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　　[摘要]　目的:探讨新疆地区肿瘤患者血小板输注无效发生的影响因素,分析肿瘤患者血小板输注无效后的

预后。方法:收集2021年5月—2021年9月新疆地区医院的135例肿瘤输注血小板患者,按照血小板校正计数

增量(CCI)指数将患者分为输血有效组(85例)和输血无效组(50例)。采集病史资料后分别检测血小板表面

CD36、淋巴细胞表面CD36、血小板抗体(抗 HLA-Ⅰ、HPA抗体),对结果进行比较分析。输血后2年随访患者生

存状态,Kaplan-Meier法绘制生存曲线。结果:输血有效组和无效组比较既往输血袋数、输注血小板有效期及输

注血小板是否滤除白细胞差异有统计学意义(P<0.05)。2组间 CD36抗原表达情况差异有统计学意义(χ2=
5.747,P=0.033),不同血小板抗体种类肿瘤患者血小板抗体阳性率差异有统计意义(χ2=14.434,P<0.001)。
对于白血病患者,血小板输注有效组生存率明显高于血小板输注无效组,差异有统计学意义(P<0.05)。结论:
新疆地区肿瘤患者血小板输注无效发生率较高,CD36、血小板抗体及血小板有效期及既往输血袋数等是肿瘤患

者血小板输注无效的影响因素。白血病患者发生血小板输注无效对患者生存周期有一定影响。
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Abstract　Objective:Toinvestigatetheinfluencingfactorsofineffectiveplateletinfusionintumorpatientsin
Xinjiangandfurtheranalyzetheprognosisofpatientswithtumorafterineffectiveplateletinfusion.Methods:135
patientswithplatelettransfusionfrom May2021toSeptember2021werecollected.AccordingtoCCIindex,the
patientsweredividedintoeffectivegroup(n=85)andineffectivegroup(n=50).Aftercollectingmedicalhistory
data,CD36onplateletsurface,CD36onlymphocytessurface,anti-HLA-ⅠantibodyandHPAantibodywerede-
tectedrespectively,andtheresultswerecomparedandanalyzed.Twoyearsafterbloodtransfusion,thesurvival
statusofthepatientswasfollowedupbytelephone.ThesurvivalcurvewasdrawnbyKaplan-Meiermethod.Re-
sults:Thereweresignificantdifferencesinthenumberofbloodbags,thevalidityperiodofplatelettransfusionand
thefiltrationofleukocytesbetweentheeffectivegroupandineffectivegroup(P<0.05).Therewassignificant
differenceintheexpressionofCD36antigenbetweenthetwogroups(P=0.033),andtherewassignificantdiffer-
enceinthepositiverateofplateletantibodyinthepatientswithdifferenttypesofplateletantibody(P<0.001).
Thesurvivalrateofleukemicpatientswitheffectiveplateletinfusionwassignificantlyhigherthanthatofineffec-
tiveplateletinfusion(P<0.05).Conclusion:TheincidenceofineffectiveplateletinfusionintumorpatientsinXin-
jiangwashigherthanthatinotherdiseases.CD36,plateletantibody,plateletvalidityperiodandthenumberof
bloodtransfusionbagsinthepastweretheinfluencingfactorsofplateletinfusioninefficacyintumorpatients.The
ineffectiveplateletinfusioninleukemiapatientshadacertaineffectonthelifecycleofleukemiapatients.
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　　在临床实践中,输注血小板适用于预防和治疗

