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输血策略探讨
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　　【摘要】　目的　分析Ｅｖａｎ′ｓ综合征患者输血前的血清学试验结果，探讨该类患者的输血策略。方法　根据患

者红细胞直接抗球蛋白分型试验结果，选择热放散或氯喹放散法，将放散后的红细胞进行ＡＢＯ和Ｒｈ血型定型，并

与自身血清进行吸收试验。热放散液或吸收处理后的血清进行抗体筛选和鉴定试验。根据抗体鉴定结果选择合适

的血液，分别采用盐水法、聚凝胺法、ＬＩＳＳ／Ｃｏｏｍｂ′ｓ凝胶卡法进行主侧交叉配血试验；对比患者输血前后的血红蛋

白，以判定输血效果。结果　患者血型均得到正确定型；检出抗Ｅ２例、抗Ｓ１例，１例抗体特异性未明确；交叉配

血结果相合，输血效果理想。结论　Ｅｖａｎ′ｓ综合征患者的血清学试验相对复杂，应当综合分析；要重视血液选择策

略，避免出现输血反应。

【关键词】　Ｅｖａｎ′ｓ综合征；血清学试验；输血

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１３．２１．００４ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１３）２１２７９３０３

犛狋狌犱狔狅狀狆狉犲狋狉犪狀狊犳狌狊犻狅狀狋犲狊狋犻狀犵犪狀犱狋狉犪狀狊犳狌狊犻狅狀狊狋狉犪狋犲犵狔犻狀犈狏犪狀′狊狊狔狀犱狉狅犿犲狆犪狋犻犲狀狋狊

　犆犎犈犖犕犪狀犫犻犪狅

１，犢犈犎犪狀

狊犺犲狀１△，犔犝犗犌狌犪狀犵狆犻狀犵
２，犣犎犃犖犌犡犻犪狅犿犻狀２（１．犇犲狆犪狉狋犿犲狀狋狅犳犜狉犪狀狊犳狌狊犻狅狀犕犲犱犻犮犻狀犲，犌狌犪狀犵犱狅狀犵犃犮犪犱犲犿狔狅犳

犕犲犱犻犮犪犾犛犮犻犲狀犮犲狊，犌狌犪狀犵犱狅狀犵犌犲狀犲狉犪犾犎狅狊狆犻狋犪犾，犌狌犪狀犵狕犺狅狌，犌狌犪狀犵犱狅狀犵５１００８０，犆犺犻狀犪；２．犐狀狊狋犻狋狌狋犲狅犳犆犾犻狀犻犮犪犾

犜狉犪狀狊犳狌狊犻狅狀，犌狌犪狀犵狕犺狅狌犅犾狅狅犱犆犲狀狋犲狉，犌狌犪狀犵狕犺狅狌，犌狌犪狀犵犱狅狀犵５１００９５，犆犺犻狀犪）

【犃犫狊狋狉犪犮狋】　犗犫犼犲犮狋犻狏犲　ＴｏａｎａｌｙｚｅｔｈｅＥｖａｎ′ｓｓｙｎｄｒｏｍｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｓｅｒｕｍｔｅｓｔｓｒｅｓｕｌｔｓ，ａｎｄｄｉｓｃｕｓｓｔｈｅｓｔｒａｔｅｇｙ

ｆｏｒｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ．犕犲狋犺狅犱狊　Ｐａｔｉｅｎｔｓ′ＲＢＣｗａｓｄｅａｌｔｗｉｔｈｈｅａｔｅｌｕｔｉｏｎｏｒｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅｅｌｕｔｉｏｎａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｔｈｅｄｉｒｅｃｔａｎ

ｔｉｇｌｏｂｕｌｉｎｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓ．ＴｈｅＲＢＣｗａｓｄｉｖｉｄｅｄｅｑｕａｌｌｙｆｏｒｔｗｏｐａｒｔｓａｆｔｅｒｅｌｕｔｉｏｎｔｅｓｔ，ｏｎｅｗａｓｕｓｅｄｔｏｔｅｓｔｔｈｅＡＢＯａｎｄ

