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输注储存红细胞对患者循环游离血红蛋白#

一氧化氮和结合珠蛋白的影响$

李秀伟:

!胡晓丽#

!施中凯!

!金
#

薇:

!姜月红:

!冯恩航!

!蒋
#

蕊:

!刘惠敏:

!杨淑莉"

"黑龙江省医院'

:A

输血科#

#A

感染科#

!A

实验诊断部#

"A

财务科!黑龙江哈尔滨
:B$$!E

$

##

摘
#

要!目的
#

了解输注储存红细胞对患者循环游离血红蛋白"

YWM

$水平&一氧化氮"

SH

$消耗和结合珠

蛋白"

WV

$的影响%方法
#

从该院住院&拟输血患者中!选择创伤&内皮损伤及非珠蛋白生成障碍性贫血病患者

各
:$

例!分为创伤组'包括外伤和骨折等患者!排除慢性病!血液病!肝&肾功能损害者#内皮损伤组'包括糖尿

病&高血压&高血脂等患者#非珠蛋白生成障碍性贫血组'包括缺铁性贫血&巨幼细胞性贫血&再生障碍性贫血&

骨髓抑制患者%于输血前采集
!

组患者抗凝血和非抗凝血!做
YWM

&

SH

&

WV

等指标检测!记录检测数据!患者

输注"

#:j!

$

0

储存红细胞悬液
#X

*人!分别于输血后
:B3'+

&

E$3'+

&

#5

&

#"5

和
:

周!采集患者抗凝血和非抗

凝血!重复上述指标的检测并记录检测数据%比较各组输血前后及各组间相应的检测数据并作统计学分析%

结果
#

!$

例患者
YWM

&

SH

&

WV

测定值水平!输血前后差异均有统计学意义"

F

%

$A$:

$%在输血后
:B3'+

!

YWM

&

SH

&

WV

水平均有大幅提高!在接下来的
:5

至
:

周内又有所下降!但输血后血浆
YWM

水平明显高于输

血前!而输血后
SH

&

WV

水平明显低于输血前%结论
#

输注储存红细胞可以增加循环
YWM

水平和降低循环

SH

水平%

关键词!输血#

#

储存红细胞#

#

游离血红蛋白#

#

一氧化氮#

#

结合珠蛋白

!"#

(

:$A!;E;

+

F

A',,+A:EC!=":!$A#$:;A$BA$#;

中图法分类号!

G""EA:

文章编号!

:EC!=":!$

"

#$:;

$

$B=$E:D=$"

文献标识码!

7

##

输注储存红细胞是一种经验性治疗方法!至今仍

然是缓解大量失血"严重贫血"骨髓抑制"红细胞异常

破坏患者的重要治疗手段#近年来!有关输血不良反

应与离体红细胞经长期储存产生$储存损伤%!即红细

胞经过体外长时间的低温储存后!红细胞的代谢"形

态结构"生理功能和生化指标等与体内的红细胞有很

大的差异)

:

*的关系成为研究热点#现有研究已知!全

血离开人体即发生变化!其损伤程度与保存液种类"

温度"时间等因素有关!如果温度和保存液的种类不

变!则储存损伤的变化随保存时间而增加.红细胞悬

液随着贮存时间的延长!细胞内的能量和三磷酸腺苷

&

2(V

'消耗导致红细胞形态发生变化!其膜结构的改

,

D:E

,

国际检验医学杂志
#$:;

年
!

月第
"$

卷第
B

期
#

9+81T*M./0

!

.*)&5#$:;

!

U6-A"$

!

S6AB

$

基金项目!黑龙江省卫生厅
#$:!

年资助项目&

#$:!!D;

'#

##

本文引用格式!李秀伟!胡晓丽!施中凯!等
A

输注储存红细胞对患者循环游离血红蛋白"一氧化氮和结合珠蛋白的影响)

1

*

A

国际检验医学

杂志!

#$:;

!

"$

&

B

'(

E:D=E#:A



变以及对阳离子主动转运功能受阻!血红蛋白&

WM

'

游离于细胞外)

#

*

.同时!细胞内一氧化氮&

SH

'及其衍

生物含量迅速下降!随后细胞生化代谢"功能及形态

学相继发生改变)

!

