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ＡＢＯ血型不合的血小板输注研究进展


吴建君 综述，赵树铭△审校（第三军医大学第一附属医院输血科／中国人民解放军重庆血站，

重庆　４０００３８）

　　【关键词】　ＡＢＯ血型；　血小板；　输血；　安全

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１４．１９．０５３ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１４）１９２７６１０３

　　在临床输血中，输注 ＡＢＯ不相合的红细胞（ＲＢＣ）会导致

严重的免疫性溶血性输血反应，因此，临床上主要采用 ＡＢＯ

同型ＲＢＣ输注；ＡＢＯ非同型 ＲＢＣ和血浆输注在临床很少采

用。紧急情况下可以供者ＲＢＣ与患者血浆血型相合或大量血

浆输注时与患者ＲＢＣ血型相合，而不管患者体内抗 Ａ或抗Ｂ

的存在。血小板输注时 ＡＢＯ相合的重要性一直是一个长期

争论的问题［１］。我国要求按照血小板 ＡＢＯ同型输注，对于单

采血小板，可不考虑血型，优先考虑是否与受血者ＲＢＣ血型相

合［２］。美国等国家血小板常规输注无需考虑 ＡＢＯ血型，这具

有两方面的优点：第一是可供性，ＡＢＯ同型血小板并不是总能

常规保障充足供应，或在紧急情况下患者 ＡＢＯ血型未知；第

二是避免血小板浪费，因为血小板仅５ｄ保存期，常无法满足

ＡＢＯ同型发放方式。但另一方面，ＡＢＯ非同型血小板输注可

能导致输血不良反应的发生，如急性溶血、发热、同种异体免疫

反应、炎症和降低有效性［１］。本文综述 ＡＢＯ血型对血小板输

注的安全性评价。

１　临床血小板输注的效果

美国每年约有９百万浓缩血小板制剂（约２百万治疗剂

量）应用于临床治疗，输注血小板发生不良反应的风险约为

１∶１０００～１∶３０００
［３］。据报道１５％～２０％接受非同型多次

血小板输注的白血病患者会有严重的出血，而相似患者接受

ＡＢＯ同型血小板输注的仅５％发生出血
［４］。在一份国家级队

列研究中，输注ＡＢ血浆到 Ｏ型患者中可增加约１０％明显的

死亡率；而给患者输注ＡＢＯ同型血小板和冷沉淀则可明显减

少死亡率。虽然发生这些不良反应的病因还有争论，但有证据

表明可能与ＡＢＯ不相合有关
［５］。ＡＢＯ主侧不相合的血小板

输注易导致血小板输注的效应性降低，这是由于血小板表面

ＡＢＨ抗原物质的表达可导致血小板在受者体内被同种异体抗

体所清除。输注 ＡＢＯ次侧不相合的血小板则可暴露受者与

ＡＢＯ血型不合的血浆，与发生急性溶血性输血反应有关。

１９９６～２００６年美国ＦＤＡ统计有６次因输注次侧不相合血小

板所引起的溶血而导致死亡事件［６］。认识到 ＡＢＯ不相合输

血可能发生不良反应，美国血库协会（ＡＡＢＢ）等机构要求输血

服务机构应当制定 ＡＢＯ不相合血小板输注的政策。更安全

输血合作的生物医学组织（ＢＥＳＴ）进行了一次国际调查，表明

ＡＢＯ不相合血小板输注存在明显的临床差异，在１２６个参加

调查的单位中，约１９．４％缺乏文字性的ＡＢＯ不相合血小板输

