急需

大量成分输血ꎮ 当本站发出抢救用血求援时ꎬ地方血站总能

及时调入大量血液: １)２０１３ 年某地爆炸伤及的 １１ 人送入本

院急救ꎬ５ 人合计使用红细胞悬液与少白细胞红细胞悬液

２２８ Ｕꎬ血浆 １０７ ９３０ ｍＬꎬ冷沉淀 １９ Ｕꎬ单采血小板 ６ 人份ꎬ地
方血站在第 １ 周内仅血浆就支援了我们 ５６ ５５０ ｍＬꎻ２)２０１６
年本站所在医院对 １ 家 ５ 口人因煤气瓶漏气引发火灾均被

大面积烧伤施行抢救时ꎬ地方血站在前后半个月共调配血浆

３４ ７００ ｍＬꎬ确保了患者的抢救用血与成功救治ꎻ３)２０１６ 年 １０
月ꎬ某地锅炉爆炸ꎬ铁水严重烧伤 ４ 人ꎬ入院头 ３ ｄ 就用去地

方血站调拨的血浆 ３６ ３５０ ｍＬꎮ
２ ２ ２　 大力支持和弥补军队血站平时临床供血的缺口　 由

于本站所在的医院规模大ꎬ平时用血量较多的临床科室有血

液科、消化科、创伤骨科、烧伤科、心胸外科、妇科、肾内科、普
通外科等 １０ 多个ꎬ加上战备储血与突发事件用血、常态化的

季节性缺血和血液偏型ꎬ以及本站只能在体系部队采血等原

因ꎬ难免有时无法保障采供血平衡ꎬ缺口部分多数靠地方血

站的弥补ꎮ ２０１１－２０１６ 年ꎬ地方血站平均每年支援本站的血

液>２ ０００ Ｕ、单采血小板>１００ 个治疗量ꎮ
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２ ２ ３　 切实做好军民共建爱心献血屋各项工作　 ２０１１ 年 ３
月爱心献血屋投入使用至今ꎬ６ 年多来双方通力合作ꎬ成绩突

出ꎬ献血屋献血人数最多达 ３３９ 人 /月ꎬ献血量 ４９１ ５ Ｕꎮ 献

血屋 ２ 名工作人员均由地方血站安排ꎬ负责献血接待、咨
(征)询、体检、采血前检验、采血和献血屋管理ꎬ接血车把采

集到的血液及时送回地方血站处理ꎮ 工作人员着装整洁ꎬ有
礼有节ꎬ工作耐心、细致、有条有理、服务规范ꎬ献血环境干

净、整洁、亮丽与温馨ꎬ临时被抽调到别处采血时ꎬ还主动通

知本站改到何处献血ꎬ其责任心与敬业精神深得好评ꎮ 献血

屋所采集的血液 ７０％左右(有时甚至更多)提供给军队血站

发往所在医院使用ꎮ
２ ２ ４　 加强血液管理促进本地区采供血与临床输血稳定协

调发展　 从 ２０００ 年开始ꎬ地方血站就启用了采供血计算机

管理系统ꎬ２００７ 年与所辖的二甲以上(含二甲)所有医院输

血科联网ꎬ直接或间接地促进了本地区采供血与临床输血稳

定协调发展ꎮ 本站也于 ２０１１ 年启用采供血与临床输血管理

信息系统ꎬ通过内部局域网了解与管理采供血与临床用血信

息以及输血效果评估等ꎬ并强化血液预警系统建设ꎬ确保临

床用血与安全ꎮ
２ ２ ５　 密切交往ꎬ增进合作 　 地方血站注意密切与本站

(科)的业务沟通与合作交流ꎬ有问题及时告知或交换意见ꎬ
如献血屋重新装修歇业、调整互助献血具体做法与要求ꎬ联
合开展血液库存信息管理、核酸检测技术应用等ꎮ 举办各种

类型的输血管理培训班、学术研讨会时ꎬ都主动邀请本院或

本站(科)参与ꎬ如桂林市医疗管理暨血液安全管理工作会议

和采供血管理培训会等ꎮ 并且双边多次互相组织参观学习ꎬ
彼此介绍新技术ꎬ讨论新问题ꎬ举办联谊活动ꎮ 每年建军节

期间来慰问本站及其所在医院也成为地方血站的 １ 个“规定

动作”ꎬ不但对本站的血液管理、业务能力和文化建设产生了

一定的激励、鼓舞作用ꎬ对我们科学、有效开展采供血与临床

输血工作具有借鉴、促进和指导意义ꎬ同时更密切了军民融

合的鱼水关系ꎮ

３　 军民融合对提高血液保障水平的作用与效果

３ １　 增进了军地血站相互间的了解ꎬ使双方输血管理与业

务合作更加和谐与紧密 　 如本站所在医院在抢救伤患者或

临床用血较紧张时ꎬ地方血站都会及时调拨血液给予支持ꎬ
甚至有时还专门派送血车直接送达ꎮ 爱心献血屋采集的血

液也优先满足本站要求ꎮ 对于本血站需要的 Ｒｈ 阴性血、血
浆与单采血小板等成分血ꎬ地方血站想方设法给予满足ꎮ 本

站通常也及时帮当地血站使用其富余的 Ｒｈ 阴性血液等ꎮ
３ ２　 缩短了军地血站之间血液管理的差距ꎬ促进双方业务

能力提升　 地方血站的综合能力建设ꎬ由于近些年来不断得

到国家和当地政府的大力支持ꎬ包括筹建新站与大型检测项

目的运作和启动(如核酸检测系统、冷链系统等)ꎬ使采供血

管理能力与血液安全取得了质的飞跃ꎮ 正是在与地方血站

的交往与合作中本血站也受益匪浅ꎬ本站(科)的建设过程因

此也有了更高的标准和要求ꎬ方向和目标也更加清晰明朗和

易于践行ꎮ 如今本站已逐渐发展成为具有一定规模ꎬ集采供

血和临床输血、血型参比、输血研究为一体的重要机构ꎬ并取

得上级有关部门的肯定ꎬ２０１６ 年本站(科)荣获桂林联勤保

障中心政治工作部授予“基层建设先进单位”ꎬ获医院授予

“安全管理先进单位”和“为部队服务先进单位”ꎮ
３ ３　 树立了军地血站共谋血液事业发展意识ꎬ增强了双方

共同提高本地输血医学水平的责任担当 　 合作提升了军地

血站共抗风险的能力ꎬ军民融合则使得双方在血液保障工作

中相互支持、密切配合ꎬ不分你我ꎬ共谋发展ꎬ一同担当ꎬ保百

姓平安ꎬ为人民造福ꎮ 在知己知彼的前提下ꎬ军地血站各自

科学合理地制定各项采供血业务计划ꎬ完善管理体系ꎬ并都

在尽力为对方分忧减负ꎬ实质是为驻在地的血液安全与血液

保障多作一点奉献ꎮ 通过这些年来军地合作的有效开展ꎬ当
地的采供血管理与临床输血服务水平取得了令人瞩目的进

步和发展:军地双方血站的采供血综合管理能力稳步提升ꎬ
临床输血服务更加规范ꎬ处理特殊与疑难采供血与输血问题

更加熟练与科学ꎬ采供血技术水平和输血从业人员的自信心

不断增强ꎬ抗击突发事件的能力也在提升ꎬ对血液管理和血

液保障的担忧也减轻了许多ꎮ 尽管缺血的大背景没有改变ꎬ
有了地方血站的鼎力支持ꎬ与本站持续开展自体输血和其他

节约用血技术并取得临床各用血科室的积极配合ꎬ确保了临

床用血的需要与安全ꎬ从未发生过因为血液供给问题的医疗

纠纷ꎮ 需要强调的是在保障了本院临床诊疗用血供应的同

时ꎬ本站承担的战备血液储存与军队血液卫勤保障工作也圆

满完成ꎮ

４　 军民融合提高血液保障水平应注意的问题

４ １　 军民融合提高血液保障既不能过于依赖对方ꎬ也不能

只求短期利益和效果 　 在建立与完善各自自给自足采供血

能力水平和血液安全与血液保障长效机制的前提下ꎬ重在考

虑非常时期与非常情况下复杂环境中的合作手段与方法ꎬ以
更好应对各种突发应急公共事件和其他意外紧急用血情况

的发生ꎮ
４ ２　 军民融合提高血液保障水平不等于完全满足彼此或区

域临床用血需要与安全需求 　 首先要努力做好各自的血液

管理与血液保障工作ꎬ尤其是推进无偿献血事业不断地持续

与健康稳定发展ꎮ 通过完善、周密的采供血计划ꎬ加强无偿

献血宣传ꎬ提高献血服务和业务技术水平ꎬ争取地方政府部

门积极参与和有效管理力度ꎬ增进与社会各界及各单位团体

的广泛支持和配合ꎬ形成良好的社会无偿献血氛围ꎬ才能真

正保障血液需求ꎬ保证有效的应急用血储备ꎮ
４ ３　 军民融合双方要不断加强理解与沟通、求同存异　 由

于军地血站具有不尽相同的采供血管理的相关要求与规定ꎬ
或存在某些具体问题与情况ꎬ因此欲达成合作意愿或解决某

些(个)问题或矛盾时ꎬ切忌求全责备ꎬ面面俱到ꎮ
４ ４　 合作的基础是协商、理解、沟通　 妥善处理合作过程中

可能发生的问题ꎬ包括契约或协议的终止、续订与某些条款

的适当调整、补充和修订ꎮ

５　 结语

军民融合可以提高血液保障能力ꎬ规范临床用血管理ꎬ
减少血液浪费ꎬ使血液能更安全、更有效地发挥其应有作用ꎬ
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尤其在应对突发公共事件和各种应急用血时ꎬ能更好地化解

血液严重不足或短期缺血等重大问题ꎬ克服与改变“单兵作

战”、“孤军奋战”上的短板与薄弱环节ꎬ形成区域联盟甚至

大范围资源组合ꎬ共同缔造坚实与稳定可靠的血液保障ꎮ 我

们坚信ꎬ军民融合提高血液保障能力的路子将越走越宽广ꎬ
并具有深远的战略意义和十分重要的现实与历史意义ꎮ
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输血管理

“互联网＋无偿献血”综合管理模式的建立与应用

赵冬梅１ 　 朱永宝２ 　 李雅静３ 　 黄潇３ 　 杨金本１ 　 戚海３ 　 陈莉３ 　 何路军３ 　 黄海龙３

(１.秦皇岛市中心血站 ꎬ河北秦皇岛 ０６６０００ꎻ２.山东省血液中心ꎻ３.河北省血液中心)

　 　 摘要:把互联网和信息通信技术有机融合搭建“互联网＋无偿献血”综合管理平台ꎬ在采供血过程和献血服务已

被广泛应用ꎮ 我们就国内各采供血机构“互联网＋无偿献血”综合管理模式的现状与展望作一综述ꎬ以推动“互联网

＋”管理模式在无偿献血中建立与应用ꎮ
关键词:“互联网＋”ꎻ无偿献血ꎻ平台建设ꎻ献血管理
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“互联网＋”是把互联网平台和信息通信技术与采供血

