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新生儿溶血３项试验与血型抗体
ＩｇＧ亚型的相关性分析

马印图　陈　莉　张　怡　董书文　杨晓亚　王少文　李莉华

摘　要　目的　探讨新生儿溶血３项试验与血型抗体 ＩｇＧ亚型的相关性，评价 ＩｇＧ抗体亚型检测的临床价值，为临床后续治

疗提供理论依据。方法　对 ２０１８年 ７月 ～２０１９年 ７月在笔者医院分娩的 ６５例产前血型抗体高效价的孕产妇进行产后新生儿

血型血清学检测（ＡＢＯ５８例，Ｒｈ７例），采用微柱凝胶技术分别检测新生儿血型、溶血病 ３项试验和血型抗体 ＩｇＧ亚型含量。

结果　６５例新生儿中有 ４２例溶血试验证实为与血型有关的新生儿溶血病。３１例患儿血清中检测到 ＩｇＧ１亚型含量升高，２７例

ＩｇＧ２升高，１０例 ＩｇＧ３升高，ＩｇＧ１和 ＩｇＧ３亚型升高的新生儿均出现重症高胆红素血症，而 ５例仅 ＩｇＧ４亚型升高的新生儿均未出

现溶血相关的高胆红素血症，提示新生儿 ＩｇＧ１和 ＩｇＧ３抗体亚型的含量与高胆红素血症的危重程度密切相关。溶血 ３项试验对

诊断新生儿溶血病具有一定的参考价值，但对判定新生儿溶血病的严重程度，其结果的准确性不高，临床上不能以此作为评估患

儿黄疸严重程度和干预治疗的指标。结论　新生儿溶血 ３项试验与血型抗体 ＩｇＧ亚型含量具有一定的相关性，溶血病严重程度

与血型抗体 ＩｇＧ１和 ＩｇＧ３亚型含量呈正相关、对溶血 ３项试验阳性的新生儿有必要进行 ＩｇＧ抗体亚型分析，从而实现个体化精准

治疗。
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Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｈｅｍｏｌｙｔｉｃｄｉｓｅａｓｅｏｆｔｈｅｎｅｗｂｏｒｎ（ＨＤＮ）；Ｂｌｏｏｄｔｙｐｅａｎｔｉｂｏｄｙ；Ｈｅｍｏｌｙｔｉｃｄｉｓｅａｓｅｔｈｒｅｅｔｅｓｔｓ；ＩｇＧｓｕｂｔｙｐｅｓ；Ｍｉｃｒｏｃｏｌｕｍ

ｇｅｌｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙａｓｓａｙ（ＭＧＴＡ）

　　母婴血型不合新生儿溶血病（ｈｅｍｏｌｙｔｉｃｄｉｓｅａｓｅｏｆ ｔｈｅｎｅｗｂｏｒｎ，ＨＤＮ）是由于胎儿和孕母之间血型不同
而引起的新生儿免疫性溶血性疾病，孕期母亲体内产

生了针对胎儿红细胞的血型特异性 ＩｇＧ抗体而导致
胎儿红细胞破坏，造成产后新生儿黄疸、贫血，严重者

出现高胆红素脑病等后遗症甚至死亡等不良后果。

因此，临床上针对此类新生儿应尽早诊断，以利于积
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极治疗。相关文献报道，由于 ＨＬＡ基因多态性和不
同的检测方法之间的差异，母婴血型不合 ＨＤＮ的发
生率为３０％ ～６０％［１，２］

。此外，产后新生儿高胆红素

血症的危重程度与孕妇血清中 ＩｇＧ抗体亚型的含量
密切相关

［３］
。目前，临床上主要采用新生儿溶血３项

试验结合血液生化检测指标进行 ＨＤＮ诊断，对其危
重程度的评估尚缺乏更加有力的试验数据，笔者采用

新生儿溶血３项试验与微柱凝胶技术检测血型抗体
ＩｇＧ亚型的试验结果进行比较，评价两种方法的相关
性以及 ＩｇＧ亚型检测的临床应用价值，为早期精确诊
断和精准干预治疗母婴血型不合 ＨＤＮ提供理论指
导，现将检测结果报道如下。

资料与方法

１．病例资料：２０１８年 ７月 ～２０１９年 ７月在笔者
医院分娩的６５例产前血型抗体高效价的孕妇进行产
后新生儿血型血清学检测，其中 ＡＢＯ系统 ５６例，孕
妇血清中免疫性抗 Ａ（Ｂ）效价≥５１２，Ｒｈ阴性孕妇 ９
例，ＩｇＧ抗 Ｄ效价≥３２，孕妇年龄 ２２～４１岁，平均年
龄２８．５岁，非近亲结婚，无输血史、过敏史和血液系
统病史，分娩后的新生儿送病房进行溶血相关检测和