注政策［７］。在中国，因血小板制剂的标准和剂量等与国外有一

定差异，特别是部分单位手工制备的浓缩血小板制剂未去除白

细胞以及添加血小板添加液等，大多数医院临床输注采用的原

则依然为ＡＢＯ同型血小板输注，虽有零星的输血不良事件发

生，但缺乏系统规范的可靠统计数据。

１．１　ＡＢＯ同型血小板输注　对３家随机临床试验和１６家常

规临床观察得出，ＡＢＯ同型血小板输注的血小板计数增加值

高于ＡＢＯ不同型血小板输注
［８］。但因该研究中无输注血小板

相关的患者死亡率、出血事件或输血反应等终极观察指标，总

体临床效果评价仍不明确。而且也没有临床试验明确地评价

这些重要临床事件，因此，这些资料对临床使用同型或不同型

血小板输注是无结论性。虽然缺乏结论性的证据支持患者接

受ＡＢＯ同型输注会产生较好效果，但一些输血工作者认同这

一理念。２００５年Ｒｏｃｈｅｓｔｅｒ大学执行为所有患者尽可能提供

同型血小板输注这一政策，在外科患者中，对实施这一政策前

后进行观察，ＡＢＯ同型血小板输注可减少外科手术患者的

ＲＢＣ输注量，溶血和过敏输血反应显著减低，有益于患者康

复［９］。在中国，大多数医院采用ＡＢＯ同型血小板输注，但因供

应紧张或发生临床无法保障血小板输注的现象，也采用 ＡＢＯ

次侧不相合的输注。本院临床实践中，特殊紧急情况采用

ＡＢＯ次侧不相合的输注，也未见不良反应的发生。因此，在血

小板产品供应有限的情况下，应进行大规模的随机临床试验来

确认ＡＢＯ同型血小板输注的确切效果，并制定特殊情况下非

同型输注的原则［１］。

１．２　ＡＢＯ主侧不相合的血小板输注　ＡＢＯ主侧不相合的血

小板输注会导致血小板输注后计数增加值幅度小于 ＡＢＯ同

型或次侧不相合的输注效果。Ｔｒｉｕｌｚｉ等
［１０］对血小板低下患者

的血小板剂量进行临床试验，比较了 ＡＢＯ同型、ＡＢＯ主侧相

合和ＡＢＯ次侧相合的血小板输注效果，分析了输注后血小板

计数增加值和输血间隔时间，得出血小板 ＡＢＯ相合状态对预

测２级或以上出血无影响。与ＡＢＯ同型输注相比，主侧ＡＢＯ

相合的血小板输注会导致输注后４、２４ｈ血小板绝对和校正计

数增加值有所降低，但与ＡＢＯ次侧不相合血小板输注无差异。

证实了血小板输注后计数增加值的微小差异不会增加出血风

险。另一项研究证实了主侧不相合输注对血小板体外功能的

影响，发现主侧不相合血小板暴露于中度到高度抗 Ａ／Ｂ抗体

的血浆中会影响血小板的功能，如抑制血小板聚集等［１１］。这

一发现提示，排除血小板输注后计数增加值，血小板功能可能

会受到接受ＡＢＯ主侧不相合血小板血浆的损伤。在一份研究

中，一组免疫缺陷患者接受Ｃ１ｑ相合性血小板输注（ＨＬＡ相

合），证明Ｃ１ｑ相合血小板输注时血小板校正计数增加值为

１０．６×１０９／Ｌ与不相合输注的２．５×１０９／Ｌ比较明显提升。说

明ＡＢＯ相合与否并不显著影响校正计数增加值，有７５％血小

板以前认为不相合的实际上Ｃ１ｑ是相合。这一发现提示当选

择血小板对于 ＨＬＡ敏感性个体输注时应尽可能选择 ＨＬＡ相
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合以得到更好的效果［１２］。