工作有机结合起来ꎬ从而提升工作效率和对献血者服务能

力ꎮ 截至 ２０１５ 年 １２ 月ꎬ中国网民规模达 ６ ８８ 亿ꎬ互联网普

及率达 ５０ ３％ ꎬ半数中国人已接入互联网ꎬ其中有 ９０ １％ 的

网民通过手机上网ꎬ互联网对整体社会的影响已进入到新的

阶段[１] ꎮ ２０１６ 年 ６ 月 １４ 日第 １３ 个“世界献血者日”ꎬ 在国

家卫计委与中国红十字总会、中央军委后勤保障部卫生局于

５ 月 １８ 日联合印发的«关于组织开展 ２０１６ 年“世界献血者

日”宣传活动的通知»中提出ꎬ充分利用全媒体互联网平台ꎬ
大力宣传无偿献血先进人物和典型事迹ꎬ弘扬献血者无私奉

献、献血救人的人道主义精神ꎬ传递社会正能量ꎻ完善信息化

建设ꎬ提高服务能力、服务意识、服务质量和无偿献血者满意

度ꎻ优化服务流程ꎬ探索建立“互联网＋无偿献血”服务模式ꎬ
为献血者提供个性化无偿献血服务ꎮ 由此可见ꎬ在新形势下

采供血机构除员工对每 １ 位献血者做好面对面的贴心服务

外ꎬ还应不断探索利用传播速度快、覆盖面广、针对性强、便
捷高效等特点的互联网及现代通信技术ꎬ在献血服务、献血

宣传、献血者招募和保留以及预约献血等管理领域中的应

用ꎬ使更多的爱心人士参与无偿献血ꎬ建立 １ 支相对固定的

无偿献血者队伍ꎬ以有效保障临床用血的需要ꎮ

１　 官网、微博、微信＋献血宣传[２] 、招募、预约献血、献血服务

１ １　 官方网站　 绝大多数采供血机构均建立了官方网站ꎬ
血站利用官网除了树立、宣传自我形象、党建和精神文明建

设、工作动态等内容外ꎬ还实现了献血宣传[３] 、招募和服务
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功能[４] ꎮ
１ １ １　 献血结果查询　 与血站采供血信息管理系统对接ꎬ
实现了献血者在官网上自主查询个人的献血信息、献血结

果等ꎮ
１ １ ２　 个体、团体预约献血　 献血者或爱心市民通过官网

申请登记预约献血ꎮ 工作人员通过电话指导预约献血者就

近献血ꎮ
１ １ ３　 献血者、用血医院满意度调查　 献血者 ２４ ｈ 随时上

官网实现服务满意度测评ꎬ对给予不满意等次的献血者逐一

电话回访ꎬ提升了满意度测评的质量ꎮ 采用网上评价与电话

征求意见相结合ꎬ由各用血医院血库负责人定期网上测评ꎬ
也可由岗位人员直接电话测评ꎮ
１ １ ４　 志愿者管理　 申请加入无偿献血志愿服务组织的个

人ꎬ可通过官网首页“志愿者加入”实现网上报名ꎬ定期组织

培训ꎬ纳入志愿服务组织管理ꎮ
１ １ ５　 献血服务　 通过官网可自助查询献血地点、献血流

程、血费返还报销流程、库存血情况等服务ꎮ
１ ２　 微博　 通过关注机制分享简短无偿献血实时信息的网

络平台ꎮ 内容设计如今日献血指引、献血预告、今日献血、血
液库存等条目ꎮ
１ ３　 微信公众平台　 用手机扫描二维码ꎬ即可关注平台ꎮ
１ ３ １　 平台内容　 如每日献血指引、献血常识、献血地点、
近期活动发布等ꎬ同时实现献血满意度调查、节日祝福慰

问等ꎮ
１ ３ ２　 增设微信服务号　 实现微信献血预约、结果查询、了
解献血相关知识ꎮ
１ ３ ３　 志愿服务者管理　 包括志愿者申请、二维码签到、记
录服务工时、个人工时查询等功能ꎮ
１ ３ ４　 献血地点导航　 献血者不仅通过官网查询到献血地

点信息ꎬ而且直接使用道路导航至献血地点ꎮ
１ ３ ５　 预约献血时间和机位　 献血者不但可以直接在网上

预约献血ꎬ而且献机采成分血还可以在网上预约献机采的具

体时间和机位ꎮ
１ ３ ６　 预约和招募机采成分献血者 　 如各采血屋设有“机
采预约”二维码ꎬ预约献血者扫描二维码ꎬ负责预约工作人员

很快通过验证请求ꎬ同时主动与献血者联系预约成分献血ꎮ

２　 热线、短信、互联网综合平台＋献血咨询、献血检测结果回

告、献血者满意率调查等

除采血现场面对面献血咨询服务外ꎬ还可以利用互联

网、短信平台、热线打造的献血服务平台[５] ꎬ能够实现为献血

者提供更加贴心的服务ꎮ
２ １　 献血咨询　 广大市民和献血者可通过服务平台人工咨

询献血政策和法律法规、知识问答、献血地点、血费返还政

策、服务评价、献血检测结果、志愿服务等项目ꎮ
２ ２　 献血检测结果回告　 通过自动发送短信回告献血者本

人献血结果合格ꎮ 对献血后血液检测不合格者ꎬ包括转氨

酶、乙肝、丙肝和梅毒及核酸检测结果ꎬ工作人员用统一标准

话术热线逐一电话回告献血者本人ꎮ 对艾滋病毒检测结果

(疑似)阳性的献血者不做主动回告ꎮ 若本人咨询或面谈ꎬ工

作人员认真核实疾病预防控制中心复检结果后ꎬ由专人回告

献血者本人ꎮ
２ ３　 满意度调查　 开展献血者满意度调查是采供血机构了

解自身所提供的服务是否与献血者心理预期相符的程度ꎬ从
而发现并改进不足ꎬ以达到让献血者满意的目的ꎮ
２ ３ １　 献血者满意度调查及回访[６] 　 献血者献血 ２０ ｍｉｎ 后

１００％自动短信回访ꎬ请献血者对本次献血服务作出评价ꎮ
对回复“不满意”和“非常不满意”的献血者ꎬ由工作人员通

过热线逐一进行电话回访[７] ꎬ询问不满意的原因ꎬ同时征求

意见和建议ꎬ反馈相关部门ꎬ考核并持续改进ꎮ
２ ３ ２　 用血医院满意度调查　 利用献血服务平台实现临床

用血直供医院满意度调查ꎮ 为血库负责人发送短信ꎬ对回复

不满意、非常不满意工作人员用热线电话回访ꎬ同时征求意

见和建议ꎮ
２ ４　 关爱活动　 利用服务平台对献血者及献血组织者、志
愿服务者开展关爱、联谊和保留活动ꎮ 策划关爱活动后ꎬ通
过服务平台发送活动短信ꎬ接受活动电话咨询ꎬ受理活动报

名和活动前电话确认ꎬ组织实施献血活动ꎮ 另外ꎬ通过服务

平台发送节日、生日祝福ꎬ对上一年度献血间隔期满者发送

再次献血提醒短信ꎮ
２ ５　 矫正库存血偏型 　 当库存血偏型时[８] ꎬ通过筛选献血

目标人群ꎬ发送献血短信ꎬ接受献血咨询ꎬ献血地点指引ꎬ以
便尽快纠正血液库存偏型ꎮ
２ ６　 志愿服务信息化管理 　 通过互联网、ＱＱ 群、微信群实

现了包括无偿献血志愿服务者报名、建档、预约服务、工时记

录和统计、晋级等功能ꎮ
２ ７　 献血宣传招募　 在一年两度献血淡季ꎬ利用服务平台

策划和实施多种形式的献血宣传招募活动[９] ꎬ发布献血活动

消息ꎬ受理热线活动咨询ꎬ实施献血活动ꎮ

３　 互联网＋献血信息共享、血费异地报销和出院即报

借助互联网开辟 １ 条虚拟专用网络( ｖｉｒｔｕａｌ ｐｒｉｖａｔｅ ｎｅｔ￣
ｗｏｒｋꎬＶＰＮ)ꎬ即在公用网络上建立专用网络ꎬ进行加密通讯ꎬ
此项技术比设网络专线成本低、安全等优势实现远程交互ꎮ
采用这一技术ꎬ早在 ２００６ 年河北省就实现了献血信息互

联[１０] ꎬ献血信息区域一体化为河北省采供血机构进一步推

进工作提供了便捷ꎬ比如献血统计分析[１１] 、避免间隔不够重

复、频繁献血等ꎮ 在此基础上ꎬ２０１２ 年河北省又实现了更加

快捷、便利[１２] ꎬ简化报销程序ꎬ降低报销成本[１３] 的省内采供

血机构间血费返还异地报销ꎬ最大限度地惠及无偿献血

者[１４] ꎬ对无偿献血工作顺利开展起到积极促进作用[１５] ꎮ
２０１４ 年又进一步向临床用血医院延伸ꎬ实现了血费出院即报

或出院时自动减免血费ꎬ为用血的献血者及其相关人员报销

血费提供了更加便捷的服务ꎮ 根据京津冀协同发展战略ꎬ目
前正在推进京津冀献血信息联网ꎬ继而逐步实现京津冀血费

异地报销和出院即报ꎮ

４　 互联网＋采供血冷链监控、远程视频指挥系统

４ １　 采供血冷链监控　 国家对采供血过程中血液储存和运

输过程的温度有明确的规定ꎮ 通过互联网集成的采供血冷
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链监控系统能够实现从血液的采集、储存、运输过程等对血

液全程实时温度监控ꎬ确保保存血液符合规定温度的要求ꎮ
４ ２　 采供血远程视频指挥系统　 随着互联网和通讯技术的

不断发展ꎬ该系统能够对流动采血车的行驶过程和停放采血

点实时定位ꎬ对采血场所实时全方位监控ꎬ并通过语音系统

能够指挥现场处置应急事件和献血反应ꎮ

５　 通信＋自动语音服务

将献血政策和法律法规及相关知识、献血地点、血费返

还政策及需要提供的资料信息等录入语音系统ꎬ并与采供血

机构采供血信息管理系统对接ꎬ献血者或爱心市民可通过热

线按操作音提示ꎬ分步实现自动语音咨询和献血检测结果查

询服务ꎮ

６　 其它

６ １　 献血者自助献血登记系统　 无论初次或多次献血者ꎬ
通过刷二代身份证即可显示个人基本信息ꎬ按系统提示轻松

实现个人资料输入和修改ꎬ完成健康征询表内容填写后ꎬ只
需“提交选项”ꎬ体检医生即可在体检前打印出该献血者的

«献血征询体检登记表»ꎬ有效地减少了献血者填写表格和排

队等候的时间ꎬ同时健康征询表不易理解的内容自动解释说

明ꎬ使献血者在充分理解内涵的基础上进行选择ꎮ
６ ２　 无偿献血爱心卡　 此卡可为一卡多用ꎬ如银行卡大小ꎬ
献血者可插入卡包随身携带ꎬ终身使用ꎬ节约成本ꎮ 献血者

建档发卡ꎬ成为了该献血者今后的献血档案ꎬ包括献血时间、
体检、化验、采血量、复检结果、献血总量、下次机采及全血采

集时间提示等ꎮ
６ ３　 血细胞分离机信息化联网　 血细胞分离机数据联网主

要是实现“四个”功能:１)实现血细胞分离机采集机采血小

板全过程电脑监控ꎻ２)实现献血者、原辅材料、仪器设备、操
作人员、操作过程可追溯性ꎻ３)实现采集数据的计算机管理

及信息电脑备份长期保存ꎻ４)实现采集过程电子操作记录

表ꎬ减轻工作人员过程记录等工作压力ꎬ确保数据准确性ꎬ使
工作人员腾出时间护理献血者ꎮ
６ ４　 成分制备网络信息化管理　 成分制备网络化管理实现

了血液滤白(血液滤白监测仪)、离心(大容量低温离心机)、
制备(全自动血液成分分离机)、病毒灭活(医用血浆病毒灭

活柜)、速冻(平板血浆速冻机)、水浴融化(低温式水浴融化

箱)、自动贴签(血液自动贴签机)七大成分制备的设备联

网、全程电子记录监控功能(几十个关键业务数据)ꎬ可追溯

操作者、复核者、献血码、设备、物料、温度、开始时间、结束时

间等的血液制备全过程及电子屏幕监控功能ꎬ达到实时监

控ꎬ每分钟采集一次数据ꎮ

７　 “互联网＋无偿献血”综合管理模式未来的展望

采供血机构借助互联网和现代通讯技术在未来工作中

仍有很大的发展空间ꎮ
７ １　 献血积分商城　 实现采供血机构对献血者的关爱ꎬ达
到提升固定献血者队伍数量的目的ꎮ 献血者可用献血累计

积分的形式ꎬ自主选择兑换网上商城陈列的多样化礼品ꎮ

７ ２　 志愿服务者招募与服务移动管理平台　 该平台是 １ 个

三位一体的志愿者综合管理系统ꎬ可以实现志愿者申请、志
愿者培训、志愿者排班、志愿者工时累计以及根据工时累计

自动评价星级ꎮ 对志愿者进行社会评价ꎬ社会调查等功能ꎮ
７ ３　 血费返还互联网直报　 通过移动互联网自动计算和甄

别献血者献血信息ꎬ并计算可报销血量ꎬ通过支付宝、微信等

第三方支付途径实现血费返还直接报销ꎮ 在具备相关单位

联网的环境下可以实现异地间移动联网直接返还报销工作ꎮ
７ ４　 为献血者、志愿者搭建移动社交平台　 让更多献血者

能够通过我们的平台交朋友ꎬ让大家产生归属感ꎮ
７ ５　 血费返还异地报销＋出院即报　 随着全国采供血机构

的全面联网ꎬ最终会实现全国范围内的血费返还异地报销和

出院即报功能ꎮ
７ ６　 献血者爱心激励平台　 该系统是 １ 个为献血者提供全

方位服务的平台系统ꎬ包括献血者手机端献血预约、献血信

息查询、献血积分管理、纪念品兑换、献血活动参与等功能ꎮ
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综述

