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贮存式自身输血的现状和应用进展
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　　输血治疗作为目前一种不可替代的医疗技术手段，在抢救

患者生命过程中起着重要作用。但是，由于目前血液供应无法

跟上临床用血量的快速增长，血液供应紧张已经由“季节化”或

者“地域化”转为现在的“常态化”［１］。近年来不少地区医院都

出现因为血液缺乏导致手术延后甚至无法完成的现象［２］。因

此，如何缓解当前血液紧张成了医疗卫生机构亟待解决的一个

重要课题。不少大型医院近几年相继开展自身输血，减少血液

供应，取得不错的效果［３４］。其中，贮存式自身输血（ＰＡＢＤ）是

目前应用最广泛的一种自身输血方法，本文就其应用现状及进

展进行综述。

１　贮存式自身输血的发展历程

ＰＡＢＤ是指提前数天或数十天开始分段采集患者自身的

血液或血液成分进行保存，当患者实施择期手术、术后或需要

输血时，再回输这些已保存的自身血液或血液成分。

２０世纪８０年代末，ＰＡＢＤ在国外就已经开始应用。当时

艾滋病和乙型肝炎等病毒的筛查技术低下，ＰＡＢＤ成了预防艾

滋病传播的途径之一。１９９２年，ＰＡＢＤ采血率为８．５％，输血

率为５．０％，其发展达到高峰。随着血液筛查技术的提高，

ＰＡＢＤ的应用呈现下滑趋势
［５］。２００１年ＰＡＢＤ采血率为４．

０％，输血率仅为２．６％。此时，ＰＡＢＤ主要应用于多次输血已

产生抗体的患者以及稀有血型患者的血液供应。

由于１９９５年河南省发现艾滋病村，促使医疗工作者寻找

更加安全的输血方式，于２００２年率先开展ＰＡＢＤ。随后，全国

各省市均有相应的报道。目前，我国一些发达城市，贮存式自

身输血的应用及研究正在逐步深入，有些城市甚至给予政策支

持。例如《北京市公民献血用血管理办法》中规定，三级医院自

身输血率要达到临床用血率的２０％。

２　贮存式自身输血的实施

２．１　适应症和禁忌症　（１）只要患者身体一般情况好，血红蛋

白大于１１０ｇ／Ｌ或红细胞压积大于０．３３，行择期手术，患者签

字同意，都适合贮存式自身输血。（２）按相应的血液存储条件，

手术前３ｄ完成采集血液。（３）每次采血不超过５００ｍＬ（或自

身血容量的１０％），两次采血间隔不少于３ｄ。（４）在采血前可

给患者铁剂、维生素Ｃ及叶酸（有条件的可应用ｒＨＥＰＯ）等治

疗。（５）血红蛋白小于１００ｇ／Ｌ的患者及有细菌性感染的患者

不能采集自身血。（６）对有冠心病、严重主动脉狭窄等心脑血

管疾病及重症患者慎用。

２．２　ＰＡＢＤ的具体操作

２．２．１　患者准备　在征得患者同意，签署知情同意书后，进行

采血准备。一般在采血前，输血科医师须周密计划，估计手术

用血量与储血量制定采血方案，决定是否需要使用促进造血药

物。倘若需要应用，可在采血前一周补充铁剂，有条件者可同

时应用ｒＨＥＰＯ
［６］，刺激患者的红细胞再生。研究显示ｒＨ

ＥＰＯ的使用对于进入ＰＡＢＤ项目的低 Ｈｃｔ值患者是很有效

的［７］，但是ｒＨＥＰＯ的使用会增加患者的住院费用。因此，基

于性价比的角度，有待进一步研究。

２．２．２　采血方式　（１）“蛙跳式”采血，适用于预计手术出血量

较大的患者。如果两次采血时间间隔为一周（一般为５ｄ），

３０ｄ采血量就可以达到２０００ｍＬ。（２）直接采集，适用于估计

失血量和需要备血量较小的患者，可一次性采集所需血液。

２．２．３　采血量　采血量小于或等于４００ｍＬ在术前１～４ｄ采

血；采血量大于４００ｍＬ在择期手术前２周内根据患者身体状

况分次采血。

２．２．４　采血时间　（１）两次采血时间不少于３ｄ，最后一次采

血应该在手术前３ｄ完成。（２）如果采血的时间与择期手术的

时间间隔不足以让患者的红细胞再生，那么贮存式输血的最后

结果只会是对血液的慢性稀释。研究发现从献血第１天到手

术当天的时间和患者的红细胞再生状况相关［８］。Ｇｏｏｄｎｏｕｇｈ

等［９］发现，从献血的第１天到手术当天的时间间隔所对应的患

者红细胞再生情况分别为：６～１３ｄ为５２％、１４～２０ｄ为５４％、

２１～２８ｄ为７５％、２８～３４ｄ为１１６％、３５～４１ｄ为１９３％。这

些数据说明提前２８～３４ｄ采血，手术当天患者红细胞才完全
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恢复，其他时间采血只是对患者的血液进行了稀释。因此，最

