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血型系统外#
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血型不合妊娠会产生新生儿溶血病$
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血型不合输血常引起免疫溶血性输血反应$
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例就诊者的
4D

血型不规则抗体#旨在
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血型抗体的检出率及分布情况#为预防
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检者血清与抗筛细胞反应#检查血型不规则抗体(将被检者
8

MT

血标本离心分离#分别取血清
/$

%

T

#加入到微柱凝胶卡相

应
8

孔中#然后依序加入
)

'

*

'

+

号筛选红细胞
/$

%

T

#孵育

!/M:<

#离心
!$M:<

观察反应结果(被检者血清与
)

'

*

'

+

号筛选红细胞都无凝集者为阴性#与任何一号抗筛红细胞有凝

集者为阳性(

+

"7."

+

国际检验医学杂志
"$!/

年
!$

月第
8-

卷第
!%

期
!

Y<AZTCN)@L

!

XHA>N@F"$!/

!

'>G#8-

!

1>#!%

"

基金项目!陕西省科技厅科研课题项目$

"$!82Ua0$8,$.

&(

!

作者简介!方晓蕾#男#主管检验师#主要从事输血管理'临床输血及血清免

疫学研究(



?#A#@

!

不规则抗体特异性鉴定与确定
!

采用微柱凝胶抗球蛋

白技术(将红细胞血型不规则抗体筛查结果为阳性的标本设
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儿抗体特异性与其母亲抗体特异性完全一致#新生儿
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及
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例
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例
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例出现
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妊娠终止$孕龄大于
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个月&#其余
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#所产新生儿血浆中均未检出
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例检出
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血型抗

体#其原因尚不明确(
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不规则抗体的效价及特性
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Y

B

]

#或
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#在
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均可与具有相

应抗原的红细胞反应(
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讨
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论

在人类已经发现的
8$

多个红细胞血型系统中#

4D

血型系

统是最为复杂的血型系统#其表达的血型抗原多达
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个)
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#其

中
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抗原性最强#其次为
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等#因输血或妊娠等同种免

疫产生同种抗体#当再次
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血型不相容输血或妊娠#就可引

起严重的
&=4

及
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(在临床输血中
4D

血型相容性的

意义仅次于
2+X

血型#而由于
4D

血型抗原表位是多肽#在胎

儿出生时已发育成熟#与相应的
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]

抗体亲和力较强#严重的

&01

病例多由
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血型抗体引起#在
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的发病方面#
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血

型抗体较
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血型抗体更为重要)
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(因此#调查
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血型抗

体的检出率及特异性分布情况#了解
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血型抗体产生的规律

对预防
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及
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具有重要的临床意义)
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!$%$$$

例就诊者
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$

7#88$5

&'抗
,H

$

.#"%!5

&'抗
,(

$

"#$785

&'抗
,@

$

"#$785

&(本研究中抗
,*

的

比率较高#抗
,0

的比率较低#这可能是因为国内人群
4D

$

*

&阴

性频率远高于
4D

$

0

&阴性频率#

4D

$

*

&阴性输血又没纳入到临

床输血技术规范中来#

4D

$

*

&同种免疫概率较高而又没有采取

有针对性的预防措施)

/

*

(

输血和妊娠是产生红细胞血型免疫抗体的重要原因(本

研究中检出的
%-

例
4D

血型抗体中#除
!.

例新生儿抗体来自

母体外#

.%

例成人均有妊娠史或输血史#抗体来自母体的
!.

例
4D,&01

患儿占同期检出
4D,&01

患儿的
-/#/6/5

#而其

他所有无妊娠史及输血史的被检者中均未检出
4D

血型抗体(

表明妊娠和输血引起的同种免疫是
4D

血型抗体产生的原因#

新生儿自母体被动获得的
4D

血型抗体是
4D,&01

最主要的

致病抗体(

本研究中采用微柱凝胶抗球蛋白技术检出的
%-

例
4D

血

型抗体均为
Y

B

]

类#或
Y

B

]dY

B

)

类#并且在
8.W

都可与相应

抗原发生凝集反应#表明所检出的
4D

血型抗体均具有临床意

义(除血型抗体的
Y

B

类型及
8.W

反应性外#红细胞血型抗体

的效价与临床意义也密切相关#抗体效价越高致敏红细胞的能

力越强#其导致
&=4

及
&01

的程度也越严重(研究中检出

/"

例孕妇血浆中有
4D

血型抗体#其中
8

例发生了宫内死胎#

!

例多次习惯性流产#

!

例出现
"

次以上晚期妊娠终止$孕龄大

于
.

个月&#分娩的新生儿有
!.

例被证实其红细胞被来自母体

的
4D

血型抗体致敏#其余
6

例红细胞未被抗体致敏的新生儿

母亲血浆
4D

血型抗体效价均小于或等于
6

(因此对检出
4D

血型抗体的孕妇进一步检测
Y

B

]

抗体的效价#可为评估胎儿发

生
&01

的严重程度'制定合理的干预措施提供参考)

-

*

(

国内
!%7!

$

"$!"

年报道的
&=4

及
&01

病例中由抗
,0

引起的病例高达
67#875

$

""6

"

6-8

&)

.

