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急性白血病患者
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血型抗原减弱与配血输血关系研究
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摘
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要#目的
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探讨急性白血病"
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$患者
'3̂

血型抗原减弱表现形式&正确鉴定方法及其与输血的关系'方法
!

选取

+/*.

年
*

月至
+/*!

年
!

月该院血液科收治的
'7

患者
+//

例为研究对象!采用血型血清学方法鉴定
'3̂

血型!筛查出
'3̂

血

型抗原减弱的患者!并采用聚合酶链反应
?

序列特异性引物法"

14]?))1

$分析
'3̂

血型抗原减弱的患者基因分型!根据基因分型

结果对患者行同型输血!并与同期血型抗原正常组输血效果进行比较'结果
!

+//

例
'7

患者中
'3̂

血型抗原减弱发生率为
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$!急性淋巴细胞白血病"
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$'经基因分型!
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例
'3̂

血型抗原减弱患者中!

'

抗原减弱
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例!确定为
'

血型#

3

抗原减弱
++

例!确定为
3

血型#

'

%

3

抗原均减弱
5

例!确定

为
'3

型血'

'3̂

血型抗原减弱输血反应情况与血型抗原正常组相似!

+

组比较差异无统计学意义"
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$'结论
!

'7

患者

'3̂

血型抗原减弱发生率较高!多见于
'V7

患者!对
'3̂

血型抗原减弱患者行血型基因学检测将有助于区分
'3̂

血型!从而

实现同型输血!以改善患者抗原功能!恢复患者健康'
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急性白血病$

'7

&是指一类具有不同生物形态学(分子生

物学(细胞遗传学及免疫表型的造血干细胞恶质性病变性疾

病)

*

*

'血型是指血液中各种成分$如血小板(白细胞(红细胞

等&遗传多态性#

'3̂

血型为红细胞表面抗原#具有稳定遗传

的特征)

+

*

'正常情况下#

'3̂

血型不会发生改变#但大量临床

报告显示#恶质性病变会导致
'3̂

抗原减弱#使得血型暂时

性变异#从而影响
'3̂

血型鉴定#给临床配血造成一定影

响)

.

*

'由于恶质性病变所致的
'3̂

血型改变仅局限于免疫

血清学上的改变#并不会引起基因表型的改变#因此有必要从

基因学角度对
'7

患者血型进行鉴别)

-

*

'本研究选取
+/*.

年

!

月至
+/*!

年
!

月本院血液科收治的
'7

患者
+//

例为研究

对象#探讨
'7

患者
'3̂

血型抗原减弱表现形式(正确鉴定方

法及其与输血的关系#旨在为临床血液疾病患者输血提供

指导'

$

!

资料及方法

$,$

!

一般资料
!

选取
+/*.

年
*

月至
+/*!

年
!

月本院血液科

收治的
'7

患者
+//

例为研究对象#患者均符合+血液病诊断

及疗效标准,中相关标准#均经细胞病理学确诊#所有患者均签

-

*/**

-

检验医学与临床
+/*#

年
-

月第
*-

卷第
5

期
!
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署知情同意书愿意配合研究#本研究获得本院医学伦理组织批

准'其中男
*+/

例#女
5/

例%年龄
.

!

#5

岁#平均$

-+,+U.,5

&

岁%急性髓系白血病$

'V7

&

*+0

例#急性淋巴细胞白血病

$

'77

&

#0

例'

$,/

!

方法

$,/,$

!

仪器与试剂
!

微柱凝胶法血型鉴定专用离心机由瑞士

(IHVFN

公司提供%乙二胺四乙酸二钾$

X(:'?\

+

&抗凝管购于

北京美科美生物技术开发有限公司%

+///?+

型离心机由广州

智祥生物科技有限公司提供%

$2?*//

恒温水浴箱购于南京泰

斯特试验设备有限公司%

"#//

型聚合酶链反应$

14]

&扩增仪

购于杭州汇尔仪器设备有限公司'单克隆
'

抗(单克隆
3

抗(

单克隆
$

抗(单克隆
'

* 抗(单克隆
'3

抗均购于上海华泰生

物工程实业有限公司%抗
?'

(抗
?3

(抗
?'3

(抗
?̂

型试剂红细胞

购于北京金豪制药有限公司%

'3̂

"

(

血型鉴定卡购于瑞士达

亚美
'e

公司%

(='

提取试剂盒购于北京博凌科为生物科技

有限公司%人类
'3̂

血型基因检测试剂盒由天津市秀鹏生物

技术开发有限公司提供'

$,/,/

!

'3̂

血型鉴定
!

血型正(反定型采用盐水介质试管法

筛查#对于正(反定型不符合者#采用抗
?'