红细胞储存损伤研究进展

王子１ꎬ２ 　 查占山１ 　 钱宝华１△(１.第二军医大学 长海医院 输血科ꎬ上海 ２００４３３ꎻ２.解放军昆明总医院)

　 　 摘要:本文回顾了近年来红细胞储存损伤的国内外文献ꎬ从储存红细胞的理化性状、生物代谢、献血者个体差

异、血袋与保存液不同、白细胞去除等红细胞储存损伤的相关影响因素ꎬ介绍了红细胞储存损伤的最新研究进展ꎬ讨
论了红细胞储存损伤热点问题“新”“老”红细胞有无差异ꎬ并指出目前研究存在的根本问题是没有 １ 个统一的标准

来定义“新”“老”红细胞ꎮ 最后提出了研究红细胞储存损伤的重点应该放在红细胞的疗效上ꎬ而不是单纯的延长保

存时间等ꎬ为红细胞储存与相关疗效的研究提供了一定指导意义ꎮ
关键词:红细胞ꎻ储存损伤ꎻ标准

　 　 中图分类号:Ｒ４５７ １＋ １　 　 文献标识码:Ａ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣１０７６￣０４
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ｓｔｏｒａｇｅ ａｎｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ ｓｔｕｄｉｅｓ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌꎻ ｓｔｏｒａｇｅ ｌｅｓｉｏｎꎻ ｓｔａｎｄａｒｄ

红细胞制剂是临床最常用的血液制品ꎮ 全血采集分离

后ꎬ红细胞从体内循环进入塑料血袋内ꎬ在体外储存期间红

细胞的生理生化、新陈代谢、外观形态等发生了一系列的变

化ꎬ这些变化统称为储存损伤ꎮ 储存损伤是否会影响红细胞

输注的疗效ꎬ这是 １ 个热点问题ꎮ 特别是 Ｋｏｃｈ 等[１、２]于 ２００８
年ꎬ在«新英格兰»杂志上发表了 １ 篇关于不同储存时间的红

细胞对心脏手术患者术后影响的文章ꎬ让不少研究团队对红

细胞储存损伤产生了浓厚的兴趣ꎬ也有研究者对目前红细胞

储存时间的衡量标准产生了疑问ꎮ

１　 红细胞储存损伤

红细胞不含线粒体ꎬ能量供应完全依靠糖酵解ꎬ在体外

储存时ꎬ糖酵解的原料是有限的ꎮ 目前血站储存常规红细胞

的温度是(４±２)℃ꎬ远远低于正常体温ꎬ目的是降低红细胞

的代谢速度ꎬ以延长保存时间ꎮ 红细胞的储存损伤是一系列

相互影响的过程ꎮ Ｈａｙｅｋ 的团队研究表明ꎬ在红细胞储存的

第 １ 周内ꎬ红细胞的糖酵解是正常进行的[３] ꎮ 但随着时间的

延长ꎬ由于糖酵解终产物乳酸的积累ꎬ导致 ｐＨ 值下降ꎬ抑制

了糖酵解的进行ꎮ ＡＴＰ 的含量随着储存时间的延长而降低ꎮ
随后磷酸戊糖旁路代谢增强ꎬ产生大量 ＮＡＤＰＨꎬ过量的

ＮＡＤＰＨ 又使得谷胱甘肽(ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅꎬＧＳＨ)减少ꎬ从而导致

抗氧化能力减弱ꎮ ＧＳＨ 含量在体外储存后一直降低ꎬ氧化型

谷胱甘肽在储存 １４ ｄ 后开始增加[３] ꎮ ＧＳＨ 的降低使得红细

胞的抗氧化能力减弱ꎮ 氧化损伤会导致多种膜蛋白及酶的

变化ꎬ如:血影蛋白、蛋白 ４ １、蛋白 ４ ２、锚蛋白、ＨＳＰ￣７０、带 ３
蛋白、ＰＲＤＸ２、Ｇ３ＰＤ 等[３－５] ꎮ 脂质氧化导致丙二醛增加ꎬ蛋
白质氧化羰基化反应增加ꎮ 最终导致红细胞膜稳定性降低

甚至产生微囊泡[３] ꎮ 在红细胞的收集、储存、运输过程中ꎬ溶
血也是没有办法完全避免的ꎮ 溶血会导致红细胞内铁离子

的释放ꎬ释放出来的铁离子会进一步加剧氧化损伤和

溶血[６] ꎮ
１ １　 离子失衡　 红细胞膜是具有离子通透性的ꎬ正常情况

下红细胞膜内外的离子平衡主要依靠红细胞膜表面的 Ｎａ￣Ｋ
泵来维持的ꎮ 红细胞储存在(４±２)℃时ꎬＮａ￣Ｋ 泵的功能受到

影响ꎬ再加上糖酵解减慢ꎬＡＴＰ 的产生减少ꎬＮａ￣Ｋ 泵的功能

进一步降低ꎬ红细胞外的 Ｋ＋无法返回红细胞内ꎬ导致细胞外

Ｋ＋浓度升高ꎮ １ 个单位的去白红细胞储存 ３５ ｄ 后ꎬ大约含有

４０－５０ ｍｍｏｌ / Ｌ 的 Ｋ＋[７] ꎮ 离子失衡引起了细胞水肿ꎬ红细胞

平均体积(ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｍｅａｎ ｃｏｒｐｕｓｃｕｌａｒ ｖｏｌｕｍｅꎬＭＣＶ)变大[４] ꎮ
红细胞破损也会释放 Ｋ＋到细胞外ꎮ 因此ꎬ大量输注红细胞
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可引起高钾血症ꎬ出现呼吸抑制、心律失常甚至死亡[８] ꎮ
１ ２　 ２ꎬ３￣ＤＰＧ　 ２ꎬ３￣二磷酸甘油酸(２ꎬ３￣ＤＰＧ)是糖酵解的

中间产物ꎬ同时 ｐＨ 降低也会引起了 ２ꎬ３￣ＤＰＧ 的减少ꎮ ２ꎬ３￣
ＤＰＧ 主要调节红细胞的氧离曲线ꎬ影响红细胞对于氧的结合

力ꎮ ２ꎬ３￣ＤＰＧ 的降低会引起氧离曲线左移ꎬ影响氧的组织利

用ꎮ 同时 ２ꎬ３￣ＤＰＧ 也会影响细胞膜的稳定性ꎬ致使红细胞的

变形能力降低ꎮ 然而ꎬ储存时红细胞内 ２ꎬ３￣ＤＰＧ 的减少是可

以恢复的ꎬＨａｍａｓａｋｉ 等[９] 研究表明ꎬ在红细胞回输 ２４ ｈ 后ꎬ
２ꎬ３￣ＤＰＧ 可以恢复ꎬ相应血红蛋白的携氧能力也能够恢复

正常[９] ꎮ
１ ３　 微囊泡　 红细胞储存时的微囊泡主要是由于红细胞膜

的变化产生的ꎬ微囊泡一旦形成就无法复原ꎬ导致了红细胞

膜的不可逆损伤ꎮ 微囊泡根据直径大小主要分为以下几类:
外泌体(３０－１００ ｎｍ)ꎬ 微泡或外皮层(０ １－１ μｍ)以及凋亡

小体(１－５ μｍ) [１０] ꎮ 微囊泡最开始被认为是细胞碎片ꎬ在正

常的血液循环中也存在ꎮ 红细胞、白细胞、血小板或内皮细

胞均会产生ꎮ 微囊泡可能是红细胞主动丢弃受损膜成分的

自我保护机制ꎬ也可能是红细胞间交流的介质[１１] ꎮ 红细胞

在储存期间ꎬ其形态由双凹圆盘状变成棘球形红细胞时ꎬ会
出现微囊泡[１２] ꎮ 带 ３ 蛋白的高度磷酸化也导致了棘球形红

细胞的形成[１３] ꎮ 磷脂酰丝氨酸(ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｓｅｒｉｎｅꎬＰＳ)外翻

的微囊泡具有促凝血作用ꎬ输注相应血液存在引起血栓的风

险[１４] ꎮ 微囊泡也会提高患者铁负荷ꎬ减少 ＮＯꎬ抑制血管舒

张ꎮ 但随着微囊泡的释放ꎬ羰基化反应减轻ꎬ红细胞的氧化

损伤减弱[３] ꎮ
１ ４　 红细胞形态　 长时间储存的红细胞ꎬ在形态上会由双

凹圆盘状变成球形ꎬ甚至棘球形ꎮ 氧化损伤及离子失衡是导

致红细胞形态变化的主要因素ꎮ 有的红细胞因为分泌微囊

泡ꎬ导致了膜的丢失ꎮ 这些都会导致红细胞的变形性受损ꎬ
红细胞脆性增加ꎮ 储存 ２１ ｄ 后ꎬ红细胞的渗透脆性增加ꎬ超
过 ５０％的细胞已经无法维持双凹圆盘状ꎮ 储存 ３５ ｄ 后ꎬ２５％
的红细胞变成了棘球形红细胞[１５－１６] ꎮ

２　 影响红细胞储存损伤的因素

２ １　 献血者　 虽然目前献血有 １ 个统一的体检标准ꎬ但是

由于个体基因及生活习惯的差异ꎬ红细胞的特性也是不完全

相同的ꎮ 由于红细胞特性的不同ꎬ红细胞储存损伤所表现的

严重程度也有所不同ꎮ 血型不同的红细胞其抗氧化能力也

不完全相同ꎬＣａｒｌ 研究发现 Ｏ 型红细胞的氧化耐受能力强于

Ａ、Ｂ 型红细胞[１７] ꎮ 血液循环中的红细胞包含了不同寿命的

红细胞ꎬ因此献血所获得的红细胞也是混合的红细胞ꎬ既有

网织红细胞ꎬ也有衰老的红细胞[１８] ꎮ 研究发现ꎬ在储存期间

红细胞的寿命是不会变的[１９] ꎮ 网织红细胞在储存时也不会

转变为成熟的红细胞[２０] ꎮ Ｊｅａｎ 等[２１]在文献中提出老年人会

产生新的红细胞ꎬ年轻人也有衰老的红细胞ꎮ ６￣磷酸葡萄糖

脱氢酶(Ｇ６ＰＤ)缺乏的献血者ꎬ正常情况下是无贫血症状的ꎬ
在常规的献血体检中不易被发现ꎬ根据研究发现ꎬ在纽约通

过献血所采集的血液中ꎬ０ ３％ 是 Ｇ６ＰＤ 缺乏的血液[２２] ꎮ
Ｔｚｏｕｎａｋａｓ[２３]团队在观察体外输血模型的输血疗效时ꎬ发现

Ｇ６ＰＤ 缺乏者的血液更易溶血出现氧化应激ꎬ但是对于红细

胞的储存来说ꎬＧ６ＰＤ 缺乏者的血液在储存的各项指标上等

于或优于正常献血者的红细胞ꎬ特别是对于红细胞形态的维

持ꎬＧ６ＰＤ 缺乏者更胜一筹ꎮ 尿酸含量不同的献血者ꎬ其红细

胞的储存特性也不同[２４] ꎮ Ｍａｉｒｂäｕｒｌ[２５] 指出ꎬ虽然运动员特

别是耐力运动员ꎬ在运动过程中衰老的红细胞容易被挤压破

损导致溶血ꎬ但是他们的红细胞总量增加ꎬ红细胞比容

(ＨＣＴ)减小ꎮ 个体差异在其他方面也影响着红细胞的储存ꎬ
如微囊泡的产生、Ｋ＋的泄漏等[１８] ꎮ
２ ２　 血袋　 塑料血袋的出现ꎬ是输血发展的 １ 个重要里程