Ｒｈｇｒｏｕｐ，ａｎｄｔｈｅｏｔｈｅｒｗａｓｕｓｅｄｔｏａｂｓｏｒｐｔｗｉｔｈａｕｔｏｓｅｒｕｍ．Ｉｒｒｅｇｕｌａｒａｎｔｉｂｏｄｙｗａｓｓｃｒｅｅｎｅｄａｎｄｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｗｉｔｈｅｌｕ

ａｎｔｏｒｔｈｅｓｅｒｕｍａｆｔｅｒａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｔｅｓｔ．Ｈｏｍｏｔｙｐｅｂｌｏｏｄｗａｓｃｈｏｓｅｎｆｏｒｃｒｏｓｓｍａｔｃｈｂｌｏｏｄｔｅｓｔｉｎｓａｌｉｎｅ，ｐｏｌｙｂｒｅｎｅａｎｄ

ＬＩＳＳ／Ｃｏｏｍｂ′ｓｃａｒｄ．犚犲狊狌犾狋狊　Ａｌｌｐａｔｉｅｎｔｓ′ｂｌｏｏｄｗａｓｔｅｓｔｅｄｃｏｒｒｅｃｔｌｙ．ＡｎｔｉｂｏｄｙｌｉｋｅＥｗａｓｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｉｎｔｗｏｃａｓｅｓ，

ａｎｔｉｂｏｄｙＳｗａｓｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｉｎｏｎｅｃａｓｅ，ａｎｄｏｎｅｐａｔｉｅｎｔ′ｓａｎｔｉｂｏｄｙｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｗａｓｎｏｔｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ．Ｂｌｏｏｄｃｒｏｓｓｍａｔｃｈ

ｂｌｏｏｄｔｅｓｔｗａｓｎｅｇａｔｉｖｅ．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　ＣｏｒｒｅｃｔｓｅｒｕｍｔｅｓｔｓａｒｅｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｆｏｒＥｖａｎｓｙｎｄｒｏｍｅｐａｔｉｅｎｔ，ａｎｄｓｔｒａｔｅｇｙｆｏｒ

ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｓｈｏｕｌｄｂｅｅｍｐｈａｓｉｚｅｄｔｏａｖｏｉｄｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｒｅａｃｔｉｏｎ．

【犓犲狔狑狅狉犱狊】　Ｅｖａｎｓｙｎｄｒｏｍｅ；　ｓｅｒｕｍｔｅｓｔ；　ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ

　　Ｅｖａｎ′ｓ综合征是指自身免疫性溶血性贫血（ＡＩＨＡ）的患

者，同时伴有血小板减少，并引起紫癜等出血倾向的一种病症。

在血液学方面的一个重要临床指征是会产生针对自身红细胞

的温型抗体或温、冷共存的抗体而导致溶血和贫血，并由此引

发红细胞交叉配血困难和输血疗效不佳等问题。为对这一类

患者的输血前检查和交叉配血进行研究探讨，作者总结了本科

Ｅｖａｎ′ｓ综合征患者的配血情况，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２００９年９月至２０１０年４月本院诊断为