评估、治疗。

２．试剂与方法：２－巯基乙醇（２－Ｍｅ）、血型试
剂和标准红细胞悬液由上海血液生物医药公司提供，

凝胶血型卡、抗筛卡及亚型抗体检测卡、专用离心机

和孵育器由江苏力博医药生物技术股份有限公司提

供。红细胞血型鉴定、抗体筛选及效价测定、溶血３项
试验（直接抗球蛋白试验、游离抗体试验、抗体释放试

验）均严格按照文献［４］进行，ＨＤＮ的临床诊断符合规
范标准

［５］
。如果母子之间 ＡＢＯ或 Ｒｈ血型不同，需要

进一步做抗体筛选和鉴定试验，排除不规则抗体的存

在，溶血３项试验的结果作为诊断 ＨＤＮ的依据。ＩｇＧ
亚型检测方法采用文献报道的微柱凝胶技术（ｍｉｃｒｏ
ｃｏｌｕｍｇｅｌｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙａｓｓａｙ，ＭＧＴＡ），以出现“２＋”凝集
的最高稀释度为 ＩｇＧ抗体亚型含量的结果［６］

。

３．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２０．０统计学软件对数
据进行统计分析。孕妇血型抗体效价与 ＨＤＮ发生率
之间的关系采用 χ２检验，新生儿血型抗体 ＩｇＧ亚型
含量检测结果以效价的方式表示，以 Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。

结　　果
１．孕妇血型抗体 ＩｇＧ效价与 ＨＤＮ的相关性：对

６５例高效价孕妇产后新生儿进行了血型鉴定，其中
母子血型不合的新生儿有 ６０例，５例新生儿 ＡＢＯ血
型与母亲相同，５１例 ＡＢＯ系统不合的新生儿中有 ３１
例确诊为 ＨＤＮ，发生率为 ６０．７８％，Ｒｈ系统 ９例，其
中有７例确诊，发生率为 ７７．７８％，新生儿 ＨＤＮ发生
率随孕母体内 ＩｇＧ抗体效价水平升高而上升，差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５），２７例孕妇血型抗体效价同
样升高，但产后新生儿未出现 ＨＤＮ症状，作为对照
组，结果见表１。

表 １　６０例母子血型不合孕妇产后 ＨＤＮ的发病情况（发病例数／总例数）

血型
抗体效价

３２ ６４ １２８ ２５６ ５１２ １０２４ ２０４８ ４０９６ ８１９２

发生率

（％）

ＡＢＯ系统（ｎ＝５１）
抗 －Ａ － － － － ３／８ ４／７ ３／５ ３／４ ２／２

６０．７８
抗 －Ｂ － － － － ４／９ ５／９ ４／７ ３／５ －

Ｒｈ系统（ｎ＝９） 抗 －Ｄ １／２ ２／２ ２／３ １／１ １／１ － － － － ７７．７８

　　对照组数据为０，表中未列出；与对照组比较，Ｐ＜０．０５

　　２．新生儿溶血 ３项试验与 ＨＤＮ的相关性：新生
儿溶血３项试验对 ＨＤＮ的诊断具有确诊作用，本回
顾性研究中，６０例分娩后母婴血型不合的新生儿 ２４ｈ
内进行了血液生化指标和血常规检测，在溶血病 ３项
试验中，凝集反应以阴性（－）和阳性（＋）表示，其中
抗体释放试验最具诊断价值，根据患儿的临床表现和

血生化、溶血３项试验的检测结果，共计有３８例母子
血型不合高效价孕产妇分娩的新生儿确诊为 ＨＤＮ，
确诊率为 ６３．３３％。对于溶血 ３项试验均表现出强
阳性的患儿提示溶血严重，高胆红素血症临床病情进