*#而本研究抗
,0

只占检

出
4D

血型抗体的
7#885

#这是因为近年来我国实行了
4D

$

0

&

相容性输血#绝大多数
4D

$

0

&阴性受血者都能接受
4D

$

0

&阴

性血的输注#因输血所致同种免疫性抗
,0

越来越少%另一方

面#中国实行计划生育政策#育龄妇女的平均妊娠次数减少也

可能是
4D

血型抗体检出率较低的原因之一(但值得重视的

是#随着抗
,0

检出率的逐渐减少#抗
,*

及抗
,H*

已成为最多见

的
4D

血型抗体#由抗
,*

及抗
,H*

致
&=4

及$下转第
".7-
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!

讨
!!

论

本研究建立了一种采用干血斑进行地贫基因检测的方法#

并对干血斑洗脱条件和基因组
012

提取方法做了优化(采

用此方法可以准确'方便'快捷地进行干血斑标本的地贫基因

检测#适用于临床使用的多种地贫基因检测方法(干血斑标本

在常温下可以稳定保存#保存
%

个月后依然可以稳定地进行地

贫基因检测(该方法为地贫基因检测提供了一种方便的标本

采集方式#特别适用于标本采集困难的检测对象#如新生儿#也

是基层医院和边远山区的地贫基因标本转诊的理想方式(

干血斑采集血液标本具有很多优点!需要标本量少%便于

采集#末梢血即可%占用空间小#无需低温保存#便于运输#快递

邮寄即可%血斑干燥后#生物危害性减低(所以干血斑标本采

集方式已广泛应用于苯丙酮尿症$

3Ub

&#先天性甲状腺功能

减低症$

(&

&等新生儿筛查项目)

6

*

#另外在新生儿
&Y'

抗体和

核酸)

/,.

*

'巨细胞病毒$

()'

&

012

等检测中也发挥了重要作

用)

7,%

*

(

一种分子诊断方法是否适用于干血斑标本取决于该方法

对核酸浓度$总量&和质量的要求(目前#临床地贫基因检测试

剂盒由于其检测体系较为复杂#对核酸的浓度和质量要求较

高#生产厂家基本上都没提供干血斑标本的检测方式(保证干

血斑提取
012

的浓度和质量的关键步骤是干血斑打孔后的

洗脱#本研究结果显示#

//W

振荡洗脱
!D

可以达到较好的洗

脱效果%而洗脱时间太长则容易导致提取的
012

质量差或试

验失败#这可能与本研究采用磁珠法提取
012

有关#由于制

备干血斑的滤纸片含有大量纤维素#干血斑浸泡时间长会导致

滤纸纤维大量脱落在洗脱液中#对后续磁珠吸附
012

的过程

造成严重影响#可能导致
012

质量差或试验失败(另外#本

研究将提取
012

用的血斑数量增多#但得到
012

的量并没

有明显提高#究其原因是血纸片洗脱时#在同样体积的洗脱缓

冲液中圆纸片越多#洗脱的效率越差%另外滤纸片具有很强的

吸水性#圆纸片越多将造成洗脱后上清液的损失量增大(所

以#在对干血斑进行基因组
012

提取时#一定要结合选取的

012

提取方法对干血斑的洗脱方法进行优化(

目前#临床实验室主要采用的都是商品化的
012

提取试

剂盒#各种不同的试剂盒的
012

提取质量和效率有差别(要

从干血斑中获得高质量和高浓度的基因组
012

#试剂盒的选

择也非常关键(本研究也采用了多种磁珠法的试剂盒#提取的

012

质量差别很大#本研究选用的这种磁珠可以得到高质量

的
012

#并且这种基于磁珠的方法可以应用在自动核酸提取

工作站上#大大地提高了干血斑标本提取
012

的效率#特别

适合大样本批量检测(

干血斑提取
012

的第一步是采用打孔设备打下血斑圆

纸片#由于打孔设备不是采用一次性刀头#所以需要注意标本

间的交叉污染(本研究结果显示#打孔仪在正常使用情况下#

在对不同的干血斑进行连续打孔不会造成标本间的地贫基因

检测的交叉污染#这也可能与地贫基因检测灵敏度有关#即使

刀头上有少许的滤纸纤维残留#提取
012

后也无法检测出

来(要防止标本间交叉污染#打孔设备的清洁尤为重要#所以

为避免干血斑间的交叉污染#必须对打孔设备经常清洁#并定

期维护保证其能正常稳定工作(

近年来#地贫防控工作得到了各级政府的高度重视#在广

东'广西和海南等省正在实施政府为主导的地贫防控项目)

!$

*

(

由于地贫基因检测在基层单位尚难普及#所以地贫防控中的一

项重要工作就是建立地贫基因标本转诊网络(干血斑由于标

本采集和运输方便#将是地贫基因标本转诊的首选方式(另

外#现在不少单位已在新生儿中采用干血斑进行血红蛋白地贫

筛查#对于筛查阳性的标本可以直接采用干血斑进行地贫基因

诊断#不用再次采集标本(采用干血斑进行地贫基因检测的方

法将在地贫标本转诊网络建设中发挥重要的作用(
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