Ｅｖａｎ′ｓ综合征患者４例。其中男１例，女３例，年龄２８～８４

岁。临床表现均有不同程度的贫血和溶血指征。输血前检查

发现３例患者Ｒｈ血型无法正确分型，３例患者ＡＢＯ血型正反

定型不符，所有患者与其初检正定型同型血液交叉配血均不相

合。所有患者近３个月均无输血史。

１．２　仪器与试剂　单克隆抗Ａ、抗Ｂ（长春博德生物技术公

司），反定型标准红细胞（本科自制），Ｒｈ血型定型卡（长春博迅

生物技术公司），ＬＩＳＳ／Ｃｏｏｍｂ′ｓ凝胶卡（瑞士 ＤｉａＭｅｄ公司），

直接抗球蛋白试验分型卡（西班牙ＤｉａｇｎｏｓｔｉｃＧｒｉｆｏｌｓ公司），抗

体筛选细胞（瑞士 ＤｉａＭｅｄ公司），谱细胞（美国Ｉｍｍｕｃｏｒ公

司）；抗Ｅ、抗Ｓ（美国Ｉｍｍｕｃｏｒ公司）；ＫＡ２２００台式离心机（日

本久保田公司）。

１．３　血型血清学检测

１．３．１　ＡＢＯ和Ｒｈ血型鉴定　将患者红细胞进行放散处理，

取放散后的红细胞，用生理盐水洗涤４遍后，配成３％的红细

胞悬液，再行ＡＢＯ正定型和Ｒｈ血型检测，并与放散前的结果

比较。

１．３．２　直接抗球蛋白ＩｇＧ和Ｃ３ｄ分型试验　按试剂说明书

进行操作。

１．３．３　放散试验　按文献［１２］方法和试剂说明书进行操作。

对于直接抗球蛋白试验中ＩｇＧ和Ｃ３ｄ分型均阳性者或单纯

Ｃ３ｄ阳性者，采用轻度热放散法：患者红细胞用生理盐水洗涤

３次后，去末次上清，加入与压积红细胞等量的生理盐水，放入

恒温振荡水浴箱中，４５℃热放散１５ｍｉｎ后，离心去上清，备用；

单纯的ＩｇＧ阳性者，采用氯喹放散法
［３］。

１．３．４　吸收试验　放散后的细胞洗涤３次后，取一定量的压

积红细胞，加入等体积的１％木瓜酶，３７℃孵育３０ｍｉｎ，离心去
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上清，洗涤３次制成压积红细胞，加入１．５倍体积的患者血清