佳的采血时间为手术前２８～３４ｄ。

３　ＰＡＢＤ的优缺点

ＰＡＢＤ是自身输血的方式之一，具有安全、经济和易于开

展等特点［１０１１］。ＰＡＢＤ由于其安全性（患者不会发生经血传播

疾病和同种异体免疫反应）和操作难度低，一直得到广泛应用，

特别是对一些稀有血型患者，在没有血液来源的情况下，能及

时提供用血。Ｌｅｖｉｎｅ等
［１２］对输注自身血和异体血的患者血容

量的恢复情况分别进行了分析，发现输注自身血在术后血容量

恢复２０％所需要的时间为３．３ｄ，输注异体输血在术后血容量

恢复２０％所需要的时间为５．７ｄ，恢复２５％时相应的时间分别

是７．０和８．８ｄ，恢复３０％时相应的时间是１１．１和１７．７ｄ。因

此，ＰＡＢＤ可以明显减少患者恢复相应血容量的时间。

采血时可能会引起采血部位的血肿；多次采血会引起术前

贫血，有较少比例的人会出现严重的反应，ＰＡＢＤ出现术前贫

血的情况是健康自愿献血者的１１．８倍
［１３］。最常见的严重反

应是血管迷走神经紧张度增强引起的症状，有１２％因心绞痛

需住院治疗，特别是老年人和心脏病患者［１４］。多次大剂量采

血时，有的患者出现明显的贫血，需要单独使用或联合使用铁

剂［１５］，有的患者因为胃肠道反应，未使用铁剂，可以使用ｒＨ

ＥＰＯ
［１６１７］，但是费用昂贵。术前患者安排时间采血，血液的采

集、保存及检测等需一定费用。

４　ＰＡＢＤ的临床应用研究

国外近年来的研究主要集中在ＰＡＢＤ的成本效益比分

析。英国的ＳｉｍｏｎＤｉｘｏｎ等建立一种模型用于评价４种干预

措施（患者术前准备、ＰＡＢＤ、术中血液回收和术后血液回收）

的费用和效果，发现ＰＡＢＤ在骨科、心胸外科、血管外科、普外

科减少用血的比例分别是：３０％、１０％、４０％和２０％
［１８］。该研

究认为ＰＡＢＤ是成本效益比最低的方法，每位患者平均费用

为１３３英镑，与异体血输注比较，减少了患者的住院费用。还

有研究调查了４８７例大肠癌切除术，对输注异体血后的患者感

染率和住院天数进行分析［１９］，发现每多输１Ｕ红细胞悬液，患

者住院天数增加１．３％。很多研究认为ＰＡＢＤ比输注异体血

花费更高，患者的护理费用也会增加，血液浪费也是一个难

题［２０２１］。因此，怎样提高ＰＡＢＤ的成本效益比是当前值得研

究的课题。

由于目前我国各地频频出现血液供应紧张的现象，国家近

年来大力提倡自身输血，一些城市临床自身输血率不断上升。

当前国内大部分研究主要从血常规在手术前后的各项指标（红

细胞的数量、血红蛋白的含量、红细胞压积）以及血液的回输率

等对ＰＡＢＤ的临床应用进行分析评价
［２２］。观察性研究比较

多，随机对照研究比较少。而且观察指标比较单一，不能全面

分析。ＰＡＢＤ作为一项侵入性操作，应该通过随机对照研究评

估其有效性和安全性。因此，当前需要更多的高质量的随机对

照研究对ＰＡＢＤ进行研究。

５　展　　望

综上所述，ＰＡＢＤ应用比较广泛，目前国内外一致认为它

能够减少异体血的使用，减少供血压力。但是就成本效益比而

言，还存在争议，特别是血液浪费这一问题，没有得到有效解

决。笔者认为，在进行ＰＡＢＤ之前，输血科和临床医师之间的

沟通应该更加深入、临床医师对患者病情和手术状况加强预

判，以期对患者的手术需血评估尽量准确，减少血液浪费。对

已经采集好而没有输注的血液，在征得患者同意后，是否可以

通过血站检验合格后转为无偿献血，给患者发献血证并利用血

液？如血液并未通过筛查，按照相关的医疗废物无害化处理？

随着应用的深入，这一问题可能会更加严重，值得相关部门进

一步研究和制定政策。

ＰＡＢＤ作为一种侵入性操作，临床实施时可能遇到很多阻

力，比如患者不配合，医师嫌麻烦等。ＰＡＢＤ要有效地广泛应

用于临床，必须加强知识普及和临床沟通。对其疗效的评价，

则要通过严谨的实验设计，从患者的血液常规、治疗费用、住院

时间、不良反应、成本效益比、术后感染、预后以及术后免疫抑

制状况等多指标综合分析，为其临床应用和深入开展提供循证

医学依据。
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·综　　述·

乳腺癌患者外周血Ｈｅｒ２ＥＣＤ的检测及其临床意义研究进展


朱娟娟１综述，葛金芳２，唐吉斌１审校

（１．安徽省铜陵市人民医院检验科，安徽铜陵２４４００２；２．安徽医科大学药学院，安徽合肥２３００２２）

　　关键词：乳腺肿瘤；　肿瘤标记，生物学；　综述乳腺肿瘤；　肿瘤标记，生物学；　综述
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　　Ｈｅｒ２属于受体酪氨酸激酶中的生长因子受体家族，其过