*

#总之!红细胞经体外储存发生溶

血反应!回输之后由于红细胞生存率下降导致血管内

溶血!体内游离血红蛋白&

YWM

'含量显著增加!对
SH

的清除作用增强)

"

*

#

目前!国内对此仅限于动物实验或体外研究!如

通过建立小鼠红细胞体外储存系统!模拟临床输血!

或用于测量库血的
YWM

与
SH

指标!或向库血中添

加
SH

以观察其对储存损伤的改善程度等#本研究

观察患者输血前后循环
YWM

水平"

SH

消耗"结合珠

蛋白&

WV

'情况!旨在了解输注库存血对患者循环的

影响!以期找到关联因素!预防相关的输血不良反应#

<

#

资料与方法

<A<

#

一般资料
#

选取
#$:"

年
C

月至
#$:B

年
E

月在

本院骨科"普外科"循环内科"及血液科住院的患者中

!!

例为备选对象#经院级医学伦理委员会同意!采用

每位患者输血前的检验用标本!以及输血治疗后
#"5

观察输血疗效的检验用标本&医生往往在输血后
#"5

采集血液进行化验!以获知和评价输血疗效'!尽量减

少患者的痛苦!其余时间点的标本采集必须征得患者

及其家属的同意!方可实施#输血前的标本规定在输

血治疗前
:

"

!0

内!临床上已有输注
#X

红细胞悬液

的指征和意向!确认已签署输血治疗知情同意书!然

后项目组再跟进!做患者思想工作!同意其他时间点

采集标本的请求!同时签署黑龙江省医院开展临床研

究"调查"试验患者知情同意书#完全符合条件的方

可成为本研究的受试对象!并由专业护士采取#备选

对象中有
:

例外伤患者输注
DX

以上红细胞悬液并

因死亡退出"

:

例输注
"X

红细胞悬液和
:

例输注

:X

红细胞悬液者退出研究#最终有
!$

例患者合格!

年龄
"$

"

;$

岁!平均&

E$A#j:BAE;

'岁!男
##

例!女
D

例#同时收集患者相关病史资料!如民族"年龄"性

别"籍贯等保留资料#

<A=

#

试验分组
#

已有研究对结合珠蛋白生成障碍性

贫血患者做了储存红细胞中
SH

的变化与输注效果

的研究.也有研究证实了血液肿瘤患者&急性髓系白

血病"多发性骨髓瘤"伯基特氏淋巴瘤"急性淋巴细胞

白血病"睾丸癌"髓系肉瘤"非霍奇金型
7

细胞淋巴

瘤"骨髓增生异常淋巴瘤'的输血增加
YWM

水平和

SH

的消耗)

B

*

#因此!本研究拟对创伤患者"血管内皮

损伤患者和非珠蛋白生成障碍性贫血患者进行研究#

创伤组
:$

例!包括外伤和骨折患者术中及病房输血

患者!排除慢性病"血液病"肝"肾功能损害者.内皮损

伤组
:$

例!包括糖尿病"高血压"高血脂"脑卒中"心

力衰竭"上消化道出血患者.非珠蛋白生成障碍贫血

病组
:$

例!包括缺铁性贫血"巨幼细胞性贫血"再生

障碍性贫血"骨髓抑制患者#

<A>

#

仪器与试剂
#

酶标仪&

VWH.H#$:$

!郑州安图

生物'及其配套的
SH

&批号
#$:B$:

'"

WV

&批号

#$:B$:

'酶联免疫试剂盒&上海江莱生物'.半自动生

化分析仪&

IY=L#$$

!山东高密彩虹'及其测定血浆

YWM

&批号
:B$E:;

'试剂盒&北京瑞尔达生物科技有限

公司'#

<A?

#

检测指标
#

输血前
:

"

!0

采集患者抗凝血
!

3T

+&人'份&

<L(2=Z

#

抗凝'和非抗凝血
"3T

+&人'

份以半自动生化分析仪检测
YWM

!酶标仪检测
SH

"

WV

水平!记录检测数据!给予
#X

红细胞悬液)红细

胞悬液均来自黑龙江省血液中心!输血时距采集"制

备和储存时间是&

#:j!

'

0

!之所以选择这个天龄的红

细胞悬液!是因为想研究输注一定天龄的红细胞悬液

对循环
YWM

和
SH

的影响*后!分别于输血后
:B

3'+

"

:5

"

#5

"

#"5

"

:

周等时间点采集每例患者与输血

前等量抗凝血和非抗凝血标本!重复检测并相应记录

检测数据#

<A@

#

统计学处理
#

应用
<R&/-#$$!

