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游离血红蛋白指标在悬浮红细胞质量控制中的应用
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　　摘　要：目的　建立保存期末游离血红蛋白含量内部标准，加强悬浮红细胞的质量控制。方法　使用邻甲联苯胺法对保存０

ｄ和３５ｄ的３６例悬浮红细胞上清液中的游离血红蛋白进行浓度测定。结果　悬浮红细胞０ｄ和３５ｄ游离血红蛋白浓度分别为

（１１０．８±１４．２）ｍｇ／Ｌ和（５５８．３±９４．５）ｍｇ／Ｌ，两者差异有统计学意义（犘＜０．０１）。冬季和夏季悬浮红细胞３５ｄ游离血红蛋白分

别为（４６４．９±５０．１）ｍｇ／Ｌ和（６５１．１±６６．０）ｍｇ／Ｌ，两者差异有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　建立悬浮红细胞游离血红蛋白含

量的站内指标，将完善血站对该类血液制品的质量控制。
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　　游离血红蛋白作为红细胞制品溶血性监测指标，在全血和

冰冻红细胞的质量控制中得到广泛的应用。近年来，随着成分

输血的推广，悬浮红细胞已成为最主要的临床血液制品，但与

其相对应的游离血红蛋白浓度尚无明确标准。为此，笔者对甘

露醇腺嘌呤磷酸盐红细胞保存添加剂（ＭＡＰ方），悬浮红细

胞不同保存期游离血红蛋白浓度进行了检测和分析，初步制定

该类血制品保存期末溶血性指标的内部标准，现报告如下。

１　材料与方法

１．１　材料　从２０１１年６月至２０１２年４月，在不同季节随机

抽取３６袋ＣＰＤＡ方新鲜全血，离心后移去大部分血浆，加入

ＭＡＰ方红细胞添加剂，制备成悬浮红细胞。每份制备后立即

混匀并倒取１管作为保存前期标本；保存至３５ｄ用相同手法

倒取１管作为保存末期标本。

１．２　仪器与试剂　低温大容量离心机为德国贺利氏Ｃｒｙｏｆｕｇｅ

６０００ｉ；７２２光栅分光光度计由上海第三分析仪器厂生产，均经

定期强检合格。邻甲联苯胺试剂按照参考文献［１］购买市售

品自配。血红蛋白标准液来自上海伊华医学科技有限责任

公司。

１．３　方法　游离血红蛋白浓度测定采用邻甲联苯胺法，利

用血红蛋白中亚铁血红素在过氧化氢参与下能够催化邻甲联

苯胺显色的原理，具体操作见参考文献［１］。

１．４　统计学处理　通过游离血红蛋白实测浓度计算每组数据

的狓±狊，并采用狋检验进行分析，犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

经检测，悬浮红细胞保存前期（１ｄ）游离血红蛋白浓度为

（１１０．８±１４．２）ｍｇ／Ｌ；保存末期（３５ｄ）游离血红蛋白浓度达到

（５５８．３±９４．５）ｍｇ／Ｌ，两组数值差异有统计学意义（狋＝２８．１，

犘＜０．０１）。冬季（１、２、１２月）保存期末游离血红蛋白浓度为

（４６４．９±５０．１）ｍｇ／Ｌ；夏季（６、７、８月）保存期末游离血红蛋白

浓度达到（６５１．１±６６．０）ｍｇ／Ｌ，两组数值差异有统计学意义

（狋＝６．８９，犘＜０．０１）。

３　讨　　论

无论在全血或悬液中，红细胞经过３５ｄ的保存都会产生

一定程度的破坏，其机理是由于红细胞膜上的脂蛋白和脂质随

时间延长而逐渐丧失，红细胞内钾离子降低，钠、钙离子升高，

导致细胞变形能力减低，渗透脆性增加，易受到温度波动及外

界作用的影响，造成血红蛋白逸出［２］。另外，红细胞悬液在制

备过程中要移除大部分血浆，而血浆是红细胞行使功能的基

质，它不仅含有维持红细胞渗透压的血浆蛋白，还有各类营养

分子、电解质、血气以及调节物质等［３］，外环境的改变，必然会

对红细胞的保存产生不利影响。同时，分浆过程中少数红细胞

受挤压、变形甚至破裂释放血红蛋白，也会导致红细胞悬液中

的游离血红蛋白浓度增高。虽然 ＭＡＰ方悬液添加剂比ＣＰ

ＤＡ方全血保存液增加了具有缓解红细胞溶血并加固细胞膜

作用的甘露醇［２］，使其在不影响细胞代谢的条件下，降低溶血

率，弥补悬浮红细胞在制备过程中的损失，但两种效应显然无

法相抵，多项研究表明，悬浮红细胞的溶血指标要远高于同期

储存全血［４６］。过高的游离血红蛋白可引起急性肾功能衰竭等

严重副作用［７］，目前国标对ＣＰＤＡ方全血和冰冻解冻去甘油

红细胞保存期末游离血红蛋白的含量明确要求必须小于或等

于７２０ｍｇ／Ｌ和小于或等于１０００ｍｇ／Ｌ，但对悬浮红细胞的溶

血指标尚无规定，只要求从外观上用肉眼观察无溶血即可，存

在很大的主观性。按照欧盟的标准，悬浮红细胞在保存期末的

溶血率应小于０．８％
［８］，从中可以计算出游离血红蛋白含量应

小于或等于１２２０ｍｇ／Ｌ。本次试验数据为（５５８．３±９４．５）

ｍｇ／Ｌ，由于样本基数偏小，在参考国内外相关标准和试验数据

的基础上，笔者将悬浮红细胞制品保存期末游离血红蛋白的内

