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要"目的
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探讨输血前不规则抗体筛查在临床安全输血中的意义$方法
!

对
#5/

例有输血和"或#妊娠史的输血患者血

浆应用间接
!==MFR)

微柱凝胶法进行不规则抗体筛查!统计不规则抗体阳性率%鉴定抗体特异性及检测其抗体效价$结果
!

#5/

例患者血浆中共筛检出
$3

例不规则抗体阳性!阳性率
/4$3̂

$其中!同种抗体
8

例!自身抗体
'

例!高效价冷抗体
/

例$

8

例同

种抗体中
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系统
0

例"

004&̂

#!抗
1/

例!抗
P'

例!抗
P2!$

例!抗
K$

例!其他血型系统
/

例"

//4/̂

#!抗
Z$

例!抗
VA

D

$

例$

结论
!

输血前不规则抗体筛查可有效预防溶血性输血反应的发生$

关键词"输血'
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不规则抗体'
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%是

影响临床输血疗效和患者病程(以至死亡的最严重事件'患者

体内各类抗体的存在是引起
O"+

的前提条件'目前#以
-

H

Z

为主的血型规则抗体引发的速发型溶血性输血反应$

<O"+

%

错误输血已很罕见#而由以
-

H

W

为主#因输血(妊娠等因素产生

的不规则抗体引发的迟发型溶血性输血反应$

WO"+

%却时有

发生)

$*/

*

'该抗体也是引起血型鉴定困难和疑难配血的主要因

素)

'

*

'本院引进
!==MFR)

微柱凝胶技术#对受血者常规开展

标准化的不规则抗体筛查已多年#现将本科对
#5/

例有输血"

妊娠史的患者在输血前所筛查和鉴定的不规则抗体结果报道

如下'

B

!

资料与方法

B4B

!

一般资料
!

对
/%$%

年
$

!

$/

月入住本院有输血(妊娠史

的
#5/

例输血患者血浆作不规则抗体筛查#检出阳性结果
$3

例#其中男
#

例#女
&

例&年龄
$

天至
0#

岁'消化科
'

例#血液

科
#

例#心脏外科
$

例#肾内科
$

例#妇科
/

例#儿科
$

例'

B4C

!

方法

B4C4B

!

主要仪器试剂
!

1:D;D

半自动配血系统&抗
*-

H

W!'L

!==MFR)

卡&

'0b

孵育器&卡式专用离心机$西班牙斑珀斯公

司%'抗体筛选细胞
$

(

%

(

&

号#包括
+(

(

U:LL

(

Z].)

(

1?NN

J

(

1:A

H

=

(

UACC

(

VAG:)

(

,

等
&

个血型系统的
$8

个抗原互补&抗体

鉴定谱细胞
$

!

$%

号$上海血液生物医药有限责任公司%'

B4C4C

!

实验方法
!

用
$

(

%

(

&

号抗体筛选细胞与患者血浆在

微柱凝胶
!==MFR)

卡作不规则抗体筛查#对抗筛结果阳性者

依据筛查细胞反应格局表初步判断抗体种类#然后参照/临床

输血学0方法)

3

*

#应用阴性排除法及剂量效应(位置效应等分析

谱细胞反应格局#判断抗体特异性#并检测抗体对应红细胞血

型抗原是否为阴性#以证实抗体的准确性'统计不规则抗体阳

性率(鉴定抗体特异性及检测其抗体效价'并送市血液中心进

一步确认#同时获得相应抗原阴性红细胞悬液'

C

!

结
!!

果

#5/

例患者血浆中共筛检出
$3

例不规则抗体阳性#阳性

率
/4$5̂

'其中#同种抗体
8

例#自身抗体
'

例#高效价冷抗

体
/

例'

$3

例不规则抗体阳性患者资料及特异性分布见表
$

'

8

例同种抗体中
+(

系统
0

例$

004&̂

%#其他血型系统
/

例

$

//4/̂

%'

8

例同种血型抗体各系统分布见表
/

'

表
$

!!

$3

例不规则抗体阳性患者资料及特异性分布

病例 性别 年龄 输血"妊娠史 输血原因 抗体特异性 抗体效价

$

男
$L

换血 新生儿溶血症
O1]

抗
1 $#

/

男
5/

岁 有"
7

肝硬化 抗
K &

+
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续表
$

!!