统计软件对所得

到的计量数值进行处理!以
)j?

表示!组间比较采用

方差分析!

F

%

$A$B

为差异有统计学意义#

=

#

结
##

果

=A<

#

YWM

水平(输血前后有差别&

-

处理
e::AC#

!

F

%

$A$:

'.

!$

名患者的
YWM

水平有差别&

-

配伍
e

#:AD;

!

F

%

$A$:

'.

YWM

测定(

!

组间无差别&

-e

$A"!

!

F

!

$A$B

'!见表
:

#

=A=

#

SH

水平(输血前后有差别&

-

处理
e:;AE;

!

F

%

$A$:

'.

!$

名患者的
SH

水平有差别&

-

配伍
e

::A;EC

!

F

%

$A$:

'.

SH

测定(

!

组间无差别&

-e

$A;;D

!

F

!

$A$B

'!见表
#

#

=A>

#

WV

水平(输血前后有差别&

-

处理
eCA#B

!

F

%

$A$:

'.

!$

名患者的
WV

水平有差别&

-

配伍
e:!AC#

!

F

%

$A$:

'.

WV

测定(

!

组间无差别&

-e$AC""

!

F

!

$A$B

'!见表
!

#

表
:

##

!

组不同疾病患者输注储存红细胞前后
YWM

变化比较 %

(e!$

)

)j?

)

3

O

(

T

&

时间 创伤组&

(e:$

' 内皮损伤组&

(e:$

' 非珠蛋白生成障碍贫血病组&

(e:$

' 合计

输血前
E#AD$jBEA:C BEA$$j!:A;E B:A;$j"DA;E BEA;$jBAB

输血后
:B3'+ ::CA:$j:#CAE" :$EA"$jBDADE :$$A:$jC"ABE :$CADEjDAB;

输血后
E$3'+ ;CA#$j::"ABB E#A$$j!;A$! C:A$$jC#AB$ CEAC!j:DA#D

输血后
#5 EEA!$jB$AB; E"AE$j"$AC: E:AE$jE;AE" E"A:Ej#A!C

输血后
#"5 EBA:$j"EAD$ EEAE$j!CA!# E#A#$jEEADB E"AE!j#A#!

输血后
:

周
E$A;$j"#A$" E"A!$j";A## B;AE$jE#ADD E:AE$j#A"#

,

;:E

,

国际检验医学杂志
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年
!

月第
"$

卷第
B

期
#

9+81T*M./0

!

.*)&5#$:;

!

U6-A"$

!

S6AB



表
#

##

!

组不同疾病患者输注储存红细胞前后
SH

变化比较 %

(e!$

)

)j?

)

#

O

(

3T

&

时间 创伤组&

(e:$

' 内皮损伤组&

(e:$

' 非珠蛋白生成障碍贫血病组&

(e:$

' 合计

输血前
#BEA;DjD;AE: ##!A#EjCCA;# #"BA;$j;;A$" #"#A$"j:CA:D

输血后
:B3'+ #E;A$DjE#A;# #E;A:!jE;A"; #C#AD!j::"A!: #C$A!"j#A:B

输血后
E$3'+ :C#A;#j!DA:# :;"A!#j"DA:! #:$A;;jDEAB" :;#AC"j:;A$D

输血后
#5 :CBA"$j!CA#; :DEAB:j";ADD #:$A!;jC"A:$ :;$ACEj:CADC

输血后
#"5 :;"A"#j""AD" :;"AB#j"!ABB #$BAEEjCCADC :;DA#$jEA"E

输血后
:

周
:;DABEj!DACB :;"A#;j":A$# #:BAC$jCDA": #$#ADBj::A!!

表
!

##

!

组不同疾病患者输注储存红细胞前后
WV

变化比较情况%

(e!$

)

)j?

)

#

O

(

3T

&

时间 创伤组&

(e:$

' 内皮损伤组&

(e:$

' 非珠蛋白生成障碍贫血病组&

(e:$

' 合计

输血前
#BEAC:jB;ACC #D!A";jEDA!E #CEAC;j:$"A"# #C#A!!j:!A;!