碑ꎮ 有了塑料血袋后ꎬ血液便于运输ꎬ血液成分的分离得以

在密封条件下进行ꎬ成分输血的应用才得以推广ꎮ 塑化剂可

以增加柔韧性ꎬ使得塑料血袋在成分制备时能够抵抗各种外

力ꎬ保护血袋的密封性ꎮ 但不同塑化剂制成的血袋ꎬ对于保

存在内的血液成分ꎬ其储存效果也不尽相同ꎮ 目前可用于血

袋的塑化剂包括:ＢＴＨＣ、ＴＯＴＭ、ＤＩＮＣＨ、ＤＥＨＰꎮ ＤＥＨＰ 是目

前血袋主要用的塑化剂ꎬ但存在一定的毒性ꎬ特别是对于儿

科患者[２６] ꎮ Ｂｅａｔｒｉｚ 等[２７]团队对比了 ＢＴＨＣ、ＤＩＮＣＨ、ＤＥＨＰ ３
种不同塑化剂制成的血袋对红细胞储存的影响ꎬ发现用

ＢＴＨＣ 作为塑化剂制成的血袋对于红细胞膜的保护作用最

差ꎬＤＩＮＣＨ 和 ＤＥＨＰ 差别不大ꎮ
２ ３　 红细胞保存液　 红细胞保存液包括全血抗凝剂和红细

胞添加剂这 ２ 个部分ꎮ 抗凝剂是最早用于全血保存的溶液ꎮ
用于输血的全血抗凝剂常见的有:ＡＣＤ、ＣＰＤ、ＣＰＤＡꎮ 红细胞

添加剂是血液成分分离后ꎬ满足成分输血ꎬ为降低浓缩红细

胞的 ＨＣＴ 和粘度而使用的ꎮ 目前常用的红细胞添加剂分为

欧式标准和美式标准ꎮ 欧式的红细胞添加剂主要为 ＳＡＧ 和

ＳＡＧＭꎮ 美式的红细胞添加剂主要包括 ＡＳ￣１－ＡＳ￣７、ＭＡＰ、
ＰＡＧＧＳＭ 等ꎬ以及部分实验室根据自己需要进行配置的ꎮ
Ａｎｔｏｎｅｌｏｕ 等[２８]研究发现ꎬ在 ＣＰＤＡ 保养液中红细胞羰基化

反应表现的比 ＣＰＤ 保养液中要严重ꎮ 不同的保养液中ꎬ
ＭＣＶ 的变化不一致ꎬ有不变的ꎬ也有减小的[２９] ꎮ
２ ４　 白细胞去除　 在中国ꎬ大部分临床使用的红细胞在储

存前都没有进行白细胞的滤除ꎮ 白细胞的滤除主要在临床

用血前进行ꎮ 白细胞具有免疫活性ꎬ在储存期间会释放多种

炎症因子ꎬ多种活性酶ꎬ加速红细胞的破坏ꎬ也可以降低红细

胞的输血疗效[１８] ꎮ 然而ꎬＳａｙ 等[３０] 对比了储存前滤除白细

胞和输血前滤除白细胞发现ꎬ对于白介素 ６ 和 Ｃ 反应蛋白这

２ 个指标来说ꎬ储存前滤除白细胞和输血前滤除白细胞是没

有差异的ꎮ

３　 储存时间对输血疗效的争论

Ｋｏｃｈ 等[１]发表了关于输注“老龄”红细胞会提高心脏手

术患者的致病率和死亡率后ꎬ“新鲜”红细胞与“老龄”红细

胞的输血疗效问题成为大家关注的 １ 个热点ꎮ 有观点认为

“新鲜”的红细胞疗效要好ꎬ也有认为两者是没有差异的ꎬ还
有观点认为输注 “老龄” 的红细胞比 “新鲜” 的红细胞要

好[３１－３２] ꎮ 本文认为ꎬ目前所有关于“新鲜”和“老龄”红细胞

研究的关键问题是ꎬ“新鲜”和“老龄”红细胞的划分标准ꎬ并
没有 １ 个相对科学的统一评判标准ꎬ各研究的划分都不完全

相同ꎬ甚至同 １ 个研究团队的标准也不同ꎮ 因此出现了在不
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同的研究中ꎬ“新鲜”与“老龄”的红细胞标准并不一致的现

象ꎮ 本文认为要解决“新鲜”红细胞与“老龄”红细胞是否有

差异的问题ꎬ首先要解决基本的定义问题ꎬ即什么是“新鲜”
红细胞ꎬ什么是“老龄”红细胞ꎮ “新鲜”与“老龄”的区别需

要有 １ 个或多个科学的评判指标ꎬ而不是每个研究中的标准

都不一样ꎮ 如果没有 １ 个统一的标准ꎬ就会出现各种各样的

分类ꎮ 目前的研究中就有以储存中间的某 １ 天为界对半分

的ꎬ分界点有 ７、１４、１７ ｄꎮ 也有以储存第 １ 周和储存最后 １
周分段划分的ꎬ<７ ｄ 为“新鲜”ꎬ３５－４２ ｄ 为“老龄” [３３] ꎮ 美国

ＦＤＡ 规定ꎬ红细胞在储存 ４２ ｄ 后ꎬ红细胞在血袋中的溶血率

小于 １％ꎬ红细胞回输给健康人后ꎬ在体内的 ２４ ｈ 存活率>
７５％ꎬ只要符合上述规定即为合格的红细胞ꎮ 中国的标准也

是参照执行的ꎮ 这个标准并没有对红细胞的功能性进行限

定ꎬ因此导致了“新鲜”红细胞和“老龄”红细胞输注疗效是

否有差异的争论ꎮ

４　 总结

虽然红细胞的代用品一直在研究ꎬ但红细胞的输注短期

内是无法替代的ꎮ 因此红细胞储存的研究需要继续深入ꎮ
红细胞的储存损伤是无法完全避免的ꎬ能够做到的是不断减

轻储存损伤的程度或者避免部分的储存损伤ꎮ 目前ꎬ恢复液

可以纠正许多由红细胞储存损伤引起的生化指标异常ꎮ 如

ＡＴＰꎬ２ꎬ３￣ＤＰＧꎬＫ＋ꎬＣａ２＋ꎬ以及部分红细胞形态[３４] ꎮ 应对氧化

应激ꎬ可以在红细胞添加剂中添加各种抗氧化剂ꎬ如 ＶＣ、ＶＥ、
Ｎ￣乙酰半胱氨酸ꎬＥＰＯ 等[３５－３６] ꎮ 但都还处于试验阶段ꎬ未应

用于临床ꎮ 目前中国红细胞的供应短缺ꎬ血液供不应求ꎬ很
少出现血液因过期导致报废ꎮ 因此本文认为对于红细胞储

存的研究重点ꎬ应放在如何提高红细胞的疗效和减轻红细胞

引起的危害上面ꎬ而不是继续延长红细胞的储存时间ꎮ 个体

差异所带来的红细胞特性的不同ꎬ直接影响着红细胞的储存

及输注疗效ꎬ目前的献血者体检标准是否需要修改是 １ 个有

待考证的问题ꎮ 关于“新” “老”红细胞的争论问题ꎬ最好是

能够提出 １ 个“新”“老”红细胞的标准ꎬ让大家的研究在同

一标准下才更能有效的说明问题ꎮ
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[１１] Ｂｏｓｍａｎ ＧＪꎬ Ｌａｓｏｎｄｅｒ Ｅꎬ Ｇｒｏｅｎｅｎ￣Ｄöｐｐ ＹＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｏｍｅ
ｏｆ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ｍｉｃｒｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｆｒｏｍ ｐｌａｓｍａ: ｎｅｗ ｃｌｕｅｓ ｆｏｒ ｅ￣
ｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ａｇｉｎｇ ａｎｄ ｖｅｓｉｃｕｌａｔｉｏｎ. Ｊ Ｐｒｏｔｅｏｍｉｃｓꎬ ２０１２ ꎬ７６ :２０３￣
２１０.

[１２] Ｔｉｓｓｏｔ ＪＤꎬ Ｒｕｂｉｎ Ｏꎬ Ｃａｎｅｌｌｉｎｉ Ｇ.Ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｅｌｅｖａｎｃｅ ｏｆ
ｍｉｃｒｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｆｒｏｍ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ. Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｈｅｍａｔｏｌꎬ ２０１０ ꎬ１７
(６):５７１￣５７７.

[１３] Ｆｅｒｒｕ Ｅꎬ Ｇｉｇｅｒ Ｋꎬ Ｐａｎｔａｌｅｏ Ａꎬ ｅｔ ａｌ.Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｍｂｒａｎｅ￣ｃｙ￣
ｔｏｓｋｅｌｅｔａｌ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｂｙ ｔｙｒｏｓｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ
ｂａｎｄ ３. Ｂｌｏｏｄꎬ ２０１１ꎬ１１７(２２):５９９８￣６００６.

[１４] Ｍｏｏｂｅｒｒｙ ＭＪꎬ Ｋｅｙ ＮＳ.Ｍｉｃｒｏｐａｒｔｉｃｌｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｏｆ ｈｅｍｏ￣
ｓｔａｓｉｓ ａｎｄ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ. Ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ Ａꎬ ２０１６ꎬ８９(２):１１１￣１２２.

[１５] Ｂｌａｓｉ Ｂꎬ Ｄ′Ａｌｅｓｓａｎｄｒｏ Ａꎬ Ｒａｍｕｎｄｏ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ.Ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｓｔｏｒ￣
ａｇｅ ａｎｄ ｃｅｌｌ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ.Ｔｒａｎｓｆｕｓ Ｍｅｄꎬ ２０１２ꎬ ２２(２):９０￣９６.

[１６] Ｐａｌｌｏｔｔａ Ｖꎬ Ｎａｒｏ Ｆꎬ Ｇｅｖｉ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ.Ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｔｉ￣ｏｘｉｄａｎｔｓ
ｉｎ ｌｅｕｃｏｆｉｌｔｅｒｅｄ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｅｓ: ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉ￣
ｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｓｃａｎｎｉｎｇ ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ.Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓꎬ
２０１４ꎬ１２(３):４２１￣４２４.

[１７] Ｃａｒｌ Ｈꎬ Ｓｏｕｍｙａ Ｒꎬ Ｓｒｉｎｉｖａｓ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ.Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｅｒｙｔｈｒｏ￣
ｃｙｔｅｓ ｏｆ ｂａｎｋｅｄ ＡＢＯ ｂｌｏｏｄ.Ｈｅｍａｔｏｌｏｇｙꎬ ２０１６ ꎬ２１(１０):６３０￣６３４.

[１８] Ｆｌａｔｔ ＪＦꎬ Ｂａｗａｚｉｒ ＷＭꎬ Ｂｒｕｃｅ ＬＪ.Ｔｈｅ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｃａｔｉｏｎ ｌｅａｋｓ
ｉｎ ｔｈｅ ｓｔｏｒａｇｅ ｌｅｓｉｏｎ ｏｆ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ. Ｆｒｏｎｔ Ｐｈｙｓｉｏｌꎬ ２０１４ꎬ ５
(２１４):１￣１２.

[１９] Ｍｉｎｅｔｔｉ Ｇꎬ Ｃｉａｎａ Ａꎬ Ｐｒｏｆｕｍｏ Ａꎬ ｅｔ ａｌ.Ｃｅｌｌ ａｇｅ￣ｒｅｌａｔｅｄ ｍｏｎｏｖａｌｅｎｔ
ｃａｔｉｏｎｓ ｃｏｎｔｅｎｔ ａｎｄ ｄｅｎｓｉｔｙ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｓｔｏｒｅｄ ｈｕｍａｎ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｓ.
Ｂｉｏｃｈｉｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ａｃｔａꎬ ２００１ꎬ１５２７(３):１４９￣１５５.