表达对乳腺癌是一个独立的预后因子，提示预后差，容易复发

和转移，对化疗、激素治疗、放疗具有抗性，其表达水平的检测

已作为一个独立指标用于对肿瘤生物学行为的判断。目前检

测方法主要有免疫组织化学法（ＩＨＣ）、酶联免疫法（ＥＬＩＳＡ）、

荧光原位杂交（ＦＩＳＨ）、聚合酶链反应（ＰＣＲ）等，这些方法可对

肿瘤组织中 Ｈｅｒ２的状态做出较有效评估，但存在一定局限

性，如在标本处理过程中可能对抗原有所损害而导致假阴性，

检测流程过于繁琐，由于取材不便不利于对患者复发、转移等

的动态监测。近年来研究表明，Ｈｅｒ２胞外段即 Ｈｅｒ２ＥＣＤ可

以从细胞表面切除并且进入血清中循环，这一过程受到了酪氨

酸磷酸化和蛋白酶活性调节。Ｈｅｒ２胞外区切割被认为在一

定比例的乳腺癌中是一个持续过程，导致与细胞膜关联的胞内

区（Ｐ９５蛋白）的持续活化和和下游 ＭＡＰＫ通路及ＰＩ３Ｋ通路

的增强，细胞增殖失控，具侵袭性［１］。因此血清 Ｈｅｒ２ＥＣＤ作

为乳腺癌标志物越来越得到人们的重视，成为ＩＨＣ和ＦＩＳＨ

等检测的有效补充手段。本文主要就近些年来关于 ＨｅｒＥＣＤ

检测的方法及临床意义的研究进展进行综合分析。

１　Ｈｅｒ２ＥＣＤ的检测方法及其分布

目前对于血清中 Ｈｅｒ２ＥＣＤ的检测主要采取双抗夹心

ＥＬＩＳＡ法。２０００年９月美国ＦＤＡ首次批准了ＯｎｃｏｇｅｎｅＳｃｉ

ｅｎｃｅｓ公司开发血清 Ｈｅｒ２ＥＣＤ检测试剂盒Ｉｍｍｕｎｏ１，该试

剂盒包括包括两种可以结合 Ｈｅｒ２ＥＣＤ不同表位的单抗（ＮＢ

３ａｎｄＴＡ１）以及用来做标准曲线重组表达的 Ｈｅｒ２ＥＣＤ
［２］。

值得一提的的是该试剂盒中的抗体与抗体药物赫赛汀有着不

同的抗原结合表位，所以在该抗体治疗过程中对检测并没有干

扰。ＦＤＡ进一步规定了检测阳性的临界值是１５ｎｇ／ｍｌ，在此

之前，众多的检测方法和临界值规定结果导致误差，如在２０００

年ＡＳＣＯ年会上比较了用４Ｄ５和ＦＤＡ批准的试剂检测同一

份患者血清的结果，显示４Ｄ５抗体试剂的灵敏性显著较低。

近年来，随着科技的进步，又相继出现了灵敏度更高的检测方

