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交叉配合试验在肿瘤患者血小板输注中的临床应用
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　　摘　要：目的　探讨血小板交叉配合试验对肿瘤患者血小板输注效果的临床价值。方法　选择３９例血小板相关抗体阳性的

肿瘤患者，分为随机输注组与交叉配合输注组，计算输注后１ｈ和２４ｈ血小板增加校正指数（ＣＣＩ），判断血小板输注效果并进行

比较分析。结果　随机输注组与交叉配合输注组的１、２４ｈＣＣＩ分别为（６．３４±１．８２）、（３．０５±１．４２）×１０９／Ｌ与（１５．５８±３．１２）、

（８．１３±２．５５）×１０９／Ｌ，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；血小板输注有效率分别为２３．８１％、８３．３３％与１４．２９％、７２．２２％，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）。结论　对血小板相关抗体阳性的肿瘤患者进行输注前交叉配型可显著提高血小板输注的有效性。
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　　单采血小板成分输血是目前临床主要采用的血小板输注

方式，其因血小板水平高并且治疗效果良好而在近年来得到广

泛应用。临床输注血小板指征为预防和治疗因血小板数量减

少或血小板功能缺陷引起的出血［１］。特别是在肿瘤患者自身

的血小板减少，放、化疗期间所引起的血小板生成减少和破坏

等情况下，需输注血小板。但是，对于多次、反复输血或血小板

的肿瘤患者，容易产生血小板相关抗体，因免疫因素导致输入

的血小板遭到破坏而输注无效（ＰＴＲ）。产生血小板相关抗体

的患者中有２６％～７１％产生人类白细胞抗原（ＨＬＡ）抗体，其

中１０％除 ＨＬＡ 抗体外，同时存在血小板特异性（ＨＰＡ）抗

体［２］。由于血小板相关抗体导致ＰＴＲ的相关作用已确定，逐

渐发展出选择相合供者血小板的方法，血小板交叉配合试验即

为目前临床实验室用于血小板供者选择的常用方法。笔者于

临床输血工作中对３９例血小板相关抗体阳性肿瘤患者采用交

叉相合血小板输注治疗的血小板增加校正指数（ＣＣＩ）和有效

率展开观察，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１５年１～１２月本院肿瘤科住院、经血

小板相关抗体检测阳性患者３９例，其中男１８例，女２１例；年

龄１２～７４岁，平均（３８．０±０．５）岁。其中肺癌１６例，宫颈癌６

例，乳腺癌９例，淋巴瘤６例，多发性骨髓瘤２例。患者的临床

诊断均符合疾病诊断相关标准。随机分为２组，血小板交叉配

合输注组（后称交叉配合组）输注经交叉配合试验相合的血小

板，随机输注组（后称随机组）输注随机血小板。

１．２　仪器与试剂　ＳＹＳＭＥＸＸＴ２０００ｉ全自动五分类血细胞

分析仪，专用血型血清学离心机，仪器性能已经过相关验证；血

小板计数试剂均由日本ＳＹＳＭＥＸ公司提供，血小板抗体检测

试剂盒由长春博迅公司提供。

１．３　方法

１．３．１　血小板的输注　临床医师根据患者实验室检查和临床

症状决定血小板的输注，操作均符合《临床输血技术规范》的指

征。机采血小板由恩施州中心血站提供，在（２２±２）℃血小板

保存箱震荡保存，血小板水平大于或等于２．５×１０１１／Ｌ。５ｄ

内使用。尽快并一次性足量输注。

１．３．２　血小板输注效果评价　血小板输注后效果评价采用

ＣＣＩ
［３］，输注后１ｈ的ＣＣＩ大于７．５×１０９／Ｌ或者２４ｈ的ＣＣＩ
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大于４．５×１０９／Ｌ为输注有效，否则无效。检测血小板计数需