部标准暂定为小于或等于１０００ｍｇ／Ｌ，当然，这一指标在今后

的工作中还将作进一步修正。

游离血红蛋白检测作为回顾性溶血指标可以持续反映和

改进悬浮红细胞的制备工艺。国内输血领域目前尚无规范的

血液制备工艺标准，各地加工悬浮红细胞的方法也不尽相同。

如果在制备中过于注重血浆的移除，一味加大离心力和离心时

间，则必然会增加红细胞的损伤，甚至使保存期末游离血红蛋

白升高甚至超出全血和冰冻红细胞的质量标准［４，９］。本血站

经长期实践，现采用２５２０×ｇ、４℃、１５ｍｉｎ的离心方法。本次

实验中，笔者对该法制备悬浮红细胞的检测数据进行比对分

析，结果显示保存前期游离血红蛋白为（１１０．８±１４．２）ｍｇ／Ｌ、

保存期末为（５５８．３±９４．５）ｍｇ／Ｌ，均低于有关研究５０００×ｇ、

６０００×ｇ条件组数值
［４］，但与８００×ｇ组的数据尚有差距。当

然离心力过低虽能将溶血指标控制在较低的水平，但同时也会

造成红细胞与血浆界面分层不清，残留血浆较多，最终导致悬

浮红细胞整体性能难以达标［１０］。因此，如何将离心力、离心时

间调整至最佳模式，在短时间内既取得良好的分离效果，又最

大程度减少红细胞的损失，笔者将在下一步工作中利用悬浮红

细胞中游离血红蛋白含量等相关指标作进一步探索。

本次试验同时对冬、夏两季悬浮红细胞（下转第２６６７页）
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物学特点和功能已被人们认识和阐明，被视为肿瘤的一种敏感

性指标，一旦发生癌变，伴随着肿瘤细胞的急剧增殖，ＴＫ１的

活性和含量都会显著升高，可超过正常水平的２～１００倍
［３５］，

因此ＴＫ１被认为是肿瘤标记酶，而且是一极具生命潜力的肿

瘤标记物，其在肿瘤发生和发展过程中水平的变化，已成为前

列腺癌早期诊断研究的１个新课题。ＴＫ在病理状态下９５％

以上表现为ＴＫ１活性，ＴＫ１是细胞周期依赖性标志物，在健

康组织的细胞外液或血浆中不能检测到ＴＫ活性，在正常人细

胞中，血清总ＴＫ活性含量极低，只是在细胞过度增生的情况

下，才出现较高的水平。有研究表明，高水平的ＴＫ１主要出现

在胎儿组织或成人组织的增殖细胞中，如再生的肝脏、脾脏、胸

水和骨髓以及胎儿的脂肪组织［６］。另外，在一些赘生性疾病如

恶性肿瘤以及某些病毒感染等患者的血清和癌症细胞中ＴＫ１

活性也很高。ＴＫｌ与细胞分裂密切相关，ＴＫ１活力增加会引

起细胞ＤＮＡ合成速度提高，在增殖细胞的 Ｇｌ和Ｓ期交界处

开始升高，直至Ｓ期达到高峰，在肿瘤细胞中这种高ＴＫｌ水平

从Ｓ晚期可持续到 Ｍ 早期，其浓度将伴随着肿瘤细胞的急剧

增殖而升高。本研究结果显示，前列腺癌患者ＴＫ１水平显著

高于前列腺增生组和健康组（犘＜０．０１）；而前列腺增生组和健

康组之间ＴＫ１水平差异无统计学意义，与上述研究一致，由此

可见ＴＫ１在患者血清中呈高表达是前列腺癌重要特征之一，

ＴＫ１检测在前列腺癌诊断中的应用具有重要的临床价值，但

目前必须结合 ＨＥ切片及正常组织形态学以及肿瘤病理学，不

能完全依靠ＴＫ１水平去诊断前列腺癌。虽然ＴＫ１可以出现

在增殖的细胞和肿瘤细胞中，并与肿瘤细胞增殖速度成正相

关，但其在其他情况中也可能升高，如妊娠期妇女、献血员等，

这是细胞增殖的结果［７］。
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中游离血红蛋白含量进行了分析，发现冬、夏两季保存期末的

游离血红蛋白浓度出现明显差异。这提示我们应注意完整的

血液冷链控制，保证血液从采集、制备、运输、发放到使用的整

个过程处于规定的温度范围内。尤其在夏季，应特别注意尽量

缩短血液制品在外暴露时间，血液采集完毕应立刻置２～６℃

冰箱冷藏，并对室温加以关注和控制。血液运输过程中应将温

度控制在１～１０℃。血液储存期间，应保持冷藏温度的稳定，

尽量减少冰箱开关次数，同时在血液收取、整理、清点、转移以

及发放等过程中注意轻拿轻放，避免动作粗暴。另外，作为血

制品冷链最后一环的医疗机构，也应同样加强对储血设备的温

度控制，减少暴露时间，避免溶血现象的发生。血站的质量管

理部门还应加强对血液制品中游离血红蛋白浓度等指标的监

测，通过反馈及时维护和保证冷链的完整。

合理使用悬浮红细胞制品，不仅能充分发挥其保存时效

长，浓度纯度高，治疗效果好，抗凝保存液、细胞碎屑及“保存性

损害产物”含量少等优点，还能节约宝贵的血液资源。笔者认

为应尽快制定悬浮红细胞保存期末游离血红蛋白的通用标准，

同时统一悬浮红细胞制备的操作规程。作为血站的检验工作

者，还将在今后的实验研究中，参照国内外学者在相关血液制

品ＰＨ值、Ｋ＋、Ｎａ＋浓度等指标监控方面的一些做法
［１１１２］，进

一步摸索和完善各种血液制品的监测体系，更加有力的保障临

床用血的有效和安全。
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