１．３　ＡＢＯ次侧不相合的血小板输注　ＡＢＯ次侧不相合的血

小板输注与血管外溶血有关，但在一份回顾性资料总结中显

示，５９９９３例血小板输注中仅发生３例 ＡＢＯ不相合的输血不

良事件，提示 ＡＢＯ 次侧不相合血小板输注的溶血发生率

低［１，１３］。据多个个案报道，典型溶血反应发生在输注含有高滴

度抗Ａ的Ｏ型血小板到 Ａ型受血者时。对具有高滴度抗Ｂ

效价的Ａ型血小板供者应注意在次侧不相合的血小板输注时

发生溶血的风险［１４］。对 ＡＢＯ次侧不相合血小板输注产生溶

血风险的看法在业界变化很大。ＢＥＳＴ合作的国际性调查高

度重视当无ＡＢＯ同型血小板供应时无统一的输血策略这一

现象［７］。在以血浆为介质的单采血小板供应机构中，５４．０％显

示采用ＡＢＯ次侧不相合的血小板输注，２９．９％选择任何可供

的血小板。如果次侧不相合血小板被采用，４８．１％的机构未采

取任何其他措施，而３７．７％的机构选择具有较低滴度的血小

板。从白膜法制备的以血浆为介质的浓缩血小板输注也得到

相似的结果。

２　ＡＢＯ非同型血小板输注发生不良反应的原因

ＡＢＯ不相合输血会导致严重的溶血性输血不良反应和高

死亡率。对于血小板输注而言，ＡＢＯ不相合输血可导致血小

板在患者血浆介质中因抗Ａ／Ｂ引起的血小板活化。已经有报

道表明，在外伤和心外科患者中因 ＡＢＯ不相合血小板输注后

会导致更多的ＲＢＣ输注
［１５］。类似于 ＡＢＯ不相合的 ＲＢＣ输

注，抗原阳性的血小板被ＩｇＭ 和ＩｇＧ抗体 Ａ／Ｂ活化是一种免

疫复合物介导。当ＡＢＯ不相合血浆和血小板混合后，存在于

供者或受者血浆中的抗Ａ／Ｂ与血小板表面抗原或血浆中游离

的ＡＢＯ抗原，两者相结合形成免疫复合物。这种直接结合的

抗体和免疫复合物可以导致血小板的活化和被清除［４］。

血小板活化后会发生一些变化，如形态改变和从颗粒中释

放介质。设想血小板膜表面含有 Ａ和Ｂ抗原（像ＲＢＣ一样，

其密度较低），不相合输注或受血者的血小板暴露于含抗 Ａ／Ｂ

所输注的或受血者血浆中可能发生活化和功能异常［１４］。在体

外评估试验中，模拟 ＡＢＯ不相合血小板输注，发现在 Ａ或Ｂ

型血小板暴露于Ｏ型血浆时血小板功能明显受抑制。这些发

现表明，暴露抗原阳性的血小板于不同滴度抗 Ａ／Ｂ的Ｏ型血

浆或血清中可导致模拟体内输血情况下的血小板一系列功能

改变。Ａ型血小板暴露于中到高滴度抗 Ａ的Ｏ型血浆中，与

暴露于Ａ型血浆相比，可导致明显的聚集率降低。相似的全

血血小板聚集的明显改变只是发生在暴露于高滴度血浆时，而

中滴度血浆则无。这可能是标本中存在一定的不相合 ＲＢＣ，

可以吸收导致ＲＢＣ聚集的大量抗体，从而减少了抗体血小板

之间的作用。另外，暴露 Ａ型血小板于各种Ｏ型血小板缺乏

的全血标本中（不知抗体滴度），导致血小板聚集减少和血小板

计数减少。抗Ａ也可改变凝血形成动力学和凝血酶的产生。

凝血形成的慢速启动可以在 ＡＢＯ不相合血小板和血浆中观

察到，在ＴＥＧ中则呈微弱而稳定的凝聚。这些凝聚已在白血

病患者中发现。凝血酶产生的分析试验证实，暴露于 ＡＢＯ不

相合血浆中可产生明显的凝血酶，这可以解释一些临床依赖输

血、存在血栓形成的高风险因素、干细胞移植等患者发生快速

凝聚的现象。体外发现证实，抗Ａ／Ｂ可影响血小板功能、凝血

形成动力学、凝血酶产生、血小板骨架功能以及介质产生等 。

虽然体外试验不能精确模拟体内事件，但这些发现足以支持解

释外伤性患者接受 ＡＢＯ不同型血液成分输注后需要更多的

ＲＢＣ输注这一现象。抗 Ａ／Ｂ与血小板 Ａ和Ｂ抗原结合引起