[２０] Ｇｒｉｆｆｉｔｈｓ ＲＥꎬ Ｋｕｐｚｉｇ Ｓꎬ Ｃｏｇａｎ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ.Ｍａｔｕｒｉｎｇ ｒｅｔｉｃｕｌｏｃｙｔｅｓ ｉｎ￣
ｔｅｒｎａｌｉｚｅ ｐｌａｓｍａ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｉｎ ｇｌｙｃｏｐｈｏｒｉｎ Ａ￣ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｖｅｓｉｃｌｅｓ
ｔｈａｔ ｆｕｓｅ ｗｉｔｈ ａｕｔｏｐｈａｇｏｓｏｍｅｓ ｂｅｆｏｒｅ ｅｘｏｃｙｔｏｓｉｓ. Ｂｌｏｏｄꎬ ２０１２ꎬ １１９
(２６):６２９６￣６３０６.

[２１] Ｊｅａｎ￣Ｄａｎｉｅｌ Ｔꎬ Ｎｉｅｌｓ Ｌ. Ｔｈｅ ｐｉｃｔｕｒｅ ｏｆ Ｄｏｒｉａｎ Ｇｒａｙ: ｎｅｗｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ
ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｓｔｏｒａｇｅ ｌｅｓｉｏｎ. Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓꎬ ２０１４ꎬ１２(３): ２９３￣
２９５.

[２２] Ｆｒａｎｃｉｓ ＲＯꎬ Ｊｈａｎｇ Ｊꎬ Ｈｅｎｄｒｉｃｋｓｏｎ ＪＥꎬｅｔ ａｌ.Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｏｆ ｇｌｕｃｏｓｅ￣
６￣ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ￣ｄｅｆｉｃｉｅｎｔ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｕｎｉｔｓ ｉｎ ａ ｍｅｔ￣
ｒｏｐｏｌｉｔａｎ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｓｅｒｖｉｃｅ. Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２０１３ꎬ５３(３):６０６￣６１１.

[２３] Ｔｚｏｕｎａｋａｓ ＶＬꎬ Ｋｒｉｅｂａｒｄｉｓ ＡＧꎬ Ｇｅｏｒｇａｔｚａｋｏｕ ＨＴꎬ ｅｔ ａｌ.Ｇｌｕｃｏｓｅ ６￣
ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｔ ｓｕｂｊｅｃｔｓ ｍａｙ ｂｅ ｂｅｔｔｅｒ “ｓｔｏｒｅｒｓ”
ｔｈａｎ ｄｏｎｏｒｓ ｏｆ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ.Ｆｒｅｅ Ｒａｄｉｃ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄꎬ ２０１６ꎬ９６:１５２￣
１６５.

８７０１ 中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



[２４] Ｔｚｏｕｎａｋａｓ ＶＬꎬ Ｇｅｏｒｇａｔｚａｋｏｕ ＨＴꎬ Ｋｒｉｅｂａｒｄｉｓ ＡＧꎬｅｔ ａｌ.Ｕｒｉｃ ａｃｉｄ
ｖａｒｉａｔｉｏｎ ａｍｏｎｇ ｒｅｇｕｌａｒ ｂｌｏｏｄ ｄｏｎｏｒｓ ｉｓ ｉｎｄｉｃａｔｉｖｅ ｏｆ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ
ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｓｔｏｒａｇｅ ｌｅｓｉｏｎ ｍａｒｋｅｒｓ: ａ ｎｅｗ ｈｙｐｏｔｈｅｓｉｓ ｔｅｓｔｅｄ.
Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２０１５ꎬ５５(１１):２６５９￣２６７１.

[２５] Ｍａｉｒｂäｕｒｌ Ｈ.Ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｓｐｏｒｔｓ: ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ａｎｄ ｔｒａｉｎ￣
ｉｎｇ ｏｎ ｏｘｙｇｅｎ ｓｕｐｐｌｙ ｂｙ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ. Ｆｒｏｎｔ Ｐｈｙｓｉｏｌꎬ２０１３ ꎬ４
(３３２)１￣１３.

[２６] Ｐｒｏｗｓｅ ＣＶꎬ ｄｅ Ｋｏｒｔｅ Ｄꎬ Ｈｅｓｓ ＪＲꎬ ｅｔ ａｌ.Ｂｉｏｍｅｄｉｃａｌ Ｅｘｃｅｌｌｅｎｃｅ ｆｏｒ
Ｓａｆｅｒ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ( ＢＥＳＴ) Ｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｖｅ. Ｃｏｍｍｅｒｃｉａｌｌｙ ａｖａｉｌａｂｌｅ
ｂｌｏｏｄ ｓｔｏｒａｇｅ ｃｏｎｔａｉｎｅｒｓ. Ｖｏｘ Ｓａｎｇꎬ ２０１４ꎬ １０６(１):１￣１３.

[２７] Ｂｉｃａｌｈｏ Ｂꎬ Ｓｅｒｒａｎｏ Ｋꎬ Ｄｏｓ Ｓａｎｔｏｓ Ｐｅｒｅｉｒａ Ａꎬｅｔ ａｌ.Ｂｌｏｏｄ ｂａｇ ｐｌａｓ￣
ｔｉｃｉｚｅｒｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｖｅｓｉｃｕｌａｔｉｏｎ ｒａｔｅ ｗｉｔｈｏｕｔ ａｌｔｅｒｉｎｇ
ｔｈｅ ｌｉｐｉｄ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｖｅｓｉｃｌｅｓ. Ｔｒａｎｓｆｕｓ Ｍｅｄ Ｈｅｍｏｔｈｅｒꎬ
２０１６ꎬ ４３(１):１９￣２６.

[２８] Ａｎｔｏｎｅｌｏｕ ＭＨꎬ Ｋｒｉｅｂａｒｄｉｓ ＡＧꎬ Ｓｔａｍｏｕｌｉｓ ＫＥꎬｅｔ ａｌ.Ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ
ａｇｉｎｇ ｍａｒｋｅｒｓ ｄｕｒｉｎｇ ｓｔｏｒａｇｅ ｉｎｃｉｔｒａｔｅ￣ｐｈｏｓｐｈａｔｅ￣ｄｅｘｔｒｏｓｅ￣ｓａｌｉｎｅ￣
ａｄｅｎｉｎｅ￣ｇｌｕｃｏｓｅ￣ｍａｎｎｉｔｏｌ.Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２０１０ꎬ ５０(２):３７６￣３８９.

[２９] Ｖｅａｌｅ ＭＦꎬ Ｈｅａｌｅｙ Ｇꎬ Ｓｐａｒｒｏｗ ＲＬ.Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｄｄｉｔｉｖｅ ｓｏｌｕｔｉｏｎｓ ｏｎ
ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ( ＲＢＣ) ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ｓｔｏｒｅｄ ＲＢＣｓ ｐｒｅ￣
ｐａｒｅｄ ｆｒｏｍ ｗｈｏｌｅ ｂｌｏｏｄ ｈｅｌｄ ｆｏｒ ２４ ｈｏｕｒｓ ａｔ ｒｏｏｍ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ.
Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２０１１ ꎬ５１( Ｓｕｐｐｌ １):２５Ｓ￣３３Ｓ.

[３０] Ｓａｙ Ｂꎬ Ｓａｒｉ ＦＮꎬ Ｏｇｕｚ ＳＳꎬｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ￣６ ａｎｄ Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏ￣
ｔｅｉｎ ｌｏａｄ ｉｎ ｐｒｅ￣ｓｔｏｒａｇｅ ａｎｄ ｐｏｓｔ￣ｓｔｏｒａｇｅ ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ￣ｆｉｌｔｅｒｅｄ

ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｓ ｉｎ ｐｒｅｍａｔｕｒｅ ｉｎｆａｎｔｓ. Ｔｒａｎｓｆｕｓ Ｍｅｄꎬ
２０１５ ꎬ２５(３):１７０￣１７３.

[３１] Ｓｈａｈ Ａꎬ ＭｃＫｅｃｈｎｉｅ Ｓꎬ Ｂｒｕｎｓｋｉｌｌ ＳＪꎬｅｔ ａｌ.Ｆｒｅｓｈ ｖｅｒｓｕｓ ｏｌｄ ｒｅｄ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｓ: ｗｈａｔ ｈａｖｅ ｔｈｅ ｒｅｃｅｎｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ ｆｏｕｎｄ? Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ
Ｈｅｍａｔｏｌꎬ ２０１６ꎬ ２３(６):５５０￣５５６.

[３２] Ｍｉｄｄｅｌｂｕｒｇ ＲＡꎬ ｖａｎ ｄｅ Ｗａｔｅｒｉｎｇ ＬＭꎬ Ｂｒｉëｔ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ.Ｓｔｏｒａｇｅ ｔｉｍｅ
ｏｆ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｏｆ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ. Ｔｒａｎｓｆｕｓ
Ｍｅｄ Ｒｅｖꎬ ２０１３ꎬ ２７(１):３６￣４３.

[３３] Ｈａｙｅｋ ＳＳꎬ Ｎｅｕｍａｎ Ｒꎬ Ａｓｈｒａｆ Ｋꎬｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｔｏｒａｇｅ￣ａｇｅｄ ｒｅｄ
ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｓ ｏｎ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ ｓｕｂｊｅｃｔｓ.
Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎꎬ ２０１５ꎬ ５５(１１):２７６８￣２７７０.

[３４] Ｂａｒｓｈｔｅｉｎ Ｇꎬ Ｇｕｒａｌ Ａꎬ Ｍａｎｎｙ Ｎꎬｅｔ ａｌ. Ｓｔｏｒａｇｅ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｄａｍａｇｅ ｔｏ
ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｃａｎ ｂｅ ｏｎｌｙ ｐａｒｔｉａｌｌｙ ｒｅｖｅｒｓｅｄ
ｂｙ ｒｅｊｕｖｅｎａｔｉｏｎ.Ｔｒａｎｓｆｕｓ Ｍｅｄ Ｈｅｍｏｔｈｅｒꎬ ２０１４ꎬ ４１(３):１９７￣２０４.

[３５] Ｐｅｎｕｅｌａ ＯＡꎬ Ｐａｌｏｍｉｎｏ Ｆꎬ Ｇóｍｅｚ ＬＡ.Ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｔｉｎ ｒｅｄｕｃｅｓ ｓｔｏｒ￣
ａｇｅ ｌｅｓｉｏｎｓ ａｎｄ ｄｅｃｒｅａｓｅｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎｄｉｃｅｓ ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｂａｎｋ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌｓ.Ｒｅｖ Ｂｒａｓ Ｈｅｍａｔｏｌ Ｈｅｍｏｔｅｒꎬ ２０１６ꎬ ３８(１):１５￣２０.

[３６] Ｐａｌｌｏｔｔａ Ｖꎬ Ｇｅｖｉ Ｆꎬ Ｄ′Ａｌｅｓｓａｎｄｒｏ Ａꎬｅｔ ａｌ. Ｓｔｏｒｉｎｇ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ
ｗｉｔｈ ｖｉｔａｍｉｎ Ｃ ａｎｄ Ｎ￣ａｃｅｔｙｌｃｙｓｔｅｉｎｅ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ￣ｒｅｌａｔ￣
ｅｄ ｌｅｓｉｏｎｓ: ａ ｍｅｔａｂｏｌｏｍｉｃｓ ｏｖｅｒｖｉｅｗ. Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓꎬ ２０１４ꎬ １２
(３): ３７６￣３８７.

