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对输血免疫学疑难重症的诊断具有丰富的临床经验和娴熟的技能" 对输血免疫学

检测相关试剂%方法%分析有深入的研究!所负责的&免疫血液学学习班'在国内享

有盛誉"

!!"摘要#!目的!探讨免疫性因素对常见血型意外抗体产生的影响# 方法!回顾性分析 "#%7 年 7 月至

"#"" 年 " 月上海市血液中心血型参比实验室检出的明确记录患者输血史和妊娠史的意外抗体案例# 排除直

抗阳性$自身抗体$药物抗体$冷自身抗体及新生儿患者"排除混合抗体"最终共有 % 8"# 例入组# 统计产生抗

体患者的输血史和妊娠史"将其分为有输血史及妊娠史组%9组"77% 例&$仅有输血史组%:组""7% 例&$仅有

妊娠史组%;组"% #<= 例&$无输血无妊娠史组%>组""8# 例&# 其中有输血史者分为多次输血组 7"< 例和单

次输血组 "7< 例# 分析免疫性因素对常见血型意外抗体产生的影响# 结果!:组与 ;组数据在分布趋势上

存在明显的不一致性# :组抗&$抗&4$抗;?抗体检出率高于>组"抗@$抗A?)抗体检出率低于>组"差异

有统计学意义%!B#C#$&# ;组抗>$抗&抗体检出率高于>组"抗@$抗A?3抗体检出率低于 >组"差异均

有统计学意义%!B#C#$&# 多次输血组抗;?$抗D*//$抗&4抗体检出率高于单次输血组"抗>;$抗>抗体检

出率低于单次输血组"差异有统计学意义%!B#C#$&# 不同特异性意外抗体在9组与:组分布差异无统计学

意义%

!

"

E%$CF##"!E#C7$#&"而与;组比较差异有统计学意义%!B#C#$&# 结论!不同特异性抗体在输血

患者$经产妇$无明显免疫史个体中的分布有显著差异# 妊娠对血型意外抗体的产生也有显著影响"而对于意

外抗体检测及输血安全而言"既往输血史的免疫学意义远大于妊娠史# 研究血型意外抗体产生$分布及变化

的规律"有助于安全输血"以及疾病的诊断和治疗#
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是指正常9:_血型中抗9$抗:之外的红细胞血型

抗体# 9:_血型系统中抗体的产生遵循+兰德斯坦

纳法则,"即缺乏9抗原必然产生抗9抗体"缺乏:抗

原必然产生抗:抗体# 然而"绝大多数血型抗体并不

遵循这一法则"大部分缺乏某种血型抗原的个体并不

产生相应抗体"需要通过明显的免疫刺激而产生"被

称为+免疫抗体,"这些免疫刺激主要包括输血和妊

娠# 少部分血型抗体似乎无需明显的免疫刺激即可

出现"被称为+天然抗体,

(%)

# 输血与血型抗体的产生

相关(")

"据报道"每输注 %# 单位红细胞"大约有 #CF`

的可能性使受血者产生意外抗体(7)

# 妊娠也被认为

是血型抗体产生的重要原因之一"约 %`的GO 阳性

孕妇体内检出意外抗体(F'<)

"较献血者人群检出率高

约 %# 倍(H)

# 然而"+免疫抗体,与+天然抗体,并非截

然分开的两种抗体# 在临床检测中"常发现某些+免

疫抗体,在没有明显免疫刺激的情况下出现(=)

"也发

现妊娠中一些+天然抗体,的检出率升高(8)

# 作为主

要的免疫刺激因素"输血和妊娠产生的红细胞抗体特

异性分布也不尽相同(%#'%")

# 为研究常见血型抗体的

产生规律"探讨输血$妊娠对不同抗体产生的影响差

异"本研究对上海市血液中心检出意外抗体的样本资

料进行了回顾性分析#

>5资料与方法

>?>5一般资料!选择 "#%7 年 7 月至 "#"" 年 " 月于

我中心进行检测的样本"均由上海市及上海周边城市

医院送检# 纳入产生同种意外抗体者# 排除直抗阳

性$自身抗体$药物抗体%主要为抗;>7=&$冷自身抗

体%主要为抗 &̂$新生儿$无明确患者输血和妊娠史$

抗体检出的例数
!

