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  异基因骨髓移植成败的关键是人类白细胞抗原

配型问题,因此骨髓移植时就会存在受体-供体血型不

一致情况。骨髓移植后干细胞在受体内成活逐渐恢

复造血功能,供体红细胞抗原逐渐替代受体红细胞抗

原,供受体血型不断转化,这个阶段内受体内血型在

受体血型、受体血型和供体血型共存、供体血型中动

态变化,这段时间内会出现血型正反定型不一致问

题,为临床申请用血造成一定的困难。血型鉴定的方

法有微柱凝胶法和试管法。微柱凝胶法以操作简便、
灵敏度高、特异度强、自动化程度高、易于判读被广泛

使用,而试管法以操作繁杂、不便保存、判读结果有误

差而被淘汰。但骨髓移植后患者血型处于动态转变

期,开始时血型抗原会很弱,血清抗体滴度会很低,若
使用微柱凝胶法进行血型鉴定时可能会出现假阴性,
导致血型鉴定有误,而试管法可避免微柱凝胶法的缺

点,因此移植期间需确保血型鉴定的准确性。现将本

院1例移植后患者血型正反定不一致的观察报道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 患者,女,14岁,血型O型、RH血型

D抗原阳性(RHD),3年前因发烧、肝脾和淋巴结肿

大入住外院。外院检测骨髓涂片示原幼淋巴细胞占

92%,其免疫表型为CD19+、CD10+、CD34+,融合基

因检测均为阴性,临床诊断为急性B淋巴细胞白血

病。于外院多次化疗好转后复发,后又行嵌合抗原受

体T细胞免疫疗法(CAR-T)治疗后完全缓解,于

2019年1月8日来本院拟行异基因造血干细胞移植,
供者为患者父亲,其血型为 A型RHD阳性,患者与

其父亲5/10半相合移植。2019年1月22日入仓,移
植前10

 

d至移植前1
 

d预处理,2019年2月1日进行

干细胞移植,输入单个核细胞(MNC)的数量:9.2×
108/kg,造血干细胞的数量CD34+:4×106/kg,移植

后1
 

d至移植后12
 

d等待植活,移植期间常规使用美

罗培南、舒普深、达托霉素抗炎、抗病毒治疗和甲强龙

免疫抑制剂,对受者采用大剂量的放疗和化疗可以抑

制B淋巴细胞产生血清凝集素,移植后通过监测红细

胞血型和血清凝集素效价的方法来评价干细胞的移

植效果。

1.2 试剂 抗A、抗B标准血清抗体和ABO型试剂

红细胞均由上海血液生物有限责任公司提供,微柱凝

胶卡和A1、B试剂红细胞由Diagnostic
 

Grifols,S.A.
公司提供。

1.3 方法 ABO血型鉴定、抗体滴度的测定方法均

按照文献[1]标准的实验方法进行操作。
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2 结  果

  移植前患者血型O型,血清抗体IgM 抗A、抗B
效价均为64;移植后25

 

d患者血型正、反定型均为O
型,血清抗体IgM 抗 A效价为8、IgM 抗B效价为

16;移植后42
 

d使用微柱凝胶法血型鉴定正定血型为

O型,反定血型为A型,此时出现正反定血型不一致,
随后使用试管法立即离心和试管法室温放置30

 

min
两种方式测定患者血型均为A抗原弱。患者移植前、
后血型鉴定及效价变化见表1。

表1  患者移植前、后血型鉴定及效价变化

项目
血型鉴定

抗A 抗B Ac Bc Oc

效价

IgM抗A效价 IgM抗B效价

移植前 - - 4+ 4+ - 64 64

移植后25
 

d - - 1+ 2+ - 8 16

移植后42
 

d 卡式法 - - - 3+ - 未做 未做

试管法立即离心 w+ - - 3+ - 0 16

试管法室温放置30
 

min 1+ - - 3+ - 0 16

  注:-表示阴性;+表示阳性;w+表示弱凝集。

3 讨  论

  在受体-供体血型不一致时,骨髓移植后供体的造

血干细胞在受体内成活、繁殖及分化,成熟的红细胞

数量逐渐增多其抗原性越来越强,受体红细胞数量逐

渐减少抗原性减弱,体内原有的抗体效价逐渐降低。
血型鉴定是根据供体红细胞抗原数量出现的多少来

判断血型由原来受体血型向供体血型转化的过程,此
时血型鉴定就会出现血型不定和鉴定困难。微柱凝

胶法具有特异度高、操作简单、可标准化和自动化等

优点,但其易受标本异常因素的干扰及无法显微观察

等缺点。金勇等[2]对16例白血病患者使用微柱凝胶

法正反定型不一致的原因分析中发现,大量异常白细

胞的白血病患者存在微柱凝胶检测结果的假阳性,对
弱抗原、弱抗体检测不够敏感,存在漏检现象。

骨髓移植后在干细胞开始成活、繁殖及分化时,
供体的红细胞数量逐渐增加,其抗原逐渐增强。在红

细胞抗原较弱时抗原、抗体的结合能力较低,在采用

微柱凝胶法进行血型鉴定时,离心产生的切应力超过

红细胞和其抗体之间的亲合力时,抗原抗体的微弱凝

集就会被分开,从而出现假阴性结果;而在试管法中,
红细胞抗原、抗体发生反应后,由于没有前述切应力

的影响,只是人为手工混匀,抗原抗体结合相对比较

稳定[3-4],必要时增加显微镜观察能够增强其结果的

准确性。本例患者其血型转变过程中,临床上使用大

量的免疫抑制剂消减患者的抗体效价以促使供者的

细胞生长,供者的红细胞抗原在移植术后42
 

d出现,
此时患者抗体逐渐消失、供者的血型抗原刚刚出现,

微柱凝胶法结果正定为O型,反定血型为A型,此时

出现正反定血型不一致。随用试管法后其血型鉴定

结果正定为A弱型,反定也为A型,然后采取延长反

应温度时间来使抗原、抗体充分结合来增强反应强

度,结果同样为A型,并在显微镜下对结果进行了进

一步的确认。因此对供体-受体血型不一致的骨髓移

植后血型转变的非常时刻,即供者抗原出现且患者抗

体逐渐消失期间,如果使用微柱凝胶法鉴定血型时出

现正反定血型不一致时,应该进一步采用试管法做血

型鉴定,以避免微柱凝胶法出现的假阴性,为临床输

血提供安全保障。
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