"

3

血清#

'3̂

血型

采用微柱凝集法级试管法鉴定#在显微镜下观察红细胞聚集状

态#具体操作参照+中国输血技术操作规程,'

$,/,'

!

'3̂

血型基因血鉴定
!

采用聚合酶链反应
?

序列特异

性引物法$

14]?))1

&'$

*

&

(='

提取!抽取患者静脉血
0P7

#

取
.//

$

7

全血加入
"//

$

7

提取试剂混匀震荡以打破核细胞

团#经离心后留取悬浮物'加入
+//

$

77+3RKKF;

#充分震荡后

将溶解物放入离心柱子中离心后弃去过滤液'加入
-//

$

7

提

取液到离心柱子中#离心后弃滤过液'加入
!//

$

7

提取液到

离心柱子中#并弃去过滤液#同时转移至另一离心管中#加入

0

$

7XMRDI@B3RKKF;

于
!/

!

!0f

中浸泡
*PIB

后离心
./J

#弃

去上清液#以获得
(='

'$

+

&扩增!

"-f+PIB

预变性#

"-f

变性
./J

#

0"f

退火
-0J

#

#+f

延伸
!/f

#

./

循环后
#+f

再

延伸
0PIB

#经
.5

个循环后最终延伸
#PIB

'产物经
+6

琼脂

糖凝胶电泳分析#

P]='

表达量
Z

目的基因吸光度"内渗基因

吸光度'

$,/,1

!

'3̂

血型抗原减弱输血措施
!

$

*

&输血时严格按照

正(反定型制度进行输血'$

+

&输血前详细询问患者血型情况(

既往输血史(家族血型情况#并对患者加做唾液型物质检测试

验(吸收放散试验(

14]

基因型诊断#以便进行同型输血'$

.

&

输血过程中为预防患者低体温及冷抗体的出现#可将红细胞及

血清加温至
.#f

后再输入患者体内'对于冷凝集素较高的红

细胞需经
.#f

盐水反复洗涤至不再凝集时再进行定型'$

-

&

输血时选择相应抗原阴性(交叉配血相合的红细胞'

$,'

!

观察指标
!

$

*

&患者红细胞与单克隆抗
?'

(抗
?3

反应凝

集强度未达到$

>>>

&者则出现混合凝集时判定未
'3̂

抗

原减弱%$

+

&观察患者输血后溶血反应及血红蛋白$

$9

&增减情

况'输血后
+

周对患者进行
$9

增加值计算'

$9

增加值
Z

$输血后
$9

总和
?

输血前
$9

总和&"输血数量总和
[

$体质量"

!/

&'

$,1

!

统计学处理
!

应用
)1))*",/

对
+

组数据进行分析#计

数资料采用
GUB

表示#组间比较采用独立样本
;

检验%计数资

料采用例数或率表示#组间比较采用
"

+ 检验%设定显著性标准

为
#

Z/,/0

#以
!

%

/,/0

表示差异有统计学意义'

/

!

结
!!

果

/,$

!

'7

患者
'3̂

血型抗原减弱情况
!

+//

例
'7

患者中

'3̂

血型抗原减弱发生率为
+-,//6

$

-5

"

+//

&#其中急性髓系

白血病$

'V7

&占
.-,-/6

$

-.

"

*+0

&#急性淋巴细胞白血病

$

'77

&占
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$

0

"

#0

&'
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!

'3̂

血型抗原减弱患者血清学及基因分型结果
!

经血

清学分析#

-5

例
'3̂

血型抗原减弱患者中#

'

抗原减弱
*5

例#确定为
'

血型%

3

抗原减弱
++

例#确定为
3

血型%

'

"

3

抗

原均减弱
5

例#确定为
'3

型血#见表
*

'

表
*

!!

'3̂

血型抗原减弱患者血清学及基因学结果

血清学结果
(

基因分型结果 该分型例数$

(

&

'3̂

血型

'

抗原减弱
*5 '

*

"

'

*

*/ '

'

*

"

^ 5 '

3

抗原减弱
++ 3

"

3 *- 3

3

"

^ 5 3

'

"

3

抗原均减弱
5 '

*

"

3 5 '3

/,'

!

+

组患者输血反应情况及输血后
$9

增加值
!

'3̂

血型

抗原减弱组输血反应情况与血型抗原正常组相似#

+

组比较无

统计学意义$

!

$

/,/0

&#见表
+

'

表
+

!!

+

组患者输血反应情况及输血后
$9

增加值

组别
(

输血反应)

(

$

6

&*

溶血性 非溶血性

$9

增加值

$

GUB

#

Q

"

7

&

血型抗原减弱组
-5 *

$

+,/5

&

*

$

+,/5

&

!,*-+U*,-0+

血型抗原正常组
*0+ /

$

/,//

&

+

$

*,.+

&

!,++0U*,-5"

"

+

"

; .,*5. /,*-0 /,..5

! /,/#- /,#/. /,#.0

'

!

