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摘　要:【目的】探讨放射线照射杀灭 HCC患者术中回收血中肝癌细胞的可行性。【方法】23例行手术治疗的 HCC患者 ,用全自动血液

回收仪回收其术中出血 ,经过滤得到过滤后回收血,进一步离心 、洗涤得到洗涤后浓缩红细胞 ,用 50 Gy 的电离辐射线照射其中 15例洗涤后浓

缩红细胞 ,得到照射后洗涤红细胞。以 RT-PCR技术分别检测过滤后 、洗涤后及照射后的标本的 AFPmRNA ,确定放射线照射杀灭回收血中肝

癌细胞的有效性。【结果】23个过滤后及洗涤后的回收血标本 , AFPmRNA 检测均阳性;15个照射后的回收血标本 AFPmRNA 检测均阴性。

【结论】①HCC患者手术过程中回收的自体血中含有肝癌细胞;全自动血液回收机并不能去除回收血中的肝癌细胞;②剂量 50 Gy 的电离辐射

可有效地去除 HCC患者回收的自体血中的肝癌细胞。
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　　术中回收式自体输血(IAT), 即回收术野出血 ,经过滤 、

离心 、清洗 、浓缩 , 得到浓缩红细胞 , 再回输给病人。 此法用

于非恶性肿瘤手术已成功地减少异体输血 ,有效地节约了许

多手术过程中的用血。由于担心恶性肿瘤细胞全身扩散的

危险性 ,自体输血通常禁用于恶性肿瘤手术患者。这种方法

对于恶性肿瘤的复发率 、肿瘤转移的危险性和术后无瘤生存

期影响的程度仍未知。作者以手术治疗的原发性肝细胞癌

(HCC)患者为研究对象 , 用直线加速器以 50 Gy 的电离辐射

线照射洗涤后浓缩红细胞。用逆转录聚合酶链反应(RT-

PCR)分别检测过滤后 、洗涤后及电离辐射后回收血中微量

肝癌细胞 ,研究电离辐射杀灭回收血中肝癌细胞的可行性。

1　资料与方法

1.1　病例选择

HCC患者 23 例 ,其中男性 19 例 , 女性 4 例。平均年龄

53 岁。入选病例均为原发性肝细胞癌患者 ,初发病例 , 并经

病理证实 , 没有合并生殖腺胚胎瘤 , 拟行肝癌切除根治术患

者。

1.2　实验方法

①麻醉方法:采用气管内插管全麻复合硬膜外阻滞;②

血液回收:用 Medtronic Sequestra 1000 全自动血液回收仪回

收 23 例患者术中出血。回收血经过滤达到 600 mL 即进行

离心 、洗涤处理 , 得到洗涤后的浓缩红细胞 125 mL。其 HCT

为(45±3)%;③放射线照射:随机抽取 15 例洗涤后的浓缩

红细胞送到放疗科 ,用直线加速器以 50 Gy的电离辐射线照

射;④标本抽取:分别取贮血器中经过滤的术野出血(过滤

后)、经离心洗涤的浓缩红细胞(洗涤后)及电离辐射后的浓

缩红细胞(照射后)3种标本 , 每个标本 5 mL;⑤肝癌细胞的

检测:用 RT-PCR 方法检测过滤后 、洗涤后及电离辐射后回

收血中微量肝癌细胞。同时以 HepG 2RNA 为模板作为阳性

对照 ,水作为阴性对照 , 排除假阳性以及假阴性的情况。 以

β-actin 的 mRNA 作为内参照同时扩增。

1.3　统计方法

应用“ SPSS”软件进行统计分析。处理前后自身对照 ,主

要用 Fisher精确四格表法进行比较。检验水准 α=0.05。

2　结　果

AFPmRNA 的检测结果:各 23 个过滤后及洗涤后的回

收血标本 , AFPmRNA检测均阳性;15 个照射后的标本 AF-

PmRNA检测均阴性。

表 1　回收自体血 AFPmRNA检测结果

过滤后 洗涤后 照射后

+ 23 23 0

- 0 0 15

合计 23 23 15

　　 P =0.00

3　讨　论

自体输血可减少术后感染的发生 , 提高机体免疫力 , 增

加肿瘤病人的无瘤生存期 ,降低复发率 , 提高生存率[ 1] , 并从

预防角度根除肝炎 、爱滋病等血源性疾病的传播。 研究表明

93%的肿瘤病人术中出血中可检测到肿瘤细胞
[ 2]
。这些肿

瘤细胞经克隆后接种到裸鼠身上能引起肿瘤生长。理论上

IAT 可能引起肿瘤的血行播散。所以传统认为恶性肿瘤是

IAT 的禁忌症。只有找到有效的彻底去除恶性肿瘤细胞的

方法才能将术中自体输血应用于恶性肿瘤手术。

目前公认的能有效杀灭回收血中癌细胞的方法是电离

辐射[ 3] 。并已有应用于临床病人的报道[ 4] 。电离辐射能造

成不同起源的癌细胞中 DNA 结构的破坏 , 从而导致细胞丧

失分裂增殖能力而死亡。电离辐射更容易杀灭富氧的肿瘤

细胞。术中回收的自体血中混有的肿瘤细胞是以单个细胞

形式悬浮着。 经测定 , 洗涤的浓缩红细胞氧分压达(180±

17)mmHg , 远远高于富氧组织的临界氧分压值 30 mmHg 。
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所以理论上电离辐射可有效地杀灭回收血中的肿瘤细胞。