混匀，３７℃孵育１ｈ，离心分离血清。收集吸收后血清，３７℃

条件下用抗球蛋白方法检测与放散后的自身细胞凝集强度，判

断自身抗体吸收效果。

１．３．５　抗体筛选及鉴定试验　用抗体筛选细胞和谱细胞对吸

收自身抗体后的患者血清进行抗体筛选和鉴定。如果血清或

热放散液中检出特异性抗体，则使用单克隆抗体对其红细胞进

行相应抗原检测。

１．４　交叉配血试验　取经过吸收试验处理后的患者血清，采

用盐水介质法、聚凝胺法、ＬＩＳＳ／Ｃｏｏｍｂ′ｓ凝胶卡法进行主侧交

叉配血。每种方法均用吸收处理前的患者血清作平行对照

试验。

１．５　输血效果评估　分别测定患者输血前、输血后第２天的

血红蛋白（Ｈｂ）浓度和红细胞水平，并比较两者的数值，以评估

该次输血的疗效。

２　结　　果

２．１　患者ＡＢＯ和Ｒｈ血型鉴定结果见表１。

２．２　直接抗球蛋白分型试验、抗体筛选和鉴定结果。直接抗

球蛋白分型试验结果，１号、２号和３号标本为ＩｇＧ＋Ｃ３阳性，

４号标本为ＩｇＧ阳性。吸收处理后的患者血清抗体筛选试验

均为阳性，用谱细胞进行不规则抗体鉴定试验，１号和２号标

本检出抗Ｅ，３号标本检出抗Ｓ，４号标本没有出现典型谱细胞

反应模式，无法确定其特异性。

２．３　不同放散方法处理红细胞，并与自身血清进行吸收试验

后的交叉配血结果见表２。

２．４　输血效果评估结果。患者输血前和输血后第２天所测

Ｈｂ和红细胞数值见表３。

表１　放散前后患者的ＡＢＯ和Ｒｈ血型鉴定

患者编号
放散前

ＡＢＯ血型 Ｒｈ血型

放散后

ＡＢＯ血型 Ｒｈ血型

１ ＡＢ ＣｃＤＥｅ Ａ ＣＣＤｅｅ

２ ＡＢ ＣｃＤＥｅ Ｂ ＣｃＤＥｅ

３ ＡＢ ＣｃＤＥｅ Ｏ ＣＣＤｅｅ

４ Ｂ ＣｃＤＥｅ Ｂ ＣＣＤｅｅ

表２　放散吸收处理红细胞前、后的交叉配血结果

患者编号
未行放散和吸收试验

ＤＡＴ△ ＩＡＴ◇ 配血

氯喹放散处理细胞

吸收后ＩＡＴ 吸收后配血

轻度热放散处理细胞

吸收后ＩＡＴ 吸收后配血

１ ＋＋＋＋ ＋＋＋＋ ＋＋＋＋ ＮＴ ＮＴ ＋ ＋

２ ＋＋＋＋ ＋＋＋＋ ＋＋＋＋ ＮＴ ＮＴ １＋ Ｗ＋

３ ＋＋＋＋ ＋＋＋ ＋＋＋ ＮＴ ＮＴ ± 

４ ＋＋＋＋ ＋＋ ＋＋＋ － － ＮＴ ＮＴ

　　注：△为直接抗球蛋白试验；◇为间接抗球蛋白试验；为凝胶卡配血试验；ＮＴ指未进行试验；－表示阴性。

表３　　４例患者临床输血效果观察

患者编号 输血量（Ｕ）△ 输血前 Ｈｂ（ｇ／Ｌ） 输血后 Ｈｂ（ｇ／Ｌ） 输血前红细胞（×１０１２／Ｌ）输血后白细胞（×１０１２／Ｌ）

１ ４ ３４ ５１ ０．２９ ０．３１

２ ２ ５２ ６９ １．７６ ２．４８

３ ４ ３８ ５０ ０．５２ １．００

４ ４ ７０ ８６ １．８０ ２．２８

　　注：所有患者均输注ＲＢＣ悬液，△表示ＲＢＣ悬液输注量。

３　讨　　论

Ｅｖａｎ′ｓ综合征患者以女性多见，就诊时病程长短不一，患

者均有不同程度的溶血性贫血，而导致溶血的抗体多为温抗

体，少数为温、冷双重抗体共存型。温抗体型患者红细胞表面

黏附的抗体为ＩｇＧ 型
［４］。包被抗体的红细胞在蛋白介质中

（如ＡＢＯ单克隆抗体）有时会发生非特异性凝集，造成 ＡＢＯ

正向定型、Ｒｈ血型抗原分型错误；患者血清中的冷抗体或温抗

体与反定型细胞结合，又可造成反向定型错误［５］。所以，近年

来这种ＡＩＨＡ患者的输血前检测越来越得到重视
［６］。本研究

４例患者中，３例ＡＢＯ正反定型不符，３例Ｒｈ血型抗原分型错

误，都与这些因素有关。因此，正确的血型定型方法应该是将

患者细胞进行放散，去除吸附的抗体再行相关血型定型试验。

对上述血型难定的患者采用热放散或氯喹放散处理其红细胞

后，血型均得到正确判定。

ＡＩＨＡ的发病率约为１／２５０００，成年人多于未成年人，女

性多于男性，且多数为中老年人，７０％的患者发病年龄在４０岁

以上［７］。有报道显示，在有温型自身抗体的患者中２０．４％～

３８％存在同种免疫
［８］。因此，鉴定有自身抗体的患者体内是否

有同种抗体就显得非常重要。吸收试验是去除自身抗体、鉴定

同种抗体的最好方法。直接抗球蛋白试验阳性的患者，其红细

胞在体内就已经发生了吸收反应，红细胞上的抗原位点可能被

封闭。因此，必须先从红细胞上放散出自身抗体，使其封闭的

抗原位点得以暴露，在体外与自身血清在３７℃环境中进行吸

收试验，以去除自身抗体。一旦自身抗体除去，就可检测吸收

后血清中是否有同种抗体。为了增强细胞对抗体的吸收，可以

用蛋白酶对细胞进行处理。本研究中４例患者血清经过上述

处理后，３例患者血清中的抗体得以鉴定，１例患者的抗体未能

明确鉴定，有两种可能：一种是低频抗体，而谱细胞的抗原谱没

有囊括该抗原；另一种是该抗体为非特异性的自身抗体。

红细胞放散方法有很多种，包括热放散、乙醚放散、氯喹放

散、ＷＡＲＭ试剂放散等
［９］。为了达到较好的放散效果，应当根

据直接抗球蛋白分型试验的结果和各个放散方法的优缺点进

行选择。氯喹可将红细胞上附着的ＩｇＧ抗体解离，但不能将

Ｃ３ｄ解离，可能对Ｒｈ血型系统抗原的作用有所减弱。轻度热
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放散对红细胞血型抗原的影响较小，但放散效果可能也要弱于