输血后
:B3'+ #D$AEDjB"AD" #DEA";jD#A#B !$DACBj:$DA"C #;:A;Cj:"AD:

输血后
E$3'+ ##;A;;j!#A:B #B!A!CjEEA:D #E"A;$jDEAC; #";A"#j:CACD

输血后
#5 ##CA;Cj!;ADC #";A"Ej"EAC! #BEA#"jC#A:: #""ABBj:"ACB

输血后
#"5 #"!A"!jC"AE! #B$A"#jB"A!! #"!A";jC;A:! #"BACDj"A$:

输血后
:

周
#BCADEjEDA#! #":AE;j!CA$B #!DAB$j;EADE #"EA$:j:$A!C

>

#

讨
##

论

##

本研究数据证实!患者输血是一个动态的变化过

程!特别是储存红细胞重新被输注进生命体后产生着

一系列复杂的级联反应#首先!红细胞离开生命体被

放入保存液中!经过低温储存!如本组输注的红细胞

储存期为&

#:j!

'

0

后!

YWM

明显增加!据报道储存

:$

"

!$0

的红细胞血浆中的
YWM

逐渐增高!

#$0

已

高于正常范围&

"$3

O

+

T

'

)

#

*

!而且约有
#Bb

的红细胞

在输入患者体内
%

#"5

即被破坏!造成血管内溶

血)

"

*

#这就是输入储存红细胞
:B3'+

后受血患者体

内的
YWM

明显增加的原因#

哺乳动物体内
SH

主要由一氧化氮合酶&

SH%

'

以左旋精氨酸&

T=2)

O

'为底物而合成)

E

*

.根据
SH

的

来源不同!

SH%

分为(&

:

'内皮型
SH%

&

/SH%

'!存在

于血管内皮"支气管内皮和海马锥体细胞层.&

#

'神经

型
SH%

&

+SH%

'!存在于视网膜"植物神经纤维"大脑

皮层"骨骼肌细胞和平滑肌细胞等.&

!

'诱导型
SH%

&

'SH%

'!存在于肝细胞"单核巨噬细胞"内皮细胞和成

纤维细胞#

/SH%

与
+SH%

正常状态下即可表达!需

钙离子参与!

'SH%

在多数情况下只在免疫应答和神

经损伤后才表达!非钙离子依赖性)

#

*

#还有一种非酶

生性
SH

!通过供体生成#本研究数据显示!

!

组&不

同疾病'患者输血后
:B3'+

!其体内血浆中
SH

有
:

个短暂性提高#可能是由于机体因输血对异种基因

抗原进入体内!产生的一种免疫应答)

C

*

!存在于巨噬

细胞内的
'SH%

在机体免疫应答时出现表达合成
SH

所致)

#

*

#

WM

对
SH

有很强的清除能力#氧合
WM

&

6R

?

=

WM

'和
SH

反应生成硝酸盐和高铁
WM

&

3/8WM

'!从

而大大降低血管内皮
SH

的生物利用率#正常情况

下!

WM

被包裹在红细胞内!在红细胞膜的屏障作用

下!膜外的非扰动层和血液层流状态造成与内皮细胞

间的无细胞区!

SH

不被
WM

清除.

YWM

与
SH

的反

应速率是红细胞内
WM

的
B$$

"

:$$$

倍)

"

*

#

YWM

增

加后!

SH

的生物利用率大大降低!这也许就是受血者

在输血后
:5

至
:

周
SH

大幅下降的原因#

本研究中
!

组患者的
WV

水平在输血后
:B3'+

也有
:

个短暂性的升高!因为
WV

主要在肝脏合成!

是一种急性期时相反应蛋白!当机体处在应激状态

时!血液中的
WV

明显增多!如机体处于心肌梗死"肿

瘤"炎症"创伤"感染等病理状态时!以及应用某些激

素!如皮质激素和雄性激素后!其血清
WV

水平常有

显著提高!可用于鉴别急性"亚急性与慢性病理状态!

在一定程度上与病理损伤的性质和范围也有相

关)

E=C

*

#

WV

的主要功能是结合
YWM

!形成稳定的

WV=WM

复合物!这种结合使
WV

和
WM

的构型和特征

均发生改变#

WV=WM

的功能既不同于
WV

!亦不同于

WM

!且这个反应基本上是不可逆的#

WV

的降解也在

肝脏!血浆中的
WV

与
YWM

结合后大部分被输送至

肝脏分解#临床上有许多病因可造成红细胞破坏!如

创伤"烧伤等!致血液中
YWM

明显升高!而
WV

与

YWM

结合后形成的复合物可被网状内皮细胞迅速清

除!但该复合物因分子量大!不能通过肾小球滤膜而

经尿液排出!故可阻止亚铁血红素的漏失!且可防止

溶血导致的肾脏受损)

D

*

#最近有研究显示!