讨
!!

论

人类血型根据红细胞膜上凝集原
'

和凝集原
3

可分为
'

型(

3

型(

'3

型及
^

型#即
'3̂

血型系统)

0

*

'

'3̂

血型具有

遗传学特性#通常情况下保持不变#但当机体出现恶质型性病

变时#

'3̂

血型抗原表面可发生改变#影响临床输血)

!

*

'当患

者输入血型不相容的血液时#血管内会发生凝集反应#使红细

胞堵塞毛细血管而引发溶血反应#严重者可导致患者死亡#因

此输血前明确患者血型进行同型输血可确保患者输血安全)

#

*

'

目前关于
'7

患者所致的
'3̂

血型抗原减弱原因及机制尚未

明确#但可能与如下因素有关!$

*

&与体内基因突变有关'

'3̂

血型抗原位于
"

号染色体上#而该染色体上的致癌基因
G?H9M

可干扰
'3̂

基因合成#导致红细胞抗原减弱)

5

*

'基因突变会

降低糖基转移酶活性#使
$

抗原转变为
'

"

3

抗原时发生中

断#导致血型抗原减弱'$

+

&

'7

患者粒细胞异常增生会导致

红细胞增生受抑制#从而干扰红细胞代谢#导致
'

(

3

(

$

抗原

减弱)

"

*

'$

.

&体内唾液黏蛋白产生过多会掩盖红细胞表面抗原

从而抑制抗原强度'近年有研究从分子生物学调控上进行研

究#认为启动子区
4

L

e

岛内启动子甲基化可引起血型抗原减

弱)

*/

*

'

本研究
'7

患者
+//

例中
'3̂

血型抗原减弱发生率为

+-,//6

$

-5

"

+//

&#表明
'7

患者
'3̂

血型抗原减弱发生率较

高#考虑可能因素有!

'7

患者放疗时会破坏机体正常免疫功

-
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能%肿瘤生长(侵袭(浸润等病理过程会抑制正常细胞免疫功

能%肿瘤晚期恶性大出血会导致机体贫血#导致
'3̂

血型抗

原减弱)

**?*+

*

'本研究中
'V7

患者
'3̂

血型抗原减弱占
.-,

-/6

#

'77

占
!,!#6

#表明
'V7

患者
'3̂

血型抗原减弱发

生率较高#这可能与
'V7

主要表现为粒细胞异常增生#使红

细胞系增生受到抑制有关'

'7

患者抗原性减弱是由于患者疾病期受到严重干扰#导

致红细胞膜上血型抗原合成不足而使
'3̂

血型抗原减弱)

*.

*

'

当疾病恢复后#红细胞膜上抗原恢复正常表达#抗原性会随之

增强'在疾病期采用单克隆抗
?'

"

3

鉴定血型容易导致误判血

型#最常见的是
'

和
3

型误判为
^

型)

*-

*

'由于疾病对
'3̂

血型的影响仅局限于免疫血清学#而在基因水平上的改变概率

较小#因此对
'3̂

血型抗原减弱患者进行正确的基因分型是

不可缺少的辅助手段)

*0

*

'本研究应用
14]?))1

法对
'3̂

血

型进行基因分型#

14]?))1

法原理是根据不同类型核心序列

碱基差异设计基因序列特异性引物#并进行核心序列扩增#通

过扩增获得不同序列差异的等位基因#从而确定血型基因型'

从分子生物学技术对红细胞抗原进行鉴定直观(清晰#而且不

受血清抗体(疾病(凝集等因素影响#确保输血安全'

免疫学认为#抗原与对应抗体可以发生特异性结合#并形

成抗原
?

抗体复合物#而该复合物在补体作用下会发生溶解及

溶血现象#因此输血前应对患者进行同型配血'本研究为确保

'7

患者输血安全性#在输血前对患者
'3̂

血型进行鉴定#并

筛选出
'3̂

血型抗原减弱者#同时对血型抗原减弱者进行基

因分型#并根据基因分型对患者进行输血#以提高患者输血安

全性'本研究中
'3̂

血型抗原减弱输血反应情况与血型抗

原正常组相似#

+

组比较差异无统计学意义$

!

$

/,/0

&#表明该

输血方法是安全的'

综上所述#

'7

患者
'3̂

血型抗原减弱发生率较高#多见

于
'V7

患者#对
'3̂

血型抗原减弱患者行血型基因学检测

将有助于区分
'3̂

血型#从而实现同型输血#以改善患者抗

原功能#恢复患者健康'
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