分别采集３次外周血并用乙二胺四乙酸（ＥＤＴＡ）抗凝，时间分

别为输注前、后１ｈ和输注后２４ｈ，立即检测并计算ＣＣＩ。

１．３．３　血小板交叉配型　采用固相红细胞凝集原理进行血小

板交叉配型，严格依照试剂盒使用说明书操作及判读结果，设

标记供者、阳性、阴性对照孔，分别加入１００×１０９／Ｌ水平的供

者机采血小板悬液５０μＬ，离心５ｍｉｎ后洗涤３次，每孔中加入

低离子强度溶液１００μＬ，再依次向各孔中加入受者标本、阳性

对照、阴性对照５０μＬ，摇匀后于３７℃孵育３０ｍｉｎ，洗涤５次

后加入抗人ＩｇＧ和指示红细胞各５０μＬ，用离心机离心５ｍｉｎ

后观察结果，红细胞均匀分布在孔底部表面为阳性，而孔底部

中央形成红细胞聚集为阴性，阴性表示血小板交叉配合试验

相合。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２０．０统计学处理软件分析数

据，计量资料用（狓±狊）表示，组间比较采用狋检验；计数资料用

率表示，组间比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５表示差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　肿瘤患者随机输注与交叉配合输注的ＣＣＩ值评价　３９

例采用固相凝集法检测血小板抗体阳性患者中，交叉配合组输

注血小板后１、２４ｈ的ＣＣＩ与随机组比较，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。见表１。交叉配合组输注血小板后１、２４ｈ的ＣＣＩ

值分别为（１５．５８±３．１２）、（８．１３±２．５５）×１０９／Ｌ，随机组输注

血小板后１、２４ｈ的 ＣＣＩ值分别为（６．３４±１．８２）、（３．０５±

１．４２）×１０９／Ｌ。

表１　　随机输注与交叉配合输注的ＣＣＩ值评价（×１０９／Ｌ）

组别 狀 输注后１ｈ 输注后２４ｈ

交叉配合组 １８ １５．５８±３．１２ ８．１３±２．５５

随机组 ２１ ６．３４±１．８２ ３．０５±１．４２

　　注：与随机组比较，犘＜０．０５。

２．２　肿瘤患者随机输注与交叉配合输注的效果评价　３９例

采用固相凝集法检测血小板抗体阳性患者中，交叉配合组血小

板输注后１、２４ｈ有效率与随机组比较，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。交叉配合组输注血小板后１、２４ｈ有效例数分别