血小板减少或血小板功能缺陷患者的出血。血小

板输 注 无 效 (platelettransfusionrefractoriness,
PTR)是长期输注血小板患者,尤其在血液病及肿

瘤患者中较为常见。PTR是指患者在连续2次或

多次接受足够剂量的随机供者来源的 ABO血型相

合的血小板输注后,血小板计数未见有效增加[1]。
PTR不仅恶化患者预后,增加医疗支出,同时亦严

重浪费宝贵的血液资源。
肿瘤患者因自身的疾病变化以及化疗、放疗等

因素的影响,需要反复多次输注血小板[2]。多项研

究已经证实血小板抗体等位基因,CD36与免疫性

PTR发生风险之间的相关性[3-5]。新疆地区由于

民族分布的特点,各类肿瘤疾病高发,血型也具有

一定的地域性分布特点[6-7],但是针对本地区的肿

瘤患者血小板输注效果研究尚不充分。本研究拟

通过对本地区肿瘤患者 PTR的成因分析,为临床

治疗提供有价值的参考依据。
1　资料与方法

1.1　资料

2021年5月—2021年9月在医院接受输血小

板治疗的肿瘤患者。纳入标准:①明确诊断为胃

癌、食管癌、淋巴瘤、白血病及肝癌的患者,疾病诊

断依照国家卫健委公布的病种诊断标准;②符合血

小板输注指征并签署知情同意书。排除标准:①怀

孕、哺乳期妇女;②患者治疗期合并进行性出血;
③目前使用抗血小板药物;④肝脾肿大、血液稀释

等原因导致的PTR患者。共纳入135例患者,其
中男75例,女60例,血小板输注有效组85例,无
效组50例。输血135次,输血前常规检测 ABO正

反定型和 RhD血型,若患者同一次入院多次输注

血小板,仅纳入首次输注血小板为研究病例,共输

血小板135袋。本次研究使用单采血小板及去白细

胞单采血小板,2种血液成分随机提供给受试病例。
输血后2年随访,观察患者生存率等指标。
1.2　PTR的判断

3个研究中心采取竞争入组的方式纳入研究

病例,输血后20~24h复查患者血小板计数,计算

血小板校正计数增量(CCI)指数,CCI<4.5×109/L
纳入无效组,CCI≥4.5×109/L为有效组。CCI=
(输注血小板后计数-输注血小板前计数)×体表

面积(m2)/输入血小板数(1011)进行测定,CCI预

计指数为4.5×109/L[公式中“输入量”以2.5×
1011 个/治 疗 量 计 算;体 表 面 积 =0.061× 身 高

(cm)+0.0128×体重(kg)-0.1529]。输血小板

前后血小板计数、患者身高、体重采集于患者病史

资料。
1.3　标本处理与检测

抽取 患 者 EDTA-K2 抗 凝 静 脉 血 5 mL,

1000×g 离心10min分离血浆备用。按照试剂盒

及仪器说明书操作分别检测血小板 CD36抗原、淋
巴细 胞 CD36 抗 原、血 小 板 抗 体 (HLA 抗 体 及

HPA 抗体)。其中 FITC-CD36 抗体(BioLegend
批号:336204),血小板检测试剂盒(Sanquin批号:
8000458719)。
1.4　统计学处理

应用SPSS26.0统计软件进行统计学分析,本
文中所有病例血小板输注有效或无效判断均按照

CCI计算是否达到预期指数4.5×109/L为标准。
计数资料以例(%)表示,组间比较采用Pearsonχ2

检验或Fisher精确检验。Kaplan-Meier法绘制生

存曲线,log-rank检验用于评估2组间生存差异。
所有分析采用双尾检验。以P<0.05为差异有统

计学意义。
2　结果

2.1　非免疫因素对肿瘤患者PTR的影响

纳入135例肿瘤输注血小板患者中,PTR 患

者50例,占总数的37.04%。无效组与有效组数据

比较 性 别、疾 病 诊 断 差 异 无 统 计 学 意 义 (P >
0.05),既往输血袋数、输注血小板有效期及输注血

小板是否滤除白细胞差异有统计学 意 义 (P <
0.05)。见表1。

表1　非免疫因素对肿瘤患者PTR的影响

例(%)

临床特征参数 无效组 有效组 χ2 P
血小板输注患者 50(37.04)85(62.96)
性别 0.931 　0.335
　男 29(58.00)42(49.41)

　女 21(42.00)43(50.59)
疾病诊断 3.127 0.537
　白血病 18(36.00)19(22.35)

　肝癌 11(22.00)21(24.71)

　淋巴瘤 6(12.00)11(12.94)

　食管癌 7(14.00)16(18.82)

　胃癌 8(16.00)18(21.18)
既往输血袋数/袋 19.152 <0.001
　1~5 8(16.00)34(40.00)

　6~10 6(12.00)16(18.82)

　11~19 14(28.00)24(28.24)

　≥20 22(44.00)11(12.94)
输注血小板有效期/h 21.332 <0.001
　<24 25(50.00)13(15.29)

　24~<48 17(34.00)35(41.18)

　48~96 7(14.00)35(41.18)

　>96 1(2.00) 2(23.53)
血小板成分是否滤除白细胞 12.886 <0.001
　去白 17(34.00)56(65.88)

　普通 33(66.00)29(34.12)
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2.2　输注血小板肿瘤患者CD36表达情况分布

CD36抗原阳性患者129例,占95.56%,其中

输注无效组CD36抗原Ⅰ型缺失2例,占无效组的

4.00%,CD36 抗原 Ⅱ 型 缺 失 3 例,占 无 效 组 的

6.00%。CD36抗原表达情况差异有统计学意义

(χ2=5.747,P=0.033)。见表2,图1、2。
2.3　输注血小板肿瘤患者血小板抗体情况分布

血小板抗体阴性患者117例,占86.67%。不

同血小板抗体种类肿瘤患者血小板抗体阳性率差

异有统计意义(χ2=14.434,P<0.001),其中仅

HLA抗体阳性11例,占8.15%。见表3。
2.4　生存曲线分析

Kaplan-Meier生存曲线结果显示,白血病血小

板输注有效组生存率明显高于 PTR组,差异有统

计学意义(P=0.014),肝癌、淋巴癌、食管癌、胃癌

的血小板输注有效及输注无效组差异无统计学意

义。见图3。

表2　CD36表达及分布情况 例(%)