(２０１７￣０３￣１５ 收稿ꎬ０６￣２２ 修回)

本文编辑:夏玲

输血医学前沿科技论坛暨 «中华输血学»新书发布会议 第一轮通知

当代基因组学、生物信息学、计算生物学、再生医学、精准医学、循证医学和互联网等新学科、新技术的应用彻底

改变传统的生物学与医学的面貌ꎬ无疑地也促使输血医学快速地步入了一个新时代! 在这样一个科技与人文革命

浪潮的推动下ꎬ我国输血医学也有长足的进步ꎮ 但是ꎬ着眼于“健康中国”这一伟大历史目标对输血医学发展的要

求ꎬ不论是在我国当前输血的理念和实践、输血基础研究、科技水平ꎬ还是各级输血组织的服务观念、人文建设及管

理制度等均需要加大创新力度ꎬ才能达到与时俱进的要求不负全社会的厚望! 由我国著名的输血界前辈杨成民教

授等领衔百余位输血界知名专家执笔ꎬ针对当代输血医学前沿特别是我国输血医学发展中共同关注的学术焦点问

题ꎬ撰写了«中华输血学»专著ꎬ将于 ２０１７ 年 １０ 月底出版ꎮ «中华输血学»是人民卫生出版社的“中华系列”医药专著

之一ꎬ也是我国输血界的一件喜事ꎮ 经人民卫生出版社、«中华输血学»编委会、中国医学科学院输血研究所、四川大

学华西医院、«中国输血杂志»编辑部共同商定于 ２０１７ 年 １１ 月 ９ 日－１１ 日在成都举行«中华输血学»发布仪式暨输

血医学前沿科技论坛ꎮ 会议将邀请 ２０ 余位业界领军专家和知名学者ꎬ围绕我国输血医学当前面临的瓶颈问题做专

题报告ꎮ 热诚欢迎全国输血界和相关学科的朋友们参会ꎮ
为了便于做好会议安排ꎬ请有意参会者于 ２０１７ 年 １０ 月 １０ 日前发回参会回执ꎮ 论坛主办者会议期间将向每位

参会者赠送由三位主编签名(章)的«中华输血学»一册ꎮ 会议注册费 ８００ 元 /人ꎬ食宿、差旅费自理ꎮ 关于会议的具

体安排将于 ２０１７ 年 １０ 月 ２０ 日前发第二轮通知ꎮ
请您在百忙之中给予支持ꎬ并转请您熟悉的业界朋友们参会ꎮ 参会的人员均需要填写参会回执ꎬ便于安排住

宿ꎮ
会议回执网址:ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｗｊｘ.ｔｏｐ / ｊｑ / １６６２５０１８.ａｓｐｘ
会务组邮箱:ｓｈｕｘｕｅｙｉｘｕｅ２０１４＠ １６３.ｃｏｍ
会务组联系人:周文涛:１８２８００９７１７３ꎬ刘晓明:１３３４８９７５１３３

中华输血学编委会　 中国输血杂志编辑部

９７０１中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



ｄｏｉ:１０ １３３０３ / ｊ ｃｊｂｔ ｉｓｓｎ １００４￣５４９ｘ ２０１７ ０９ ０３６
△通信作者:郭永建(１９５６ １２￣)ꎬ男ꎬ主任医师、教授ꎬ主要从事血液

质量管理研究ꎮ 电话:１３５０９３６８４６７ꎬ Ｅｍａｉｌ:ｄｉｒｅｃｔｏｒ＠ ｆｊｘｙｚｘ ｏｒｇ

血液质量管理论坛

国家卫生行业标准«献血不良反应分类指南»导读

陈辉１ 　 徐健２ 　 郭瑾３ 　 曾嘉１ 　 郭永建４△

(１.福建省血液中心 福建 福州 ３５０００４ꎻ２. 浙江省血液中心ꎻ３.北京市红十字血液中心ꎻ４.佛山市中心血站)

　 　 关键词:不良反应ꎻ献血ꎻ 分类ꎻ指南ꎻ标准

　 　 中图分类号:Ｒ４５７ １　 　 文献标识码:Ｃ　 　 文章编号:１００４￣５４９Ｘ(２０１７)９￣１０８０￣０５

为进一步贯彻落实献血不良反应预防和处理有关规

定ꎬ提高献血者安全ꎬ国家卫生和计划生育委员会(以下简称

国家卫计委)新近发布了«献血不良反应分类指南»(以下简

称«指南»)ꎬ«指南» 提出了献血不良反应分类的指导意

见[１] ꎬ为献血不良反应的监测和持续改进奠定了基础ꎮ 现就

该标准制定的科学、伦理学和法规依据、起草原则、起草过

程、主要内容和实施建议等做一简介ꎮ

１　 献血者安全风险管理的科学、伦理学和法规依据

１ １　 献血不良反应客观存在的科学事实　 对于绝大多数献

血者而言ꎬ献血过程是安全的ꎬ但还是有极少数献血者可能

出现献血不良反应———献血者在献血过程中或献血后出现

的穿刺部位局部出血、疼痛、过敏或者全身性血管迷走神经

反应ꎮ 世界各国都十分重视献血者安全问题ꎬ许多发达国家

开展了献血不良反应监测计划ꎬ汇总分析献血不良反应类型

和发生率ꎬ研究其发生原因和机理ꎬ制定与实施改进措施ꎬ不
断提升献血者安全ꎮ
１ １ １　 美国 ＦＤＡ 输血和献血死亡报告系统 　 ＦＤＡ 每年发

布血液采集和输血后死亡分析报告ꎬ除了 ２０１４ 财年报告外ꎬ
从医学专家对 ２００５－２０１５ 年历年献血后死亡报告的分析中ꎬ
均没有得到支持献血与献血者死亡具有因果关系的证据ꎮ
在 ２０１４ 财年报告中ꎬ１ 名献血者死亡的经过是:献血者捐献

１ Ｕ 全血后诉头昏ꎬ工作人员给予常规处理(休息和补水)ꎻ
随后献血者在献血区域走几步后跪倒ꎬ站立后又朝后摔倒ꎬ
导致脑损伤(颅内和硬膜下血肿)ꎬ不治身亡ꎻ献血前筛查未

发现献血禁忌证或者其他异常危险情况ꎻ经过全面医学评估

后判断ꎬ相关证据支持献血与死亡存在因果关系[２] ꎮ 这是美

国首例献血并发症导致献血者死亡的报告ꎮ
１ １ ２　 英国献血严重不良事件(ｓｅｒｉｏｕｓ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ ｏｆ ｄｏ￣
ｎａｔｉｏｎꎬＳＡＥＤ)监测 　 英国 ２０１５ 年开始将 ＳＡＥＤ 纳入 ＳＨＯＴ
报告ꎬＳＡＥＤ 包括:１)献血后<７ ｄ 死亡ꎻ２)献血后<２４ ｈ 住院ꎻ
３)献血后<２４ ｈ 骨(牙)损伤ꎻ４)献血后<２４ ｈ 交通事故ꎻ５)献
血后<２４ ｈ 诊断为急性冠脉综合征ꎻ６)穿刺相关病症持续时

间>１ 年或需要住院治疗ꎻ７)严重过敏(成分献血)ꎻ８)溶血

(成分献血)ꎻ９)空气栓塞(成分献血)ꎻ１０)其他事件(与献血

相关的住院、治疗或者残疾 /失能ꎬ献血后>１ 年ꎬ不属于以上

类别) [３] ꎮ ２０１５ 和 ２０１６ 年的监测数据显示ꎬＳＡＤＥ 发生率为

０ ２ /万(表 １－２)ꎬ未见与献血有关的献血者死亡报告[４] ꎮ
表 １　 英国 ２０１５ 年 ＳＡＤＥ 发生率监测数据

国家血液
和移植中心

苏格兰血液
和移植中心

北爱尔兰血液
和移植中心

威尔士
血液中心

全血采集人次 １ ６１１ ９３０ ２０１ ４０３ ５０ ７９１ ７１ ８３３
单采采集人次 １７１ ７９０ １１ ５３６ ４ ４９７ ３ ０２８
合计 １ ７８３ ７２０ ２１２ ９３９ ５５ ２８８ ７４ ８６１
ＳＡＥＤ 合计数 ３７ ２ ０ ０
ＳＡＥＤ 发生率 ０ ２ / 万

表 ２　 英国 ２０１６ 年 ＳＡＤＥ 发生率监测数据

国家血液
和移植中心

苏格兰血液
和移植中心

北爱尔兰血液
和移植中心

威尔士
血液中心

全血采集人次 １ ６０４ ３３７ １６３ ０３９ ４８ ７９４ ８５ ３２１
单采采集人次 ８４ １１０ １０ ６２６ ５ ３１２ ３ １１１
合计 １ ６８８ ４４７ １７３ ６６５ ５４ １０６ ８８ ４３２
ＳＡＥＤ 合计数 ４０ ２ ０ ０
ＳＡＥＤ 发生率 ０ ２１/ １万(１/ ４７ ７３０)
１ １ ３　 国际血液安全监测网络献血不良反应监测数据　 １)
提供献血不良反应监测数据的国家数:２００６ 年 ６ 个国家ꎬ
２０１２ 年 ２２ 个国家ꎻ２)献血不良反应报告累计 ５９４ ４７７ 例ꎻ３)
献血不良反应发生率为 ６６０ / １０ 万(１ / １５０)次献血ꎬ其中重度

不良反应占 ２ ９％ ꎻ３)局部重度不良反应发生率:全血 ３ ２ /
１０ 万ꎬ单采 ８ ２ / １０ 万ꎻ４)血管迷走神经反应:占献全血不良

反应的 ８３％ꎬ占单采血不良反应的 ５７％ ꎻ５)枸橼酸盐反应:
占单采不良反应的 ４ ５％ꎬ其中有 ７ ３％为重度反应[５] ꎮ
１ １ ４　 我国有关献血不良反应文献报告概况　 我国目前尚

未建立献血不良反应监测系统ꎬ无法获得全国性总体数据ꎬ
只有个别报告的数据ꎮ １)中国输血协会调查数据显示ꎬ２０１
家采供血机构汇总的献血不良反应发生率约为 ０ ５％(表
３)ꎬ发生献血反应的献血者中 ８２ ４３％为初次献血者[６] ꎮ ２)
邸春艳等[７]对 ２００１－２０１１ 年发表的单采血小板献血反应的

文献做了统计分析:单采血小板献血反应发生率 ２ ８６％
(３ ０２８ / １０５ ６９５)ꎬ 女性献血者的发生率 １１ ２６％ ( ３９７ / ３
５２４)ꎬ男性献血者发生率为 ２ ４４％(１７９ / ７ ３２０) (Ｐ<０ ０５)ꎻ
首次献血者的发生率为 ７ ３４％(４０３ / ５ ４８９)ꎬ曾献血>２ 次献

血者发生率为 １ ７％(３４０ / １９ ３１６)(Ｐ<０ ０５)ꎻ轻度献血不良

反应占 ８５ ９４％ꎬ献血反应诱因主要为枸橼酸盐反应和精神

因素ꎬ分别占 ３８ ８２％和 ２０ ２０％ꎮ ３)献血不良反应文献检索

概况:(１)文献数据库:中国知网ꎻ(２)检索条件:检索条件:

０８０１ 中国输血杂志 ２０１７ 年 ９ 月第 ３０ 卷第 ９ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｂｌｏｏｄ Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ Ｓｅｐｔꎬ２０１７ꎬＶｏｌ.３０ꎬＮｏ.９



(题名＝献血反应或者题名 ＝ 献血不良反应)ꎬ发表时间至

２０１７￣０９￣０２ꎻ(３)检索结果:共有 ７０５ 篇文献ꎬ论文作者单位共

有 ５０ 多家ꎻ其年代分布特征为ꎬ１９８８－１９９６ 年仅有 ７ 篇ꎬ１９９７
－１９９８ 年显现增加趋势ꎬ１９９９－２０１２ 年明显增加ꎬ２０１３ 年以

后呈减少趋势(图 １)ꎬ献血不良反应文献变化趋势与我国无

偿献血的开展和发展时间相吻合ꎬ显示随着无偿献血工作的

开展ꎬ对于献血不良反应和献血者安全的关注也随之提升ꎮ
表 ３　 ２０１２－２０１４ 年全国 ２０１ 家采供血机构献血反应发生率

献血人次(万) 献血反应例数(万) 献血反应率(％)
２０１２ 年 ７８５ ４７ ３ ５１ ０ ４５
２０１３ 年 ７９７ ６５ ３ ５３ ０ ４４
２０１４ 年 ６９６ １０ ３ ６７ ０ ５３