氯喹。本研究中，根据直接抗球蛋白分型结果，１、２、３号标本

选择了轻度热放散法进行抗体放散，４号则采用了氯喹放散

法，并对进行了相应吸收试验后的血清配血效果做了比较。结

果表明，采用合适的放散方法对直接抗球蛋白阳性的标本进行

放散，尽可能地不破坏或较少破坏红细胞抗原，再用此细胞进

行自身抗体吸收试验，这种操作流程对于判别Ｅｖａｎ′ｓ综合征

患者的抗体类别是可行的。交叉配血试验表明，在盐水介质和

聚凝胺介质中，用上述两种方式处理后的血清配血效果没有差

异，但用抗球蛋白凝胶卡配血时，氯喹法处理的血清要稍好于

轻度热放散法，但差异不明显。

在交叉配血方面，针对不同类型的抗体在选择血液方面应

有所区别对待［１０］。本研究中，鉴定出２例抗Ｅ，１例抗Ｓ，均选

择了与患者Ｒｈ５个抗原同型的血液，检出抗Ｓ的患者则进一

步选择Ｓ抗原阴性的血液配血；１例未明确鉴定者，则选择了

Ｒｈ５个抗原、ＭＮＳ、Ｋｉｄｄ同型的红细胞进行配血。４名患者共

输血１４Ｕ，追踪结果表明该次输血效果良好，未出现输血

反应。

值得注意的是，采用轻度热放散红细胞再行自身吸收试验

时，吸收可能会不是很彻底，吸收后血清间接抗球蛋白试验还

可能会出现弱阳性，本研究中也出现了这种情况（表２）。虽然

其对后续的试验影响不大，但在试际操作中，建议做好对照试

验，即用吸收前后的血清分别做间接抗球蛋白、交叉配血试验，

并对比结果，以判别抗体鉴定是否正确、交叉配血是否合适。

综上所述，在对待Ｅｖａｎ′ｓ综合征患者的输血前检查和交

叉配血问题上，建议根据直接抗球蛋白试验结果选择放散方

法，确保血型定型正确，患者血清要进行吸收处理，最好明确抗

体类型，为后续的交叉配血和安全输血做好保障。
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调查头孢他啶、头孢吡肟的敏感率分别是５２．８％和６５．３％，对

于此２种分别为三代和四代的头孢类药物是否可用以治疗

ＥＳＢＬｓ阳性菌株引起的感染，目前尚存争议。

ＥＳＢＬｓ的基因型种类较多，有ＴＥＭ 型、ＣＴＸＭ 型、ＳＨＶ

型、ＯＸＡ型等。由于不同国家和地区使用抗菌药物的种类和

数量不同，ＥＳＢＬｓ流行的类型也不同，如意大利以ＳＨＶ型、

ＣＴＸＭ型为主，加拿大以ＳＨＶ 型多见，中国以 ＣＴＸＭ 和

ＴＥＭ型为主。本研究设计了３对针对ＴＥＭ、ＣＴＸＭ、ＳＨＶ型

基因的特异引物，并对产ＥＳＢＬｓ菌株的耐药基因进行了ＰＣＲ

扩增。通过检测发现，ＴＥＭ、ＣＴＸＭ 基因型为本院ＥＳＢＬｓ阳

性株主要基因型。但在７２株阳性株中并没有发现ＳＨＶ型。

据李云慧等［９］研究结果显示，在５４株产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌菌

株中只检出１株该基因型，说明了该基因型的稀少。这与本研

究的结果也是相符合的。

另外，结果显示近５０％ 产ＥＳＢＬｓ菌同时携带２种以上

ＥＳＢＬｓ基因型。其原因可能是质粒上有２种ＥＳＢＬｓ的编码基

因，同时产酶菌基因组合呈多样化。本次实验只检测到ＴＥＭ

和ＣＴＸＭ两类ＥＳＢＬｓ基因，未检测到ＳＨＶ类ＥＳＢＬｓ基因，

没有对其他基因型如 ＯＸＡ等进行检测。药敏结果显示对β

内酰胺类抗菌药物均有一定程度耐药，耐药率最低为头孢西丁

９．７２％，对头孢吡肟耐药率为３４．７％，是否存在其他类型β内

酰胺酶基因，有待进一步研究。
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