法，如免疫化学发光的方法 （ＣＬＩＡ）
［３］、微传感器的方法

（ＰＥＭＳ）
［４］等。

但是目前对于血清中 Ｈｅｒ２ＥＣＤ的分布及临床意义仍存

在很多争议，从而限制了该项检测在临床上的应用。但回顾

１９９１～２０１１年关于 Ｈｅｒ２ＥＣＤ在乳腺癌患者中分布的文献表

明，平均３２％的乳腺癌患者存在 Ｈｅｒ２ＥＣＤ的升高，其中处于

疾病进展期的患者尤为常见，据统计转移性乳腺癌患者中有

４３％的患者 Ｈｅｒ２ＥＣＤ升高，而原发性乳腺癌患者仅有１８％

的患者 Ｈｅｒ２ＥＣＤ升高
［５］。

２　Ｈｅｒ２ＥＣＤ检测的临床意义

２．１　Ｈｅｒ２ＥＣＤ与乳腺癌组织 Ｈｅｒ２状态联系　作为组织

Ｈｅｒ２蛋白的切割产物，血中 Ｈｅｒ２ＥＣＤ水平与组织 Ｈｅｒ２表

达之间的联系一直为人们所关注。一种观点认为二者之间存

在联系，如Ｆａｒｚａｄｎｉａ等
［６］指出以１８．４ｎｇ／ｍＬ作为血清 Ｈｅｒ２

ＥＣＤ临界值，则血清ｈｅｒ２阳性的乳腺癌患者４６．７％组织阳性

的为４３％，结果具有相关性，这样的相关性不仅存在于乳腺

癌，也存在于其他高表达ｈｅｒ２的肿瘤中
［７］，Ｇａｒｏｕｆａｌｉ等

［８］认

为转移性乳腺癌患者 Ｈｅｒ２ＥＣＤ升高与组织 Ｈｅｒ２阳性的一

致性高于原发性乳腺癌；另外一种观点认为二者之间很少或根

本没有联系，即有些组织 Ｈｅｒ２阴性 Ｈｅｒ２ＥＣＤ水平异常增

高，有些虽然组织表达阳性但血中 Ｈｅｒ２ＥＣＤ含量很低
［９］。

Ｈｅｒ２ＥＣＤ与组织 Ｈｅｒ２表达不一致的原因可能是肿瘤真实

的生物性改变，也有可能是技术性原因产生（如取材误差

等）［１０］，也有可能是采用不同临界值的所致。值得注意的是有

些乳腺癌患者组织学检测阴性但血 Ｈｅｒ２ＥＣＤ的升高
［１１］，甚

至出现 Ｈｅｒ２原发灶阴性而转移灶阳性的情况
［１２］，这部分患

者有可能对单抗治疗有效［１３］，所以如果仅依赖于组织检查结
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