注:引自范亚欣ꎬ吴洁玲ꎬ孟庆丽ꎬ等  全国献血不良反应的调查与分

析  中国输血杂志ꎬ ２０１６ꎬ ２９(９): ９５６￣９５９

图 １　 我国献血不良反应文献发表年度趋势

１ ２　 伦理学依据

１ ２ １　 输血医学的伦理原则　 作为评价输血医学领域内人

们采取行动的伦理框架ꎬ输血医学伦理学原则包括:１)献血

自愿原则ꎬ２)献血无偿原则ꎬ３)献血和输血安全原则ꎬ４)献血

和输血的风险 /伤害告知原则ꎬ５)知情选择原则ꎬ６)保密原

则ꎬ７)无歧视原则ꎬ８)非商品化和商业化原则ꎬ９)血液公共资

源原则ꎬ１０)血站公益事业原则ꎮ 与献血不良反应有关的输

血医学的伦理原则有献血安全原则、献血的风险 /伤害告知

原则和知情选择原则[８] ꎮ
１ ２ １ １　 献血安全原则　 是伦理学基本原则中的不伤害原

则的具体贯彻落实ꎮ 该原则要求在献血时采取一切必要措

施将当前献血过程中可能产生的风险最小化ꎬ尽可能避免本

可以避免的风险ꎬ将不可避免的风险减少到最小程度[８] ꎮ
１ ２ １ ２　 献血的风险和(或)伤害告知原则　 血液是维持人

体健康不可缺少的成分ꎬ献血也可能会引起一些风险ꎬ该原

则要求必须保护献血者健康和安全ꎮ 风险和(或)伤害告知

原则是伦理学基本原则中知情同意原则知情部分的具体落

实ꎮ 献血者献血应该是其本人合乎理性的决定ꎮ 应该及时

告知献血和输血可能产生风险和伤害ꎮ 风险和(或)伤害的

告知包括 ２ 个方面:１)在献血前告知献血者在献血过程中和

献血后可能发生的风险 /伤害ꎻ２)在伤害已经产生后告知献

血者[８] ꎮ
１ ２ １ ３　 知情选择原则　 是伦理学基本原则中知情同意原

则同意部分的具体贯彻落实ꎮ 献血者在被告知相关信息的

情况下是否献血是由他们自主做出的选择ꎬ其选择的前提是

相关信息的告知和理解ꎬ在获知和理解信息后由献血者自

主、自由地决定是否献血[８] ꎮ
１ ２ ２　 献血和输血的伦理规范　 国际输血协会( ＩＳＢＴ)«献
血和输血的伦理规范»经由其与世界卫生组织、国际红十字

和红新月会联盟、国际献血者组织联合会联合签署发布ꎬ其
中“第 ３ 条　 应向献血者说明与献血过程相关的风险ꎬ必须

保护献血者的健康和安全ꎮ”“第 ９ 条　 献血者和受血者

如果受到伤害ꎬ应被告知” [８] ꎮ
１ ３　 献血者安全的法规要求 　 «献血法»、«血站管理办

法»、«血站质量管理规范»和«献血者健康检查要求»都对献

血安全保障管理提出了原则性要求ꎬ但均未明确献血者可能

遇到的献血安全风险或者不良反应具体有哪些ꎮ
１ ３ １　 «献血法»相关规定　 “第一条 为保证医疗临床用血

需要和安全ꎬ保障献血者和用血者身体健康ꎬ发扬人道主义

精神ꎬ促进社会主义物质文明和精神文明建设ꎬ制定本法ꎮ
“第八条 血站是采集、提供临床用血的机构ꎬ是不以营

利为目的的公益性组织ꎮ 设立血站向公民采集血液ꎬ必须经

国务院卫生行政部门或者省、自治区、直辖市人民政府卫生

行政部门批准ꎮ 血站应当为献血者提供各种安全、卫生、便
利的条件ꎮ 血站的设立条件和管理办法由国务院卫生行政

部门制定ꎮ” [９]

１ ３ ２　 «血站管理办法»相关规定　 “第三十六条　 血站应

当建立质量投诉、不良反应监测和血液收回制度ꎮ” [１０]

１ ３ ３　 «血站质量管理规范»相关要求　 “１３ ２ 建立和实施

献血场所管理程序ꎬ保证献血安全和血液质量ꎮ 献血场所应

有充足的设施ꎬ布局合理ꎬ能满足献血工作和献血者以及员

工的健康和安全要求ꎮ 献血前征询和体格检查应对献血者

的隐私和相关信息进行保密ꎮ 应具有处理献血不良反应的

设施和药品ꎮ 每个采血工作位应有独立的采血、留样、记录、
贴标签的操作设施和缜密流程ꎬ消除导致献血者记录或标识

差错的潜在因素ꎮ
“１３ １４ 应建立和实施献血不良反应的预防和处理程

序ꎬ包括献血不良反应的预防、观察、处理、记录、报告、评价

和随访ꎬ以正确处理和减少献血不良反应ꎮ
“１３ １６ 献血记录至少应包括献血者的个人资料、健康

征询结果及献血者和征询者签名、健康体检结果及检查者签

名、献血日期、献血量、献血反应及其处理和员工签名ꎮ” [１１]

１ ３ ４　 国家标准«献血者健康检查要求»的相关要求　 “第
５ 章　 献血者知情同意”为强制性要求ꎬ在“５ ２ 告知内容”关
于献血反应的要求是:“５ ２ ６ 献血反应　 绝大多数情况下ꎬ
献血是安全的ꎬ但个别人偶尔可能出现如头晕、出冷汗、穿刺

部位青紫、血肿、疼痛等不适ꎬ极个别可能出现较为严重的献

血反应ꎬ如晕厥ꎮ 医务人员应当对献血反应及时进行处置ꎬ
献血者应遵照献血前和献血后注意事项ꎬ以减少献血反应的

发生率ꎮ” [１２]

１ ４　 案例启示　 数年前国内曾报道某城市 １ 位女大学生献

血后晕倒致残诉讼案例ꎬ在法院判决书中明确强调了献血知

情同意的重要性:“无偿献血的意识需要充分的身体准备和

知识储备ꎬ献血者也应对献血的注意事项进行必要的了解ꎮ
某献血者认可其在献血后收到过被告交付给其的装有献血

证、爱心联系卡及保险卡的塑料袋一个ꎬ但某献血者并未对

其进行阅读和浏览ꎬ对此某献血者亦负有一定的责任ꎮ 某血

站作为具有采血资质的合法机构ꎬ对于献血后的不良症状和

潜在风险具有更高的认知ꎬ应对献血者容易忽视的事项及情

况进行排查和提醒ꎬ设置更为有效的风险告知书、宣传手册

等ꎬ对献血者可能存在安全隐患的行为及时进行提示ꎮ” [１３]
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２　 «指南»起草过程

２ １　 任务来源和起草单位　 «指南»是原卫生部(国家卫计

委的前身)批准下达的 ２０１１ 年卫生行业标准制(修)订计划

项目(编号 ２０１１１１０２)ꎬ由福建省血液中心、浙江省血液中心

和北京市红十字血液中心起草ꎮ
２ ２　 起草原则　 １)遵循输血医学伦理原则ꎬ尤其是献血安

全原则、风险 /伤害告知原则ꎮ ２)与现有国际标准接轨ꎬ参照

ＩＳＢＴ 血液安全监测工作委员会、欧洲血液安全监测网络、美
国 ＡＡＢＢ 献血者安全监测工作组共同合作编制的«献血相关

并发症监测标准»的分类标准ꎮ ３)充分考虑和结合我国献血

工作实际ꎮ
２ ３　 起草过程　 １)前期基础工作:２００９ 年ꎬ福建省血液中心

郭永建等开始收集和分析国内外有关献血不良反应分类的

文献ꎬ将 ＩＳＢＴ 和欧洲血液预警网络(ＥＨＮ)献血相关并发症

共同工作组于 ２００８ 年发布的«献血并发症监测标准»翻译整

理ꎬ在«中国输血杂志» ２００９ 年第 ７ 期发表[１４] ꎮ ２)申请立

项:２０１０ 年申报«献血相关并发症监测»制定项目ꎬ２０１１ 年 ４
月获批立项ꎮ ３)起草:２０１１ 年 ４ 月－２０１２ 年 ８ 月ꎬ项目组成

员开展并完成起草工作ꎮ ４)公开征求意见:２０１２ 年 ９ 月将标

准征求意见稿上传卫生监督中心卫生标准网的征求意见栏

目中ꎬ公开征求意见ꎻ２０１２ 年 １０ 月向华东、华北、华南、中南、
东北、西北等片区 １４ 家血液中心或中心血站征求意见ꎬ共收

到 １４ 家血站针对«指南»３７ 处提出的 ８６ 条反馈意见ꎮ ５)征
求意见的汇总分析和处理:(１)２０１３ 年 １－３ 月ꎬ起草小组对

反馈意见做了归纳整理ꎬ经认真分析研究后ꎬ采纳了大部分

意见ꎬ对未予采纳的意见ꎬ在«征求意见汇总处理表»中给予

了说明ꎮ (２)２０１３ 年 ３ 月召开了专家咨询会议ꎬ对标准征求

意见稿进行了讨论ꎮ ６)形成送审稿:(１)２０１３ 年 ３ 月项目组

召开定稿会议ꎬ对标准条款再次讨论和审修ꎮ (２)２０１３ 年 ５
月完成文字编辑ꎬ形成送审稿ꎮ ７)评审:(１)２０１４ 年 ５ 月ꎬ血
液标准委员会召开评审会议ꎬ本标准未通过评审ꎬ主要原因

是部分专家认为本标准出台时机不成熟ꎬ担心在建立献血不

良反应补偿制度之前出台本标准ꎬ可能给采供血工作和血站

带来负面影响ꎻ个别专家提出应当删除迟发型血管迷走神经

反应这一类别ꎮ (２)根据评审意见ꎬ项目组对标准文稿做了

进一步修订ꎮ (３)２０１４ 年 ７—８ 月ꎬ经血液标准委员会组织

专家函审ꎬ本标准获得通过ꎮ (４)２０１４ 年 １０ 月ꎬ按照国家卫

计委医政医管局医疗安全与血液处的要求ꎬ血液标准专业委

员会在京组织召开专题研讨会ꎬ对本标准是否适宜发布以及

迟发型血管迷走神经反应类别做了研讨ꎮ ８)形成报批稿ꎮ
２０１４ 年 １１ 月ꎬ形成报批稿和其它报批材料ꎬ上报血液标准委

员会秘书处ꎮ
２ ４　 关于标准题目和范围的调整　 １)关于“献血不良反应”
的术语:ＩＳＢＴ 使用“献血相关并发症” (ｄｏｎａｔｉｏｎ ｒｅｌａｔｅｄ ｃｏｍ￣
ｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ) [１４－１７] ꎻ我们在申报立项时ꎬ主要是考虑与 ＩＳＢＴ 所

用的术语保持一致ꎬ项目名称为«献血相关并发症监测»ꎮ 在

征求意见和评审过程中ꎬ有专家认为ꎬ“并发症”是用于疾病

治疗ꎬ用在献血方面恐不合适ꎬ可能会引起误解ꎻ有专家建议

采用“献血反应”一词ꎬ但是献血本身会引起献血者机体产生

一般性反应(如血容量分布的调节、Ｈｂ 水平下降等)ꎬ因此

“献血反应”一词比较笼统ꎬ不明晰ꎮ 起草组曾考虑参照«疫
苗流通和预防接种管理条例»及其配套文件的相关表述:“预
防接种异常反应ꎬ是指合格的疫苗在实施规范接种过程中或

