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【摘要】 目的 探讨与检测多次输血后血小板输注无效( PTＲ) 患者的血小板( PLT) 抗体阳性率、特异性，并分析其影

响因素。方法 对 2012 年 1 月 ～ 2014 年 7 月 72 例住院患者经多次输血后血小板输注无效的血清标本，采用固相凝聚法

检测血小板抗体，统计血小板同种抗体与人类白细胞抗原( HLA) 、人类血小板抗体( HPA) 的特异性和阳性率，并进一步分

析其与年龄、输血次数、所输入血液成分和性别的关系。结果 血小板输注无效患者血小板同种抗体检出率为 64． 0% ( 46 /
72) ; 其中同种 HPA 抗体阳性率为 22． 2% ( 16 /72) ，同种 HLA 抗体阳性率为 42． 0% ( 30 /72) ，抗体 HLA 占所有免疫性抗体

的 65． 2% ( 30 /46) ; 在检出 HPA 抗体的患者中有 56． 0% ( 9 /16) 的患者同时检出 HLA 抗体; 血小板自身抗体检出阳性率为

13． 0% ( 9 /72) 。女性患者血小板抗体检出阳性率为 69． 2% ( 27 /39) ，高于男性患者 58． 0% ( 19 /33) ，差异无统计学意义( χ2

= 1． 05，P ＞ 0． 05) 。血小板抗体随着输血次数增多而增高( χ2 = 17． 68，P ＜ 0． 01) 。不同类型血液成分输注所产生的血小板

抗体阳性率中，少白细胞悬浮红细胞 27． 8% ( 5 /18) 低于悬浮红细胞 72． 2% ( 13 /18) ，单采血小板 72． 2% ( 13 /18) 低于浓缩

血小板 83． 3% ( 15 /18) ，差异有统计学意义( χ2 = 14． 21，P ＜ 0． 01) 。结论 多次输血患者血小板输注无效中以同种 HLA 抗

体多见，其次为 HPA 抗体，少数血小板自身抗体; 血小板同种抗体阳性率随输血次数增多而增高，与输入血液成分不同而

产生的血小板抗体密切相关，与性别无关。
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An Analysis of Platelet Antibody in Patients with Multiple Blood Transfusions and Ｒefractory Platelet Therapy ZHANG
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【Abstract】 Objective To determine the positivity，specificity and correlation factors of anti-platelet ( PLT) antibodies

in the sera of patients who experienced multiple blood transfusions and had refractory platelet treatments ( ＲPT) ． Methods
Serum samples of 72 ＲPT hospitalized patients from January 2012 to July 2014 were detected with solid phase agglutina-

tion method for PLT antibodies． The frequency of antibodies against PLT，human leukocyte antigens ( HLA ) and human
platelet antigens ( HPA) were detected and calculated． The effect of age，transfusion frequency，blood components
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测纤维蛋白原定量 ( Fg) 凝血相关指标更敏感。
然而各组织类型恶性肿瘤患者间 TEG 相关指标的

差异无统计学意义。
因此，我们认为应用 TEG 动态观察恶性肿瘤

患者凝血状态比传统的凝血相关指标敏感，对指导

部分恶性肿瘤治疗具有一定的临床意义。
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and sexual factor on the antibody levels were taken into consideration in statistical analysis． Ｒesults Detection rate of PLT antibod-
ies in ＲPT patients was 64% ( 46 /72) ． The incidence of HLA antibodies was 42% ( 30 /72) ，accounting for 65． 2% ( 30 /46) of
sera with PLT isoantibodies． The positivity of HPA isoantibodies were found to be 22% ( 16 /72) ，of which 56% ( 9 /16) occurred
in association with anti-HLA． The PLT autoantibodies were positive in 13% ( 9 /72 ) ． PLT antibodies were found more in female
( 27 /39) than in male ( 19 /33) ，with a frequency of 69． 2% and 58%，respectively． However，no statistical significant difference
was noted between female and male patents ( χ2 = 1． 05，P ＞ 0． 05) ． The frequency of occurrence of PLT antibodies，as well as the
positive rate( χ2 = 17． 68，P ＜ 0． 01) ，increased along with the number of blood transfusion． ，( χ2 = 14． 21，P ＜ 0． 01) 。In the posi-
tive anti-PLT antibodies induced by blood components transfusion the red blood cells in leukocytes-reduced suspension( 27． 8%，5 /
18) was much less than in the suspension of red blood cells ( 72． 2%，13 /18) ． The positive rate of PLT antibodies in PLT pheresis
group ( 72． 2%，13 /18) was lower than in the PLT concentration group ( 83． 3%，15 /18) ． Conclusions HLA antibody is the most
common isoantibody in PTＲ patients with multiple transfusions，while HPA antibody is relatively rare． Autoantibodies are presented
in a few PTＲ patients． The positive rate of PLT isoantibodies increases with transfusion frequency，and it was closely related to PLT
antibodies with different blood components transfusion．
【Key words】 Platelet transfusion Isoantibody Autoantibody HLA antigen Platelet antigen