为１５、１３例，输注有效率分别为８３．３３％、７２．２２％。随机组输

注血小板后有效例数分别为５、３例，输注有效率分别为

２３．８１％、１４．２９％。

表２　　随机输注与交叉配合输注的效果评价［狀（％）］

组别 狀

输注后１ｈ

有效 无效

输注后２４ｈ

有效 无效

交叉配合组 １８ １５（８３．３３） ３（１６．６７） １３（７２．２２） ５（２７．７８）

随机组 ２１ ５（２３．８１） １６（７６．１９） ３（１４．２９） １８（８５．７１）

　　注：与随机组比较，犘＜０．０５。

３　讨　　论

　　肿瘤患者往往需要血小板的支持治疗，但同时也面临着易

发生ＰＴＲ的问题。ＰＴＲ指患者连续２次或２次以上接受保

存时间在５ｄ内的合格血小板输注后，血小板数目增加不满

意，即临床出血症状未见改善，血小板计数未见显著增高，甚至

出现下降的情况［４］。ＰＴＲ发生后，临床处理相当棘手，血小板

再次输注也无法达到提升血小板、预防出血及止血的预期效

果，造成患者负担加重和血液资源的浪费。出现ＰＴＲ的原因

大致可分为非免疫因素及免疫因素。其中，目前认为非免疫因

素为主要原因，包括血小板本身质量、感染、发热、药物、弥散性

血管内凝血（ＤＩＣ）、脾功能亢进及造血干细胞移植等
［５］。免疫

因素包括患者受免疫刺激产生的 ＨＬＡ同种抗体、ＨＰＡ抗体、

ＡＢＯ血型系统抗体及患者自身免疫异常状态等因素
［６］。

目前，临床对ＰＴＲ的评价指标常使用ＣＣＩ。本研究显示，

采用２种不同策略的血小板输注，ＣＣＩ的升高程度和输注有效

率差异有统计学意义，采用血小板随机输注的ＣＣＩ和输注有

效率显著低于交叉配合输注，与国内相关报道一致［７］。然而，

并非所有随机输注的１、２４ｈＣＣＩ均低于有效标准，仍有部分

血小板相关抗体阳性的肿瘤患者通过随机输注血小板达到治

疗目的。提示此类患者开始接受血小板输注时，可考虑随机输

注；如其产生ＰＴＲ，则输注交叉配合的血小板。相反，有部分

通过交叉配合输注血小板患者并没有引起ＣＣＩ值的有效增高

而被判断为输注无效。这些患者输血后效果和配合性试验结

果并不相符，说明除已知的血小板相关抗体等免疫因素外，还

存在干扰血小板输注有效性其他因素。这部分肿瘤患者住院

期间多接受过化疗、放疗、干细胞移植等，使其情况更为复杂，

可能产生更多影响血小板输注有效的不利因素［８］。

血小板配合输注在为患者提供合适的血小板、提高血小板

的输注有效率及避免ＰＴＲ发生方面，值得肯定
［９］。但是，患者

反复输注血小板，易受同种免疫刺激，血小板相关抗体阳性率

逐渐增加［１０］。尤其是体内存在 ＨＬＡ抗体的患者，即使通过血

小板交叉配合输注，也不易找到与之相合的供者。另一方面，

供者的动员、血小板的供给一定程度上制约着血小板交叉配合

试验的开展，也对 ＨＬＡ配型产生影响。在对患者 ＨＬＡ进行

基因分型后寻找与之配合血型的血小板供者时，几乎无法找到

ＨＬＡ完全一致的供者，为及时满足患者的血小板输注需求，往

往选择部分配合的供者［１１］。ＨＬＡ配型程度不同，导致输注效

果不同，当前仍没有被广泛认同的方案。由于条件限制，此次

研究未对２种方法的输血效果进行比较。

总之，肿瘤患者血小板输注效果受各种复杂因素的影响，

而相关问题已经引起临床工作者的重视。对于血小板相关抗

体阳性的肿瘤患者而言，血小板交叉配合试验作为经济易行的

方法，在为其寻求合适的血小板输注及解决ＰＴＲ方面有一定

优势。
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ＦＴ４与工作和兴趣、激越呈负相关关系，Ｔ３与疑病呈正相关关

系，Ｔ４与激越呈负相关关系，提示抑郁症患者的甲状腺激素水

平存在变化，存在神经内分泌紊乱，ＨＰＴ活动异常。有学者研

究认为，甲状腺激素水平异常者易出现焦虑、抑郁等症状［１２］。

现研究认为，甲状腺激素对体液免疫和细胞免疫都有促进作

用，甲状腺激素的分泌受某些细胞因子影响［１３］，而本研究观察

试验组血清ＩＬ６水平与各甲状腺激素水平无相关性，原因尚

需进一步研究。

本研究观察血清ＩＬ６水平 ＲＯＣ曲线 ＡＵＣ面积在抑郁

男、女组分别为０．４３４、０．８１５，在５０岁及以上组、４０～４９岁组、

３０～３９岁组、２９岁及以下组的 ＡＵＣ 面积分别为０．７０５、

０．７６９、０．８２６、０．７７６，在轻度抑郁组、中度抑郁组及重度抑郁组

的ＡＵＣ面积分别为０．６２０、０．８４０、０．６９３，在半年以内组、半年

至２年组、２年以上组的 ＡＵＣ面积分别为０．４４８、０．８７６、

０．８１０，证明血清ＩＬ６水平在抑郁女患者组、各年龄段组、中度

抑郁组、重度抑郁组、在半年以上组有一定诊断价值，而在抑郁

男患者组、轻度抑郁组、半年以内组无诊断价值。有学者研究

也认为ＩＬ６是诊断重症抑郁的可靠标志物
［７］。

总之，本研究主要进行治疗前的细胞因子水平研究，首发

抑郁患者通过治疗改善症状后，本试验观察的ＩＬ６水平是否

会有所改变，仍需进一步研究。尽管本试验采用敏感性和特异

性高的电化学发光法，ＩＬ６能否为抑郁症病理基础提供理论

依据或成为常规检测诊断标志物，由于研究标本例数较少，尚

需进一步大样本研究证实。免疫功能激活可能是抑郁症发生

的病理生理机制。细胞因子在抑郁症发病机制中的地位仍存

在众多争议，抑郁症病因复杂，其生物学异常涉及体内多个系

统，细胞因子是否对抑郁症的发病起主要作用，还有待进一步

研究。
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