肿瘤细胞对放射线的敏感性用 D0 表示。放射生物学

经过多年的研究确定了数千种不同起源的肿瘤细胞的 D0

值位于 1～ 2.2 Gy 范围内[ 5] 。细胞存活率随照射剂量增加

呈指数性下降。其公式表达为 n =n0×exp(-D/ D0)。 其

意义为 ,对于某种细胞来讲 , 其 D 0已确定。若给予 D0 剂量

照射有 n0 个细胞存活 , 即具有分裂增殖能力 , 当给予 D 剂

量时 , 细胞存活的数量为 n。我们做最坏的设想 , 回收血中

含有肿瘤细胞达 109 数量级 ,即表示分布于血中的肿瘤细胞

累加达到一个重 1 g 的团块。这一估计值比实验测得的回

收血中实际的肿瘤细胞含量的最高值还要高出 100 倍[ 2] 。

这样的话 , 如果能将肿瘤细胞减少 1011数量级 , 只有一个单

细胞的 1%存留 , 足以杀灭所有的肿瘤细胞。在 109 个细胞

中 ,大概只有 106 ～ 107 个增殖细胞 , 根据 Poisson分布可以推

算出无细胞存活的概率 P :

P =exp{-[ n×exp(-D/ D0)]}
[ 3]

当有 107个具有增殖能力的细胞存在 ,以 D0=50 Gy 的

剂量照射。则

P =exp{-[ 107×exp(-50/ 2.2)]}=99.86%

故 50 Gy 的剂量可以安全地杀灭所有的恶性肿瘤细胞。

电离辐射所致细胞死亡的靶目标是在核内 , 即杀伤细胞

核中的 DNA , 红细胞由于无细胞核 , 所以具有抗射线能力。

实验证明红细胞经 100 Gy 的放射剂量照射仍能保持原有的

流变学特性 , 2 , 3-DPG 和 ATP 含量不变 , 不会引起溶血[ 6] 。

甚至经 500 Gy 放射剂量照射的红细胞回输后 24 小时存活

率仍高于 80%[ 3] , 仍高于库存期限末期库血中的红细胞存

活率(75%)。

人类甲胎蛋白(AFP)是一种癌胚蛋白 , 血清 AFP 浓度

增高是原发性肝癌(HCC)的标志之一。作为肝癌细胞的特

异性标志物 , AFPmRNA 是目前研究较多的用于检测微量肝

癌细胞的一个指标。用 RT-PCR的方法检测外周血中特异

性 mRNA ,来发现表达这种特异性 mRNA 的肿瘤细胞的存

在 , 是目前公认有效的检测方法。由于 HepG2 细胞株是已

知的能合成人 AFP 的细胞株 , 在本次实验过程中将其作为

阳性对照 , 水作为阴性对照 ,与标本同时进行 RT-PCR 扩增 ,

排除假阴性和假阳性的出现 ,并且以恒定表达的 β 肌动蛋白

作为内参照来检测提取的 mRNA 的完整性和可扩增性。
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血液肿瘤病患者 CDC交叉配型相合的血小板输注疗效
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摘　要:【目的】解决临床上血小板输注无效的途径 ,改善血小板输注效果。【方法】选择淋巴细胞毒试验(LCT)阳性 ,血小板输注无效的

患者 20例 ,给予作补体依赖交叉试验(CDC),从随意献血者中选出配型相合的血小板输注。【结果】所有患者从血小板输注无效转为有效 ,

LCT 阳性率也逐渐下降至消失 ,使血小板输注获得良好的效果。【结论】CDC交叉配型相合的血小板输注逆转了血小板输注无效的状况。
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　　血液肿瘤病患者在接受化疗 、放疗后常常出现血小板减

少 ,必须接受血小板输注 ,但反复输注血小板容易产生同种

免疫 ,导致血小板输注无效。我们在 1995 年～ 2001 年间研

究了 312例反复输注血小板的血液肿瘤病患者 , 证实了血小

板输注疗效与淋巴细胞毒试验阳性有密切关联[ 1] 。 我们从

淋巴细胞毒试验阳性血小板输注无效的患者中选择 20 例患

者 ,给予输注随意献血者补体依赖交叉配型相合的血小板 ,

收到良好的效果 ,现报告如下。

1　资料和方法

1.1　病例选择

1995年 2月至 2001 年 8 月住院的血液肿瘤病人共 312

例 , 血小板输注无效 133 例(42.7%), 其中淋巴细胞毒试验

阳性 83 例(62.4%)。从淋巴细胞毒试验阳性血小板输注无
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