%# 例及混合抗体%D*//抗体与抗

a6)抗体多伴随其他抗体存在"未排除混合抗体&者#

共 % 8"# 例符合条件入组"包含 %$ 种不同抗体特异

性# 根据输血史和妊娠史"按抗体特异性将其分为

F 组!9组 77%例"有输血史及妊娠史':组 "7% 例"仅

有输血史';组 % #<=例"仅有妊娠史'>组 "8# 例"无

输血$无妊娠史# 其中有输血史者分为多次输血组

7"< 例和单次输血组 "7< 例#

>?@5试剂与仪器!实验中直抗均使用多特异性和单

特异性抗 .̂T$单特异性抗;7 试剂同时检测"直抗试

剂均购自上海血液生物公司# 定型试剂$抗人球蛋白

试剂$酸放散试剂均购自上海血液生物公司# 毛细管

离心机%:9U_"F#7&$微柱凝集卡%伯乐"奥森多及

其配套设备&$试管离心机%日本久保田"D9""##型&$

抗体鉴定细胞分别购自 (̂(Q406公司$U)-bQ*- 公司$

G?).?-N公司和上海血液生物公司产品#

>?A5抗体检测方法5所有患者血样的意外抗体鉴

定"除应用试管盐水法之外"可能单独或联合使用下

列几种非盐水介质方法"包括试管抗人球蛋白法$手

工微柱凝集法$聚凝胺法%上海血液生物聚凝胺试

剂&等# 在对抗体反应较弱的样本检测中"聚乙二醇

%M0+R?NOR+?-?.+R40+"\&T&增强方法被普遍应用于试

管抗人球蛋白试验及微柱凝集试验# 在确定患者存

*7=<*
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在特异性意外抗体后"均检测患者自身红细胞的相

应抗原"相应抗原为阴性方可确认抗体特异性#

>?B5统计学方法5统计不同特异性抗体例数"应用

@*46020PN7<$ &,4?+中+;ĉUdCL&UL,进行
!

" 检验#

!B#C#$ 为差异有统计学意义#

@5结果

@?>5% 8"#例血型意外抗体分布情况!入组 % 8"#例

抗体"其中D*//系统抗体 %8例中有 =例为混合抗体"

抗a6)%=例中有8例为混合抗体"其余均为单独抗体#

% 8"# 例血型意外抗体特异性及免疫史情况见表 %#

表 %!% 8"# 例血型意外抗体特异性及免疫史情况!)"

组!别 抗; 抗;? 抗& 抗&4 抗> 抗>; 抗>*).0 抗>QPPR 抗D*// 抗A?)抗A?3 抗@ 抗@Q6 抗\% 抗a6) 合计

9组 7 "< %<# $" %$ %# < 7 8 8 " "H " % < 77%

:组 % "F %#8 FH H % % # < $ 7 "% 7 % " "7%

;组 = %$ "78 F= %"% %8 F H 7 %"F 8 F7$ %< %% 8 %#<=

>组 % 7 78 = 7 % # F % 7H = %H< # = % "8#

合计 %7 <= $FH %$$ %F< 7% %% %F %8 %H$ "" <$8 "% "% %= %8"#

@?@5不同特异性抗体与输血$妊娠的关系!输血组

中各抗体占比高低大致区分了常见的+免疫抗体,和

+非免疫抗体,'而妊娠组数据呈现不同的分布模式#

可见输血与妊娠对不同抗体的影响存在明显差异#

见图 %#

注!纵坐标为减去>组数据后:组$;组在特定抗体中占比

图 %!不同特异性抗体与输血#妊娠关系图

@?A5不同组间抗体产生频率比较!:组抗&$抗&4$

抗;?抗体检出率高于>组"抗@$抗A?)抗体检出率

低于>组"差异有统计学意义%!B#C#$&# ;组抗>$

抗&抗体检出率高于>组"抗@$抗A?3抗体检出率

低于>组"差异均有统计学意义%!B#C#$&# 见表""7#

表 "!>组与:组检出抗体特异性及数量的比较$)!`"%

抗!体 >组%) E"8#& :组%) E"7%&

!

"

!