血小板通过表面多种受体和释放血小板颗粒

发挥其功能，参与多种生理病理过程，临床常用于

改善患者的出血症状及降低出血者的病死率，因此

血小板输注目前已成为临床输血治疗不可替代的

重要手段之一。但在临床工作中，并非每例患者输

注血小板后都能取得满意的疗效，时有血小板输注

无效 ( platelet transfusion refractoriness，PTＲ ) 的 发

生。尤其是反复输注血小板后，出现血小板输注无

效率达 60%［1］，大大降低了临床治疗效果，成为当

前临床输血工作急需解决的问题。本文通过对多

次输血后患者 PTＲ 的血小板抗体进行检测与分

析，并进一步统计患者血小板抗体的阳性率、特异

性及其相关因素，制定和建立血小板抗体检测的方

法和流程，为临床有效治疗提供实验室依据。

资料与方法

1 临床资料 对 2012 年 1 月 ～ 2014 年 7 月在本

院住院的 72 例多次输血后血小板输注无效的患

者，进行血小板抗体检测并进一步区分其特异性。
其 中

男性33例 ，女 性39例 ，年 龄8 ～ 75岁 ( 平 均 年 龄

41． 6 岁) ，输血次数均在 3 次以上。本组患者均符

合 PTＲ 的诊断标准: 至少输注足量的 3 个治疗量

PLT 后，PLT 计数未见明显升高，临床症状未见改

善，PLT 输注后 20 ～ 24 h 血小板回收率 ( percent
platelet recovery，PPＲ) ＜ 20%为无效［2］。
2 方法

2． 1 试剂与仪器: 固相凝集法血小板抗体筛查和

血小板交叉配型试剂盒( 长春博得生物技术有限

责任公司) ; TD-3A 型血型血清学离心机( 长春博

研科学仪器有限责任公司) ; BC-3000PLSM 血细胞

计数仪( 深圳万瑞生物科技有限公司) ; SHA-B 恒

温水浴箱( 天津鑫博得仪器有限公司) 。实验严格

按照说明书操作，所用试剂均在有效期内使用。
2． 2 待检标本准备: 采集静脉全血 4 ml，分别用干

燥管取 2 ml，EDTA-K2 抗凝管取 2 ml，离心分别取

上层血清和上层 2 /3 富含 PLT 的血浆待用。
2． 3 血小板悬液制备: 可将商品化的冻干血小板

稀释后直接使用，也可采用 3 人份等比例混合“O”
型血小板悬液，用生理盐水进行 5 ～ 10 倍稀释后混

合备用。
2． 4 区分 HLA 抗体和 HPA 抗体: 可用 0． 2 mol /L
的二磷酸氯喹溶液去除血小板表面 HLA 抗原，再

和未处理的血小板同时进行抗体检测。
3 血小板抗体检测

3． 1 实验设置处理孔和未处理孔 2 个孔，根据检

测量取出反应板条，每份样本和自身对照样本分别

标记处理孔和未处理孔，另外增加阳性对照孔和阴

性对照孔以确保实验的正确性。
3． 2 向未处理待检孔、阳性对照孔、阴性对照孔分

别加入上述配制好的血小板悬液 50 μl，自身对照

未处理孔中加入 50 μl 自身富含 PLT 血浆。再向

处理待检孔中加入处理后 50 μl 血小板悬液，自身

对照处理孔加入处理后 50 μl 自身富含 PLT 血浆。
3．3 用平板离心机将反应板条以 50 g 离心 5 min，使

血小板固定在反应孔底部，洗涤 3 次，最后 1 次洗涤

后将反应板倒置于吸水纸上吸干残余液体。
3． 4 立即向每个反应孔中各加入 100 μl 低离子

强度溶液，并分别向处理和未处理待检孔、自身对
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照处理孔和未处理孔加入患者血清 50 μl，阳性对