者实施规范接种后造成受种者机体组织器官、功能损害ꎬ相
关各方均无过错的药品不良反应”ꎬ即“献血相关异常反

应”ꎮ 经过再三斟酌和讨论ꎬ最后决定与«血站管理办法»已
经确定的“不良反应”和«血站质量管理规范»中“献血不良

反应”保持一致ꎮ ２)关于标准范围是否包括献血不良反应的

监测:本标准立项时的名称为«献血相关并发症监测»ꎬ在征

求意见和血液标委会审核的过程中ꎬ不少专家认为献血不良

反应的监测与报告涉及较为复杂行政管理程序ꎬ应当以行政

规范性文件来规定ꎬ提出调整标准名称和范围的建议ꎬ即调

整为«献血不良反应分类指南»ꎬ范围和内容也相应调整为献

血不良反应分类ꎬ起草组采纳了这一建议ꎮ

３　 «指南»主要内容

３ １　 献血不良反应种类　 分为 ４ 大类 ２１ 亚类(表 ４) [１] ꎮ
表 ４　 献血不良反应种类

Ａ 类:局部反应 Ａ１:出血 Ａ１ １　 血肿(瘀斑)
Ａ１ ２　 刺入动脉

Ａ１ ３　 迟发型出血

Ａ２:疼痛 Ａ２ １　 神经刺激

Ａ２ ２　 神经损伤

Ａ２ ３　 肌腱损伤

Ａ２ ４　 手臂疼痛

Ａ３:局部炎症 Ａ３ １　 血栓性静脉炎

Ａ３ ２　 局部皮肤过敏

Ａ３ ３　 局部感染

Ｂ 类:血管迷走神经反应(ＶＲ)Ｂ１:晕厥 Ｂ１ １　 ＶＲ 不伴晕厥

Ｂ１ ２　 ＶＲ 伴晕厥

Ｂ２:损伤 Ｂ２ １　 ＶＲ 不伴损伤

Ｂ２ ２　 ＶＲ 伴损伤

Ｂ３:现场 Ｂ３ １　 ＶＲ 现场发生

Ｂ３ ２　 ＶＲ 离场发生

Ｃ 类:机采反应 Ｃ１:枸橼酸盐反应 Ｃ１ １　 枸橼酸盐反应

Ｃ２:溶血反应 Ｃ２ １　 溶血反应

Ｃ３:全身过敏反应 Ｃ３ １　 全身过敏反应

Ｃ４:空气栓塞 Ｃ４ １　 空气栓塞

Ｄ 类:其他 Ｄ１:其他 Ｄ１ １　 其他

３ ２　 献血不良反应严重程度的评估　 «指南»的第 ４ 章提出

了献血不良反应严重程度评估的指导意见ꎬ根据是否需要治

疗和结局ꎬ献血不良反应严重程度可分为重度不良反应和非

重度不良反应ꎮ 重度不良反应的判断条件有 ２ 个方面:１)根
据针对献血不良反应所采取的治疗措施做出判断ꎬ献血者因

出现献血不良反应而住院ꎬ并接受了防止机体功能受到终身

性损害或损伤、或者防止死亡的治疗措施ꎻ２)根据献血不良

反应的结局做出判断ꎬ献血不良反应导致献血者明显残疾或

功能不全ꎬ且在献血后持续存在>１ 年ꎬ或者献血不良反应出

现后发生死亡且死亡原因可疑、可能或肯定与献血有关ꎮ 不

符合上述重度不良反应判断条件的不良反应即为非重度不

良反应[１] ꎮ
３ ３　 不良反应与献血相关性的判定　 «指南»第 ５ 章提出了

不良反应与献血相关性评估的指导原则ꎬ根据证据的力度将
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不良反应与献血的相关性分为 １ 级(肯定相关)、２ 级(可能

相关)、３ 级(可疑相关)、４ 级(可能无关)和 ５ 级(肯定无关)
共 ５ 个级别[１] ꎮ 具体实施时需要根据具体情况和证据做出

评估和判断ꎮ

４　 实施建议

４ １　 血站实施要点　 １)按照«指南»修改血站原有献血不良

反应管理的文件和记录ꎮ ２)建立献血不良反应报告的过程

和路径ꎬ应将每位献血者在献血现场是否出现献血不良反应

作为献血记录的必选项ꎬ献血者离开献血现场后出现献血不

良反应的献血记录作为可选项ꎮ ３)建立献血不良反应发生

情况的统计分析ꎬ宜做趋势分析ꎮ ４)建立重度献血不良反应

案例分析制度ꎮ ５)将献血不良反应的管理过程信息化ꎮ ６)
将献血不良反应的管理和持续改进纳入管理评审范围ꎮ
４ ２　 国家或者行业监测　 １)国家卫计委已经建立了医疗不

良事件报告制度和网络系统[１８－１９] ꎬ如能对其扩展ꎬ增加献血

不良反应模块ꎬ可谓事半功倍ꎮ 另外ꎬ药物不良反应监测系

统的管理实践也值得参考和借鉴[２０] ꎮ ２)中国输血协会血液

质量工作委员会于 ２０１３ 年制定并发布了«血液安全预警指

南(第 １ 版)»ꎬ２０１５ 年已更新为第 ２ 版[２１] ꎬ为血站行业开展

包括献血不良反应在内的血液安全监测工作提供了具体操

作技术指导ꎮ 中国输血协会于 ２０１７ 年成立了血液安全监测

专业委员会ꎬ其主要职责是借鉴国外血液安全监测的经验ꎬ
探讨国内血液安全监测工作的建立和发展ꎻ开展血液安全监

测相关的概念、运行体系等学术交流与培训工作ꎬ对国内开

展血液 安 全 监 测 试 点 工 作 提 供 技 术 指 导 ( 见 ｈｔｔｐ: / /
ｗｗｗ ｃｓｂｔ ｏｒｇ ｃｎ / ｐｌｕｓ / ｌｉｓｔ ｐｈｐ? ｔｉｄ＝ ８１)ꎮ 因此ꎬ开展献血不

良反应监测的具体技术准备已经基本就绪ꎬ可在局部地区试

行开展后ꎬ逐步扩大监测范围ꎬ努力建立全国性的监测网络ꎮ
４ ３　 关于献血风险补偿的建议　 严重 /重度献血不良反应

的发生率尽管很低ꎬ属于小概率事件ꎬ但是对献血者而言ꎬ一
旦发生在自己身上ꎬ则是 １００％的损害ꎮ 让献血者单独承担

这种小概率风险是不合理的ꎬ因此必须建立献血风险补偿机

制ꎬ血站行业期盼国家统一制定献血风险补偿办法和标准ꎮ
在数年前的 １ 次关于«献血法»修订会议上曾讨论并形成应

当建立献血风险的国家补偿机制的共识ꎮ 目前具参照价值

的有疫苗接种异常反应补偿标准和工伤补偿标准ꎮ 疫苗接

种使受种者获得免疫力ꎬ使其可抵抗传染病侵袭ꎬ因此疫苗

受种者个人是受益的ꎻ社会人群的接种率提高了ꎬ降低了传

染病在社会流行的可能性ꎬ因此疫苗受种者对社会做出了贡

献ꎬ这是对疫苗接种异常反应者给予补偿的理由ꎮ 而献血者

的献血行为纯粹是为社会做贡献ꎬ其个人并没有受益ꎬ因此

对献血意外的补偿标准应当高于疫苗接种异常反应补偿标

准ꎮ 如果将献血行为相当于工作(劳动)ꎬ参照工伤补偿标准

给予献血风险补偿ꎬ这应该是能够给予受伤害的献血者的最

高补偿标准ꎮ

５　 结语

近 １０ 年来ꎬ国际输血界对献血者安全问题日益重视ꎮ
国际血液安全监测网络、美国和英国等国家已经将献血者安

全纳入血液安全监测范围ꎬ在监测过程中逐步全面加深对献

血安全对献血者健康影响的认识ꎬ从而能够采取更为全面的

献血者健康照护措施ꎮ 近几年来美国等一些国家已经认识

到长期定期献血可能导致部分献血者ꎬ如年轻、育龄女性、经
常献血、Ｈｂ 水平接近允许献血 Ｈｂ 值的献血者的铁缺乏之

后ꎬ即制定并实施包括献血者铁蛋白检测、提高允许献血的

献血者 Ｈｂ 下限、延长献血间隔、减少献血量和补充铁剂等综

合防范措施[２１] ꎮ 这才是从根本上真正关心和爱护献血者ꎮ
反观我国无偿献血宣传资料ꎬ从开展无偿献血至今ꎬ绝大多

数血站向社会提供的献血宣传资料都以献血能够降低血脂、
预防心血管疾病、预防肿瘤、促进长寿等等作为献血有益健

康的佐证ꎮ 然而细究起来ꎬ这些宣传观点是缺乏科学实证研

究证据基础的ꎮ
血液是国家的宝贵资源ꎬ其管理应立足长远ꎬ保证安全

血液供应的连续性、可持续性和安全性ꎬ保证高质量、安全、
有效血液的长期、普遍、及时可及ꎬ为此保证拥有适当数量的

自愿无偿献血者是血液安全的关键ꎮ 自从«献血法»颁布实

施以来ꎬ我国的无偿献血发展迅速ꎬ支撑着医疗事业的飞快

发展ꎬ但是仍然面临着长期和艰巨的困难和挑战ꎮ 唯有尊重

科学事实ꎬ确实做到以献血者为中心ꎬ为献血者着想ꎬ保障献

血者安全和健康ꎬ免除其后顾之忧ꎬ方能赢得献血者和社会

的信任ꎬ方能建立并保留充足的献血者队伍ꎬ方能保障血液

资源源源而来ꎬ永不枯竭!
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输血医学前沿科技论坛暨 «中华输血学»新书发布会议 第一轮通知

当代基因组学、生物信息学、计算生物学、再生医学、精准医学、循证医学和互联网等新学科、新技术的应用彻底

改变传统的生物学与医学的面貌ꎬ无疑地也促使输血医学快速地步入了一个新时代! 在这样一个科技与人文革命

浪潮的推动下ꎬ我国输血医学也有长足的进步ꎮ 但是ꎬ着眼于“健康中国”这一伟大历史目标对输血医学发展的要

求ꎬ不论是在我国当前输血的理念和实践、输血基础研究、科技水平ꎬ还是各级输血组织的服务观念、人文建设及管

理制度等均需要加大创新力度ꎬ才能达到与时俱进的要求不负全社会的厚望! 由我国著名的输血界前辈杨成民教

授等领衔百余位输血界知名专家执笔ꎬ针对当代输血医学前沿特别是我国输血医学发展中共同关注的学术焦点问

题ꎬ撰写了«中华输血学»专著ꎬ将于 ２０１７ 年 １０ 月底出版ꎮ «中华输血学»是人民卫生出版社的“中华系列”医药专著

之一ꎬ也是我国输血界的一件喜事ꎮ 经人民卫生出版社、«中华输血学»编委会、中国医学科学院输血研究所、四川大

学华西医院、«中国输血杂志»编辑部共同商定于 ２０１７ 年 １１ 月 ９ 日－１１ 日在成都举行«中华输血学»发布仪式暨输

血医学前沿科技论坛ꎮ 会议将邀请 ２０ 余位业界领军专家和知名学者ꎬ围绕我国输血医学当前面临的瓶颈问题做专

题报告ꎮ 热诚欢迎全国输血界和相关学科的朋友们参会ꎮ
为了便于做好会议安排ꎬ请有意参会者于 ２０１７ 年 １０ 月 １０ 日前发回参会回执ꎮ 论坛主办者会议期间将向每位

参会者赠送由三位主编签名(章)的«中华输血学»一册ꎮ 会议注册费 ８００ 元 /人ꎬ食宿、差旅费自理ꎮ 关于会议的具

体安排将于 ２０１７ 年 １０ 月 ２０ 日前发第二轮通知ꎮ
请您在百忙之中给予支持ꎬ并转请您熟悉的业界朋友们参会ꎮ 参会的人员均需要填写参会回执ꎬ便于安排住

宿ꎮ
会议回执网址:ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｗｊｘ.ｔｏｐ / ｊｑ / １６６２５０１８.ａｓｐｘ
会务组邮箱:ｓｈｕｘｕｅｙｉｘｕｅ２０１４＠ １６３.ｃｏｍ
会务组联系人:周文涛:１８２８００９７１７３ꎬ刘晓明:１３３４８９７５１３３
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