$3

例不规则抗体阳性患者资料及特异性分布

病例 性别 年龄 输血"妊娠史 输血原因 抗体特异性 抗体效价

'

男
0#

岁 有"
7

淋巴瘤 抗
P $#

3

男
50

岁 有"
7

肝硬化 抗
P $#

5

女
5$

岁 有"有 再生障碍性贫血 抗
Z 3

#

女
35

岁 有"有 心脏瓣膜病 抗
P $#

0

女
3/

岁 有"有 骨髓增生异常综合征 抗
P2! '/

&

女
3/

岁 有"有 宫颈癌 抗
1 '/

8

女
/8

岁 有"有 子宫肌瘤 抗
VA

D

3

$%

女
'0

岁 有"有 自身免疫性溶血性贫血 自身抗体 "

$$

女
3'

岁 有"有 自身免疫性溶血性贫血 自身抗体 "

$/

男
58

岁 有"
7

尿毒症 冷抗体
'0b/

$'

男
##

岁 有"
7

贲门肿瘤 冷抗体
'0b/

$3

女
/#

岁 有"无 骨髓增生异常综合征 自身抗体 "

!!

7

!未检测&"!未检出'

表
/

!!

8

例特异性血型抗体各系统分布

血型系统 阳性数 阳性率$

^

% 系统比率$

^

%

+(

系统

!

抗
1 / //4/

!

抗
P ' ''43 004&

!

抗
P2! $ $$4$

Z].

系统

!

抗
K

!

抗
Z

$

$

$$4$

$$4$

$$4$

VAG:)

系统

!

VA

D

$ $$4$ $$4$

合计
8 $%%4% $%%4%

D

!

讨
!!

论

虽然 不 规 则 抗 体 在 一 般 人 群 中 检 出 率 为
%4'̂

!

/4%̂

)

5

*

#但在多次输血和妊娠的人群中#这种意外抗体检出率

明显增高)

#

*

#本实验结果为
/4$3̂

'不规则抗体多为
-

H

W

型#

仅与红细胞膜上相应的抗原结合#而不能有效地激活补体#致

敏的红细胞最终被吞噬细胞所破坏#因此#

WO"+

往往输血几

天后才出现溶血或输血无效'不容忽视的是#随着时间的推移

体内抗体水平会不断衰减#以致抗体筛检和交叉配血都无法检

出#但当患者再次输入相应血型抗原后#机体可迅速发生再次

免疫应答导致
<O"+

发生)

0

*

'本科引进简便(快速(敏感性

高(结果易判断的
!==MFR)

微柱凝胶技术#采用标准化$包含

多系统抗原(纯合子效应(最佳保存介质%筛选红细胞#检测有

临床意义的同种抗体#对预输血患者特别是有输血"妊娠史的

高危人群进行不规则抗体筛查#其目的是预先了解患者血型抗

体产生情况#为不规则抗体阳性患者提供相配合血液#以免延

误抢救和治疗'

各抗体频率多少主要取决于抗原的免疫性及其在人群的

分布频率#中国人种
+(

$

1

%抗原阴性仅
%4/̂

!

%43̂

#而表型

!!1AA

占
3'4%̂

)

&

*

#相对于
P

抗原不合的免疫概率比
1

抗原

高#近十年来#由于卫生部要求临床输血必须
<Ta+(

$

1

%血型

同型#而对于
+(

$

!

(

K

(

P

(

A

%并未要求同型#使得抗
P

(抗
K

成为

目前输血和$或%妊娠后最常见抗体)

8*$%

*

'本研究结果显示#不

规则抗体特异性主要集中为
+(

系统的抗体#其中抗
P'

例#抗

P2!$

例#抗
K$

例#提示
+(

$

1

%同型输血也会发生
O"+

且

概率不低)

$$

*

'为此建议常规开展
+(

$

1

(

!

(

K

(

P

(

A

%

5

种抗原的

检测#并在输血后
'

!