照孔加阳性对照血清、阴性对照孔加阴性对照血清

后，低离子强度溶液将由紫色变为天蓝或青绿色，

如仍为紫色则说明可能漏加患者血清。
3． 5 将反应板条置于湿盒中 37℃ 水浴孵育 30
min 后，取出洗涤 5 次，最后 1 次洗涤后将反应板

倒置于吸水纸上吸干残余液体。
3． 6 立即向每个反应孔中各加入 50 μl 抗人 IgG
和 50 μl 指示细胞，轻轻震荡混匀，最后将反应板

条以 200 g 离心 5 min，将检测孔与对照孔的结果

进行比较，判读记录检测结果，见表 1。

表 1 PLT 抗体检测结果判定

处理孔结果 未处理孔结果 抗体类型

阴性 阳性 HLA 抗体

阳性 阳性 HPA 抗体

弱阳性 阳性 同时存在 HLA 和 HPA 抗体

阴性 阴性 无相关抗体

4 统计学处理 应用 SPSS19． 0 软件。PLT 同种

抗体检出率、HLA 和 HPA 抗体阳性率均以百分数

( % ) 表示，采用 χ2 检验。

结 果

1 血小板输注无效患者血小板抗体特异性检测，

结果见表 2。

表 2 PLT 抗体特异性检测结果

抗体类型 例数 阳性率( % )

HLA 抗体 21 29． 2
HPA 抗体 7 10． 0

同种 HLA 和 HPA 抗体 9 13． 0
HLA 抗体合计 30 42． 0
HPA 抗体合计 16 22． 2

总计 46 64． 0

2 血小板自身抗体检出率 本组实验检出血小板

自身抗体 4 例，阳性率为 13． 0% ( 9 /72) 。
3 不同性别对血小板抗体阳性率的影响 女性阳

性率 为 69． 2% ( 27 /39 ) ，男 性 阳 性 率 为 58． 0%
( 19 /33) ，两组比较差异无统计学意义( χ2 = 1． 05，

P ＞ 0． 05) 。
4 输血次数对血小板抗体阳性率的影响 3 次

组、4 次组、5 次及以上组输血阳性率分别为 42．
0% ( 5 /12) 、75． 0% ( 21 /28) 、78． 1% ( 25 /32) ，随输

血次数增多血小板抗体阳性率增高。结果见表 3。

表 3 输血次数对血小板抗体阳性率的影响

组别 n 抗体阳性 阳性率( % )

3 ～ 4 12 5 42． 0
4 ～ 5 28 21 75． 0
＞ 5 32 25 78． 1

5 不同血液成分制剂输入对血小板抗体阳性率的

影响 少白细胞悬浮红细胞组阳性率 28． 0% ( 5 /
18) 低于悬浮红细胞组 72． 2% ( 13 /18 ) ，而单采血

小板组 72． 2% ( 13 /18) 低于浓缩血小板组 83． 3%
( 15 /18 ) ，差异有统计学意义( χ2 = 14． 21，P ＜ 0．
01) 。结果见表 4。

表 4 不同血液成分制剂输入对血小板抗体阳性率的影响

血液成分种类 n 抗体阳性 阳性率( % )