抗@ %H<%<#C<8& !"%%8C#8&! %F$C$=F #C###

抗& 78%%7CF$& %#8%FHC%8& H%C8<F #C###

抗&4 =%"CH<& FH%"#C7$& F"C%"7 #C###

抗;? 7%%C#7& "F%%#C78& ""C8#% #C###

抗A?) 7H%%"CH<& $%"C%<& %8CFH% #C###

抗D*// %%#C7F& <%"C<#& 7C7<8 #C#<<

!续表 "

抗!体 >组%) E"8#& :组%) E"7%&

!

"

!

抗\% =%"CH<& %%#CF7& "C=F% #C#8"

抗@Q6 #%#C##& 7%%C7#& %C=$8 #C%H7

抗>QPPR F%%C7=& #%#C##& %C<$< #C%88

抗> 7%%C#7& H%7C#7& %CH<F #C%=F

抗A?3 =%"CH<& 7%%C7#& #CH%F #C78=

抗>*).0 #%#C##& %%#CF7& #C#%7 #C8#8

抗a6) %%#C7F& "%#C=H& #C#78 #C=F7

抗; %%#C7F& %%#CF7& #C7#F #C$=%

抗>; %%#C7F& %%#CF7& #C7#F #C$=%

表 7!>组与;组检出抗体特异性及数量的比较$)!`"%

抗!体 >组%) E"8#& ;组%) E% #<=&

!

"

!

抗@ %H<%<#C<8& F7$%F#CH7& 7<CH%% #C###

抗> 7%%C#7& %"%%%%C77& "8C%7F #C###

抗& 78%%7CF$& "78%""C7=& %%C%H% #C##%

抗A?3 =%"CH<& 8%#C=F& $C7%% #C#"%

抗\% =%"CH<& %%%%C#7& 7CH<H #C#$"

抗@Q6 #%#C##& %<%%C$#& 7C"#F #C#HF

抗>; %%#C7F& %8%%CH=& "C7"# #C%"=

抗&4 =%"CH<& F=%FCF8& %CH7= #C%=H

抗>QPPR F%%C7=& H%#C<<& #CH"7 #C78$

抗>*).0 #%#C##& F%#C7H& #C%=H #C<<$

抗a6) %%#C7F& 8%#C=F& #C"F" #C<"7

抗; %%#C7F& =%#CH$& #C%%8 #CH7%

抗A?) 7H%%"CH<& %"F%%%C<%& #C"== #C$8"

抗;? 7%%C#7& %$%%CF#& #C#F# #C=F"

抗D*// %%#C7F& 7%#C"=& #C%=H #C<<$

*F=<*

;O*-?2?Y0Q6-)+0PZ?S;+*-*4)+@?/*4*-?"9Q.Q2N"#"""[0+Q(?%$"ZQ(3?6=!!



@?B5输血次数对不同特异性抗体产生的影响!多次

输血组抗;?$抗D*//$抗&4抗体检出率高于单次输

血组"抗>;$抗>抗体检出率低于单次输血组"差异

有统计学意义%!B#C#$&# 见表 F#

表 F!输血次数对不同特异性抗体产生的影响$)!`"%

抗!体
单次输血组
%) E"7<&

多次输血组
%) E7"<&

!

"

!

抗>; 8%7C=%& "%#C<%& $CH77 #C#%H

抗;? %7%$C$%& 7H%%%C7$& $CH<7 #C#%<

抗D*// "%#C=$& %7%7C88& $C%8H #C#"7

抗&4 7%%%7C%F& <=%"#C=<& $C<"H #C#%=

抗> %F%$C87& =%"CF$& FCF#7 #C#7<

抗a6) %%#CF"& H%"C%$& %CH=# #C%=#

抗& %"F%$"C$F& %F$%FFCF=& 7C$<H #C#$8

抗A?) =%7C78& <%%C=F& %C7$7 #C"F$

抗>QPPR "%#C=$& %%#C7%& #C#H8 #CHH=

抗A?3 7%%C"H& "%#C<%& #C%77 #CH%<

抗; "%#C=$& "%#C<%& #C#77 #C=$$

抗@ "%%=C8#& "H%=C"=& #C#<H #CH8H

抗\% %%#CF"& %%#C7%& #C"7= #C<"<

抗@Q6 "%#C=$& 7%#C8"& #C%77 #CH%<

抗>*).0 7%%C"H& F%%C"7& #C%%$ #CH7$

@?C5输血$妊娠因素对意外抗体的影响!不同特异性

意外抗体在9组与:组分布差异无统计学意义%

!