展快，必要时需要换血治疗，溶血 ３项试验结果与临
床 ＨＤＮ发病情况比较详见表２。

表 ２　６０例新生儿溶血 ３项试验结果与 ＨＤＮ发病

情况［发病例数／总例数（％）］

抗球蛋白试验 游离抗体试验 抗体释放试验 发病情况

＋ ＋ ＋ １５／１７（８８．２４）

－ ＋ ＋ １４／２０（７０．００）

＋ － ＋ ６／１３（４６．１５）

－ － ＋ ２／６（３３．３３）

＋ ＋ － １／４（２５．００）
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　　３．新生儿 ＩｇＧ亚型含量与 ＨＤＮ的相关性：对 ６０
例母婴血型不合新生儿血清中总 ＩｇＧ和各 ＩｇＧ亚型
抗体含量进行检测，分娩后的新生儿有 ３１例发生了
ＡＢＯ系统 ＨＤＮ，７例 Ｒｈ系统 ＨＤＮ，血清总 ＩｇＧ含量
均值为９．６８±０．７３ｇ／Ｌ，２７例未出现 ＨＤＮ症状的对
照组新生儿血清 ＩｇＧ含量均值为 ４．９７±０．５５ｇ／Ｌ，两
组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），新生儿体内
ＩｇＧ抗体亚型高效价组 ＨＤＮ发生率为 ６３．３３％（３８／
６０），与正常新生儿发生率比较，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０１），结果见表３。

４．新生儿溶血 ３项试验与血型抗体 ＩｇＧ亚型含

量相关性：在３８例经溶血３项试验确诊为 ＨＤＮ的患
儿中有 ２３例血清中检出 ＩｇＧ１和 ＩｇＧ２的含量升高，
１５例检出 ＩｇＧ１和 ＩｇＧ３的含量升高，均以 ＩｇＧ１升高
为主，患儿及其母亲血清中各 ＩｇＧ亚型的含量比较，
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），新生儿红细胞上结合
的 ＩｇＧ亚型抗体越多，高胆红素血症的发病越早，其
血清中 ＩｇＧ１和 ＩｇＧ３的含量，尤其是 ＩｇＧ１的含量与
血型不合引起的 ＨＤＮ存在较大的相关性，其中换血
治疗的１２例（ＡＢＯ７例、Ｒｈ５例）重度高胆红素血症
新生儿体内 ＩｇＧ３亚型含量明显高于对照组，差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０１），结果见表４。

表 ３　新生儿血清总 ＩｇＧ以及各亚型检测结果比较［ｘ±ｓ，ｎ（％）］

血型 总 ＩｇＧ（ｇ／Ｌ） ＩｇＧ１ ＩｇＧ２ ＩｇＧ３ ＩｇＧ４ ＨＤＮ
对照组 ４．９７±０．５５ － － － － ０（０）

ＡＢＯ系统（ｎ＝５１）
抗 －Ａ ９．６４±０．７５ １６ ８ ４ ４

３１（６０．７８）
抗 －Ｂ ９．７２±０．６３ ３２ ８ ４ ２

Ｒｈ系统（ｎ＝９） 抗 －Ｄ １０．０７±０．８１ ３２ １６ ４ ４ ７（７７．７８）

　　与对照组比较，Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１

表 ４　新生儿溶血 ３项试验与体内 ＩｇＧ亚型含量的比较

组别
溶血３项试验阳性例数（ｎ） 溶血情况（例数／效价）
直抗 游离 释放 ＩｇＧ１ ＩｇＧ２ ＩｇＧ３ ＩｇＧ４

换血

例数（ｎ）

换血率

（％）

ＡＢＯ系统（ｎ＝３１）
抗 －Ａ ４ ５ ６ ６／３２ ７／１６ ２／８ ４／４ ４

２２．５８
抗 －Ｂ ３ ６ ７ ５／３２ ５／１６ ２／８ ３

Ｒｈ系统（ｎ＝７） 抗 －Ｄ ７ ６ ７ ５／１６ １／２ ３／４ １／２ ５ ７１．４３

　　对照组数据为０，表中未列出；与对照组比较，Ｐ＜０．０１

讨　　论
早期诊断母婴血型不合 ＨＤＮ对预防和治疗高胆

红素脑病的发生具有重要意义，新生儿血清胆红素水

平及溶血３项试验为临床诊断 ＨＤＮ提供了有力依
据

［７，８］
。其中直接抗球蛋白试验（ＤＡＴ）又称 Ｃｏｏｍｂ′ｓ

试验是临床诊断自身免疫性溶血性疾病的重要依据，

目的是检测新生儿红细胞上有无不完全抗体以及结

合抗体数量多少的指标，反映孕期胎儿在母体内的致

敏情况；游离抗体试验是检测游离于新生儿血清中的

不规则抗体情况，检测结果有利于评估溶血的持续性

和换血治疗效果；抗体释放试验是判断新生儿红细胞

被 ＩｇＧ抗体致敏最敏感和准确的方法，对 ＨＤＮ具有
确诊价值。在新生儿溶血 ３项试验中，单项 ＤＡＴ试
验阳性而发生高胆红素血症的概率低于 ＤＡＴ和抗体
释放试验两项均阳性的新生儿，而新生儿溶血３项试
验均阳性与高胆红素血症的发生具有显著一致