CD36表达情况 例数 无效组 有效组 χ2 P

CD36抗原阳性 129(95.56) 45(90.00) 84(98.82)

CD36抗原Ⅰ型缺失 2(1.48) 2(4.00) 0

CD36抗原Ⅱ型缺失 4(2.96) 3(6.00) 1(1.18)

合计 135(100.00) 50(37.04) 85(62.96) 5.474 0.033

a:单核细胞设门图;b:CD36在单核细胞上表达散点图;c:CD36在单核细胞上表达直方图。
图1　流式细胞检测单核细胞上CD36抗原表达

a:血小板设门图;b:CD36在血小板上表达散点图;c:CD36在血小板上表达直方图。
图2　流式细胞检测血小板上CD36抗原表达

表3　输注血小板肿瘤患者血小板抗体情况分布 例(%)

血小板抗体表达情况 例数 无效组 有效组 χ2 P
血小板抗体阴性 117(86.67) 36(72.00) 81(95.29)

仅 HLA阳性 11(8.15) 8(16.00) 3(3.53)

仅 HPA阳性 3(2.22) 3(6.00) 0

HLA+HPA阳性 4(2.96) 3(6.00) 1(1.18)

合计 135(100.00) 50(37.04) 85(62.96) 14.434 <0.001
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a:白血病患者有效组和无效组生存率生存曲线;b:肝癌患者有效组和无效组生存率生存曲线;c:淋巴瘤患者有效组和

无效组生存率生存曲线;d:食管癌患者有效组和无效组生存率生存曲线;e:胃癌患者有效组和无效组生存率生存曲线。
图3　不同疾病诊断的生存曲线分析

3　讨论

血小板作为一种不可再生的稀缺血液资源,由
于受到采集条件和保存环境的限制,临床缺口极

大[8-10]。肿瘤患者由于病情及放化疗等治疗手段

的影响,常需要输注血小板制剂减少血小板功能及

数量不足引起的出血风险。新疆地区食管癌等肿

瘤疾病高发[11],新疆地区人群血型系统特异性也

呈现明显特异性,因此研究新疆地区肿瘤患者血小

板输注效果因素,提高本地区血小板输注有效率已

经成为本地区重要的临床医学研究内容。
本研究纳入的135例肿瘤输注血小板患者,其

中PTR患者50例,PTR 发生率为37.04%,略高

于其他疾病 PTR发生率[12-13],主要原因可能是肿

瘤患者反复多次输血引起的免疫因素。在非免疫

因素对肿瘤患者PTR的影响研究中,血小板制剂

输注时的有效期可造成 PTR(χ2 =21.332,P<
0.001),尤其是有效期<24h的PTR发生率最高。
肿瘤患者输注血小板与外科抢救输注血小板不同,
输注的血小板多为预防性输血,不会立即参与止血

过程。因此临床肿瘤患者输注血小板应关注血小

板有效期、既往输血袋数及去除白细胞等因素。
国际输血协会(ISBT)已于2023年7月31日

将 CD36确定为新增的红细胞血型系统。国内研

究主要关注的是 CD36在血小板上缺失导致的临

床后果,部分采供血机构建立了 CD36阴性血小板

供者库[14]。当CD36以血小板为反应靶点时,可能

发生免疫介导的血小板减少症或PTR。本研究检

测出CD36抗原缺失6例(4.44%),PTR 组5例

(3.70%),有效组1例(0.74%),2组间CD36表达

及分布情况差异有统计学意义(χ2=5.747,P=
0.033)。本研究肿瘤患者血小板和淋巴细胞表达

CD36数据和其他研究数据[15-17]相近,已有研究表

明,肿瘤相关巨噬细胞通过 CD36摄取大量脂质来

进行脂肪酸氧化,从而促进肿瘤代谢[18-19]。肿瘤患

者CD36表达异常可能与肿瘤脂质交换相关,有待

进一步研究。PTR组血小板抗体分布以 HLA 阳

性居多,共8例(5.93%),有效组及无效组间血小

板抗体种类差异有统计意义(χ2 =14.434,P<
0.001)。若患者 CD36抗原缺失或已经产生血小

板抗体,应积极开展血小板交叉配型,减少PTR的

发生。
包括生存率在内的肿瘤患者的预后指标一直

是肿瘤疾病研究的关键点[20]。本研究对不同疾病

诊断的生存曲线分析中,白血病血小板输注有效组

生存率明显高于PTR组,差异有统计学意义(P=
0.014),与多项研究[21-24]数据相近,这可能与白血

病患者输血次数较多,对血小板依赖程度较高有

关,临床应进一步关注白血病患者的PTR治疗。
综上所述,肿瘤患者PTR发生率较高,输血前

应严格把握输血适应证,合理减少输注袋数,关注

血小板使用有效期,积极开展血小板抗体配型及去

白细胞技术。本研究也有一定局限性,纳入研究的

影响因素并未考虑肿瘤最大径、TNM 分期及侵犯

扩散等指标,可能存在一定的偏倚。
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