#

个月为受血者进行抗体跟踪检测#及早

发现因再次免疫而出现的阳性抗体'本次实验#因为在输血前

筛检出患者不规则阳性抗体#为确定其特异性和获得相应抗原

阴性血液赢得了宝贵的时间#

8

例患者)

$

例
+(

$

1

%母婴血型

不合新生儿溶液病$

O1]

%患儿换血*都输注了相应抗原阴性

的血液制品#取得了良好的临床输血疗效'

自身抗体或血浆中含高效价冷凝激素可使抗筛出现假阳

性结果#自身抗体多出现在自身免疫性溶血性贫血患者#因其

红细胞被自身抗体致敏而使直接抗人球蛋白试验阳性#同时也

掩盖其同种抗体被检出#成为困扰这类患者输血的难题'因

此#排除同种抗体的存在#正确鉴定
<Ta+(

血型是关键#本实

验
'

例自身抗体阳性患者直接抗人球蛋白试验均为阳性#联合

使用多种检测技术如!红细胞抗体放散(血浆自身吸收等#尽可

能为患者提供,最相容-的血液#以延长输入红细胞的寿命)

$/

*

'

'

例患者均输注了同型洗涤红细胞'

/

例患者血浆检出高效价

冷凝集素#血液通过
'0b

加温保温给患者输注#避免了患者因

输冷库血诱发的应激不良反应'

目前#中国输血前免疫血液学检查技术还不能达到血型完

全配合性输血#这是导致同种免疫性输血反应严重的主要原

因)

$'

*

'因此#输血前进行常规化(标准化的不规则抗体筛查是

发现有临床意义不规则抗体的重要手段#也为患者提供相配合

的血液提供理论依据和必要的时间'另外#临床和输血实验室

双方人员要密切沟通与协作#充分权衡输血利弊#切不可机械

追求,同型输注-和,零风险-而忽视患者的生命'
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C4E

!

斑点杂交分析结果
!

随机挑选的
5#

个白色菌落经碱裂

解法制备质粒#每个质粒变性后印迹到两张硝酸纤维膜同一位

置上'分别与经地高辛标记的
C?(

$

酶酶切后的被检菌和参

考菌
1]<

探针杂交'结果发现
$0

个仅能与被检菌即多重耐

药株
1]<

探针杂交#而不能与参考菌即敏感株
1]<

探针杂

交#见图
3

'

!!

以消减的第
/

轮
,!+

产物$

$

!

3

%和未消减的对照$

$

!

3

%为模板#

用
/'.

上下游引物扩增&

$

(

5

!

$&

次循环产物&

/

(

#

!

/'

次循环产物&

'

(

0

!

/&

次循环产物&

3

(

&

!

''

次循环产物'

图
'

!!

消减效率检测结果

!!

白色圆圈!被检菌即多重耐药菌特有的克隆'

图
3

!!

斑点杂交差异分析结果

C4F

!

序列分析及初步结果
!

将上述
$0

个阳性克隆菌落送博

迈德公司测序部测定其序列#将测得的序列在基因库中进行

TV<."

比对#查找同源序列'其中
/

株未发现其同源或是相

匹配的基因#说明可能发现了
/

个和多重耐药相关的新的肺炎

链球菌
1]<

片段'

D

!

讨
!!

论

近年来#肺炎链球菌对抗生素的耐药研究主要集中在介导

青霉素耐药的
4

)

4

基因和介导红霉素耐药
T"6

基因上'但肺

炎链球菌耐药菌株中与多重耐药相关的基因尚不明确'因此#

在全基因水平上筛选肺炎链球菌多重耐药相关基因进行研究#

有助于探讨肺炎链球菌多重耐药的分子机制&新发现的可能与

耐药相关的基因为后续的研究提供实验依据'

抑制消减杂交技术是一种基因差示筛选方法#它将消减杂

交与
,!+

结合#可凭表型直接分离基因#目前已成为分离未知

新基因的主要方法'此方法通过两次杂交(两次
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减杂交技术主要应用在肿瘤基因差异基因表达谱的筛选'经

<Q=

EJ
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*对抑制消减杂交技术进行改良#用于细菌基因

组比较分析#为病原体中未知基因的筛选(细菌致病性和种属

进化研究提供了重要的技术手段'
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