WM

与
WV

一旦结合!即迅速在
#

个场所肝细胞&

;$b

'和单核细

胞+巨噬细胞&

:$b

'之一从血液被清除#对于
WV=

WM

复合物在肝细胞上的特异性受体尚未被发现!但

单核 细 胞+巨 噬 细 胞 上 的 受 体!最 近 已 证 实 为

4L:E!

)

;

*

#

4L:E!

&

WM%G

'是一种迄今为止仅仅在单

核
=

巨噬细胞系统细胞膜上发现的跨膜分子!属于富含

半胱氨酸的清道夫受体超家族的成员之一#它可以

特异性地识别
WM=WV

复合体)

:$

*

#

当血浆中增高的
YWM

超过
WV

的结合能力时!

剩余的
YWM

与血浆中的血结素结合!小部分转变为

高铁血红蛋白!与血浆中清蛋白结合形成高铁血红素

清蛋白.大部分通过肾脏排泄!形成血红蛋白尿)

#

*

#

已经有研究者对
WV

生成障碍性贫血患者做了储存

红细胞中
SH

的变化与输注效果的研究!证明随着红

细胞贮存期延长!

SH

水平有持续下降的趋势&

F

%
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国际检验医学杂志
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年
!

月第
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卷第
B

期
#
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!
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!
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!

S6AB



$A$:

'!红细胞输注效率&输注红细胞
#"5

复查
WM

!

并与输血前比较!达到预期值是为有效'也随之下降

&

F

%

$A$:

'

)

::

*

#本研究中选定一组非结合珠蛋白生

成障碍性贫血患者!在输注
#X

红细胞悬液
:B3'+

后
WV

有一个大幅度提高!是因为
WV

应激状态导致

生成增多!当发挥其清道夫功能后!结合
YWM

后逐渐

减少!最后低于输血前水平.

YWM

被消耗后!又制约了

SH

的持续减少#

本研究
!

组患者&创伤"血管内皮损伤患者和非

珠蛋白生成障碍性贫血病'

YWM

"

SH

和
WV

水平变化

差异无统计学意义&

F

!

$A$B

'#输注储存红细胞并不

一定因其中
YWM

增加便影响了
SH

的利用率而出现

输血患者血浆中
SH

的持续减少!原因可能在于输注

储存红细胞后机体产生一系列的反应!这个过程是在

YWM

与
SH

反应"而
WV

又与
YWM

反应的互相制约

最后达到消长平衡的变化中完成的#
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要!目的
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分析连续性静脉
=

静脉血液滤过"

4UUW

$对危重型手足口病患儿的临床疗效研究%方法
#

回顾性选取
#$:B

年
:#

月至
#$:C

年
:#

月该院收治的危重型手足口病患儿
"D

例!根据治疗方法不同分为对照

组和观察组%对照组患儿采用常规治疗!观察组在常规治疗基础上联合
4UUW

治疗!分析两组患儿治疗后的

临床效果%结果
#

治疗前!两组患儿炎性因子&脑尿肽"

7SV

$&去甲肾上腺素"

S<

$&心率&平均动脉压&左心室

射血分数"

TU<Y

$&一氧化碳"

4H

$&静脉血乳酸水平及细胞免疫功能指标比较!差异无统计学意义"

F

!

$A$B

$%

治疗
#"

&

"D5

时!观察组患儿肿瘤坏死因子
=

(

&转化生长因子
$

:

&白细胞介素
:$

&

7SV

&

S<

&心率&平均动脉压&静

脉血乳酸水平低于对照组!

TU<Y

&

4H

水平高于对照组#治疗
"D5

时!观察组患儿
4LD

l 水平低于对照组!

4L"

l

&

4L"

l

*

4LD

l水平高于对照组!差异有统计学意义"

F

%

$A$B

$%结论
#

4UUW

治疗危重型手足口病可降

低炎性细胞因子水平!改善心脏功能!平稳生命体征!提高免疫功能%
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手足口病是由肠道病毒引起的急性传染性疾病!

主要病原体为肠道病毒
C:

型"

2

组柯萨奇病毒!多发

生于学龄前儿童!临床表现为手"足"口腔等部位丘

疹"疱疹!多数患儿可自愈!但少部分患儿病情控制不
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