的止血受损、可溶性蛋白如ｖＷ 因子和内皮细胞，均可能是多

次接受 ＡＢＯ不同型输注患者发生出血倾向的一个原因
［１１］。

因此，血小板不同型输注可能是发生血小板输注无效的重要

原因。

在ＡＢＯ次侧不相合的血小板输注时，血小板保存介质中

的抗Ａ、Ｂ抗体是引起血小板输注时发生溶血性输血反应的主

要因素。测定抗体滴度的方法包括试管和凝胶试验系统，这很

难比较不同单位之间的结果。美国国立卫生研究院（ＮＩＨ）最

近报道，对Ｏ型血小板供者采用凝胶卡法检测血型抗体，１∶

２５６的血浆滴度定义为高滴度供者
［１６］。在中国，对于新生儿产

前检测，输血工作者多认为Ｏ型孕妇血液抗体效价１∶６４为

高滴度，但各地方会有差异［１７］；对于献血者，由于我国未常规

进行抗体筛查，各地检测数据不齐。这种抗体滴度的巨大差异

是否还有检测因素的影响还有待进一步研究。美国大约２５％

的Ｏ型血小板具有高滴度抗体，其血小板不再供给Ｏ型患者

或采用洗涤方式去除不相合血浆。采用这一方式后，再也没有

任何与血小板相关的溶血性输血反应发生［１６］。但在美国对

ＡＢＯ次侧不相合的血小板输注的抗体安全滴度还未有正式文

件制定。在中国，临床用血规范主张血小板以 ＡＢＯ同型输注

为原则［２］。有学者报道，ＡＢＯ次侧不相合血小板输注通过凝

胶法检测抗Ａ和抗Ｂ，提示抗体滴度不能单独预测输血相关溶

血反应的发生［１８］。这一研究还证实，６４７例 ＡＢＯ次侧不相合

的血小板输注患者，７３例接受滴度大于１∶２５６的血小板产品

输注，２７例接受滴度大于１∶５１２血小板，结果未见输注 ＡＢＯ

次侧不相合的血小板患者发生任何溶血性输血反应，仅有２例

直接抗球蛋白抗体阳性者发生了发热、寒战的输血反应。有学

者认为采用一些替代方法也可减少 ＡＢＯ次侧不相合血小板

输注发生溶血的风险［１９］。血小板洗涤产品也可用于当同型血

小板无法供应又有极度低下血小板计数的患者。另一项措施

是采用高浓度的血小板制剂（如干燥血小板），保存后将其悬浮

于一种添加液中［２０］。在欧洲，血小板添加液用于单采血小板

可减少血浆介质用量的７０％
［２１］。有学者提出采用 ＡＢ型血

浆替代法，虽然这一策略可理论上制备通用相合型的血小板制

剂，但因血浆的缺乏仍值得怀疑是否可行。

３　结　　论

在考虑ＡＢＯ配型和血小板输注的最佳措施时，应注意到

这一问题的复杂性，不仅是血小板不相合性（主侧、次侧、两相

相合），还有血小板的可供应性。虽然血小板同型输注是最理

想的，但缺乏血小板的现实可使这一措施在大多数医院无法实

施。在尽可能提供同型血小板的同时，也可采用其他变通方

法，如洗涤或减少血浆含量，这些改良可以使发生次侧不相合

和输血发生不良事件的风险降到最低。即使在研究所，应采用

严格措施以执行血小板不相合的输注策略，特例仅限于特殊患

者人群。虽然这一领域的工作仍需继续，目前还没有明确的结

论同时兼顾血小板输注和ＡＢＯ相合性的最佳策略。良好设计

的、足够样本量的随机临床试验还需要进行以回答如何使

ＡＢＯ不相合血小板输注的风险和效益达到平衡这一重要

问题。
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（收稿日期：２０１４１０１４　　修回日期：２０１４０５２２）

·３６７２·检验医学与临床２０１４年１０月第１１卷第１９期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．１９