"

E

%$CF##"!E#C7$#&"与;组比较差异有统计学意义

%

!

"

E"=HC###"!E#C###&# >组意外抗体特异性分

布与:组和;组比较差异有统计学意义%

!

"

E"F%C###"

!E#C###'

!

"

E=%C###"!E#C###&#

A5讨论

A?>5本回顾性研究中涉及的意外抗体资料"均来自

有明确输血史和妊娠史的患者"就抗体特异性分布

而言"结果与国内相关报道基本一致(%7'%$)

'与国外相

关报道比较"除了在D?++系统和>QPPR系统中"因人群

血型分布不同而存在差异外"其他血型系统抗体检出

率也基本一致(%<)

# 通过对本系列抗体的研究"发现

输血和妊娠这两种主要的血型抗原免疫过程"与抗体

检出的相关性并不一致#

A?@5本研究:组与>组数据发现"抗&$抗&4$抗;?

抗体与输血存在显著关联'抗@$抗A?)更倾向于在

非输血患者中产生"此结果与这些抗体的特点相符#

抗>与抗>;的产生与输血相关性较小# 自 "### 年

实施-临床输血技术规范.以来"基本做到了GO>血

型的同型输注"临床输血造成GO阴性患者产生抗>

的机会极小# 然而"通常被认为是免疫抗体的>QPPR$

>*).0系统抗体"并未表现出与输血相关# 这可能是

由于>QPPR系统和>*).0抗体存在一定数量的+天然

抗体,所致(%H'%=)

#

A?A5本研究通过比较;组与>组数据"揭示了抗>

与妊娠具有显著关联性"同时抗&是本系列数据中唯

一在:组和;组中检出率均显著高于>组的抗体'而

抗@$抗A?3倾向于在无输血$无妊娠史的患者中产

生# 结合:组数据"抗 @$A?S*2系统抗体符合所谓

+天然抗体,的特点"其产生不依赖于输血$妊娠等明

显的血液免疫过程# 虽然本研究中+天然抗体,在

>组中的检出率显著高于:组和;组"然而不能认为

输血$妊娠是这些抗体产生的抑制条件# 合理的解释

是"由于:组和 ;组中免疫性抗体的存在"使这些

+天然抗体,在:组和;组中的比例相对降低#

A?B5本研究在比对多次输血和单次输血的差异时发

现"抗&与多次输血的关联性较弱"而抗&4$抗;?与

多次输血关联性较强# 造成这一现象有两种可能"其

一是存在部分+天然,抗&抗体(%8)

"降低了抗&与输

血的关联性'另一种可能是抗&4和抗;?相对于抗&

而言"需要更多次输血才能产生# 本研究结果显示"

抗>与抗>;均与单次输血关联性更强"推测其原因

仍然与目前国内输血策略相关# GO阴性患者仅输注

GO阴性血液"因此输血不成为形成抗>的条件"相反

由于GO阴性血液的相对缺少"多次输血的 GO 阴性

患者相对较少#

A?C5本研究结果显示"不同特异性意外抗体在9组

与:组分布差异无统计学意义%!e#C#$&"而与;组

比较差异有统计学意义%!B#C#$&"说明输血对意外

抗体产生及分布的影响远大于妊娠# 据此"对于意外

抗体检测或输血安全而言"既往输血史的意义远大于

妊娠史# 同时">组与;组的差异性也显示了妊娠对

血型意外抗体的产生也有一定影响#

A?D5本研究数据中"部分特异性抗体数量较少"一定

程度上影响了统计结果的可靠性# 另外"部分有临床

意义的抗体"如抗 U$抗4$抗LK)等"因例数较少而未

能纳入分析# 在 % 788 例有妊娠史的患者中"共有

"#7例为初次妊娠的孕妇"且妊娠B7# 周者约 %7# 例#

这部分患者并未经历一次完整的妊娠免疫"可能对妊

娠免疫的计算有一定影响#

影响血型意外抗体产生的因素很多"例如cA9分

型$疾病$治疗$年龄("#)等# 本研究仅就输血和妊娠

对抗体产生的影响进行了分析"在提倡精准医疗和循

证医学的背景下"研究血型意外抗体产生$分布及变

化的规律"有助于安全输血甚至疾病的诊断和治疗#

*$=<*
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