悬浮红细胞 18 13 72． 2
少白细胞悬浮红细胞 18 5 28． 0

机采血小板 18 13 72． 2
浓缩血小板 18 15 83． 3

合计 72 46 64． 0

讨 论

随着人们对血小板输注无效的深入了解与探

讨，血小板输注的疗效越来越受到重视。血小板输

注无效表现为: 患者输注血小板后，检测血液中血

小板计数不但没有增加，甚至还会下降，因此血小

板抗体作为最重要的免疫因素也备受关注。本次

研究分析多次输血后患者 PTＲ 的血小板抗体及其

特异性，并统计分析血小板抗体阳性率以及血小板

抗体产生的影响因素，结果显示: PLT 抗体阳性率

与输血次数呈正相关( χ2 = 17． 68，P ＜ 0． 01 ) ，随着

临床各种血液成分的大量使用，特别是多次输注悬

浮红细胞患者血小板抗体阳性率明显高于输注少

白悬浮红细胞患者，而输注浓缩血小板患者抗体阳

性率高于输注机采血小板患者，不同类型血液成分

输注患者中血小板抗体检出阳性率的差异有统计

学意义。沈溪英等［3］检测 65 例多次输注血小板浓

缩液的患者血小板抗体，浓缩血小板输注量 ＜ 10
U，输注次数 2 次以内，血小板抗体阳性率仅 6．
6%。Bajpai 等［4］通过检测 50 例多次输全血的血

液肿瘤患者，发现输血后 3 ～ 4 周产生血小板抗体

者占 66%。由此可见，反复多次输血易导致体内

产生血小板抗体。研究提示，临床医生实施输血治

疗前应严格掌握输血指征，充分评估输血效果，减
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少不必要的输血，尽量消除血小板无效输入的非免

疫因素，从而减少 PTＲ 的发生。血小板抗体阳性

率与性别无关，女性患者中抗体阳性率为 69． 2%，

略高于男性患者抗体阳性率 58． 0%，但差异无统

计学意义( χ2 = 1． 05，P ＞ 0． 05 ) ，该结果与夏世勤

等［5］报道的结果相近。
产生 PTＲ 主要源于免疫和非免疫两种因素，

非免疫因素主要包括脾肿大、发热、感染、药物、出
血和 DIC 等，而免疫因素主要包括 ABO 血型抗原、
HLA 抗原和 HPA 抗原不合等［6］。目前在输注血

小板之前大多进行 ABO 交叉配血，因此 ABO 血型

系统抗体引发的 PTＲ 极少见。而引发同种免疫反

应所致 PTＲ 的主要因素是 HLA 和 HPA 抗体，曾有

文献报道 HLA-I 类抗体占所有免疫因素的 80%，

HPA 抗体引起的 PTＲ 约占所有病因的 1． 7%［7］。
于天华等［8］研究统计的 300 例反复输血患者检测

出血小板抗体阳性 180 例，抗体阳性率为 60%。
胡维等［9］研究发现: 348 名反复输血小板患者的血

小板抗体阳性率为 63． 79%，其中抗-HLA 阳性 107
例，阳 性 率 30． 75% ; 抗-HPA 24 例，阳 性 率 6．
89% ; 其中抗-HLA 合并抗-HPA 91 例，阳性率 26．
15%。而我们统计的多次输血后 PTＲ 者的 PLT 同

种抗体检出率为 64． 0%，以 HLA 抗体多见，同种

HLA 抗体阳性率为 42． 0%，占所有免疫性抗体的

65． 2%，而 HLA 抗体阳性率为 22． 2%，在检出

HLA 抗体的患者中有 56． 0% 同时检出 HLA 抗体，

与以上文献大致相同。除以上抗体外，本次还检出

血小板自身抗体 9 例，阳性率为 13． 0%。此外，有

部分患者在既没有检测到 HLA 抗体、又没有检测

到 HPA 抗体和 PLT 自身抗体的情况下，输注了匹

配的血小板后仍然没有 PLT 计数升高的提示，分

析这种情况可能与非免疫因素有关。
综上所述，本研究中 72 例多次输血后患者

PTＲ 主要源于免疫因素，其次是非免疫因素。因

此，应根据不同情况具体制订不同的 PLT 输注方

案。对于同种免疫引起的 PTＲ，我们将 PLT 抗体

检测纳入常规抗体筛查中，一旦检出 PLT 抗体要

进一步区分 HLA 和 HPA 抗体的特异性，根据 PLT

抗体特异性选择 ABO 同型、HLA 和 HPA 交叉配型

相合的 PLT，再进行辐照灭活其白细胞活性的输

注。对于非免疫因素引起的 PTＲ，一般以治疗原发

病为主，通过抗感染、脾切除术以及增加 PLT 的输

入量来提高输注效果。这样有针对性地解决了免

疫因素和非免疫因素所导致的 PTＲ 患者的实质性

问题，提高了 PLT 输注的有效率，又避免或减少因

PTＲ 所造成的血源和患者经济上的浪费，进一步保

证了临床治疗效果。
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