性
［９］
。然而，笔者在临床实践中发现，有些孕产妇产

前血型 ＩｇＧ抗体效价很高，产后新生儿溶血 ３项试验
结果均呈阳性，但临床溶血症状并不严重，进一步研

究发现与新生儿体内 ＩｇＧ亚型的含量有密切关系。
母婴血型不合 ＨＤＮ的发病机制主要是胎儿红细

胞表面的血型抗原与母亲产生的抗体反应而引起的

红细胞破坏，理论上，胎儿红细胞上结合的抗体越多，

溶血破坏的越多，新生儿出现高胆红素血症的病程越

短、症状越重。实际上，红细胞溶血的轻重与血型抗

体效价、孕母免疫状态、胎儿营养状况和血型物质含

量等多种因素有关
［１０，１１］

。相关研究显示，ＨＤＮ的危

重程度与 ＩｇＧ亚型关系密切［１２，１３］
。ＩｇＧ抗体在体内

含量最多，也是唯一可以通过胎盘屏障的免疫球蛋

白，在血清中的浓度高低依次为 ＩｇＧ１＞ＩｇＧ２＞ＩｇＧ３＞
ＩｇＧ４，激活补体的能力 ＩｇＧ１＞ＩｇＧ３＞ＩｇＧ２＞ＩｇＧ４。国
内文献报道母体内 ＩｇＧ１和 ＩｇＧ３的含量，特别是 ＩｇＧ１
的含量与 ＡＢＯ系统的 ＨＤＮ密切相关［１４，１５］

。国外研

究显示，ＩｇＧ１是 Ｒｈ系统 ＨＤＮ的主要致病抗体，但病
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情的严重程度和进展与 ＩｇＧ３有直接关系，提示在分
析新生儿溶血试验结果的同时，如果检测到新生儿体

内 ＩｇＧ１含量也升高，则新生儿受累的可能性较大，若
ＩｇＧ３同步升高，则提示新生儿病情严重、进展快，换血
的概率大大提高，如果仅是 ＩｇＧ２和（或）ＩｇＧ４升高，则
新生儿病情轻微，可能不需要过多干预治疗

［１６］
。

基于以上回顾性分析，本研究结果证实了新生儿

溶血３项试验与体内血型抗体 ＩｇＧ亚型具有一定的
相关性。前者对高胆红素血症具有诊断价值，但严重

程度与体内 ＩｇＧ亚型，特别是 ＩｇＧ１和 ＩｇＧ３亚型关系
密切。在临床实践中，有必要针对溶血３项试验阳性
的新生儿进一步检测 ＩｇＧ亚型，有助于对新生儿发生
高胆红素血症的概率和危重程度进行精确判断，为临

床提供参考，二者联合检测对于早期精准治疗母婴血

型不合 ＨＤＮ具有重要意义，值得临床实验室推广
应用。
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伴急性肾损伤的肿瘤相关性肾病临床及

肾脏病理特点分析

刘　华　贾　强　董星彤　李　文　李银平　林　娜　吴雷云　张爱华

摘　要　目的　临床表现肿瘤相关性肾病合并急性肾损伤，确诊为恶性肿瘤并行肾活检的患者，分析其肾脏病变的临床及

病理特征。方法　回顾性分析 ２０１０年 １月 ～２０１９年 ６月以急性肾损伤在笔者医院肾内科住院治疗，行肾活检并确诊恶性肿瘤

的３３例肾病患者，分析其临床特点及肾脏病理分布谱。结果　３３例患者中，男性 ２５例，女性 ８例，患者年龄 ３２～６８岁。肿瘤分

布广泛，其中实体肿瘤 １８例，血液系统肿瘤 １５例。所有患者临床均表现急性肾损伤，伴不同程度的蛋白尿，伴发贫血、血尿、红

细胞沉降率增快，γ球蛋白升高，实体肿瘤患者主要表现肾病综合征，膜性肾病为主要的肾脏病理改变，病因以消化道来源肿瘤

最多，血液系统肿瘤以多发性骨髓瘤最多见，临床突出表现急性肾损伤，病理以管型肾病最常见，患者肾功能预后取决于原发病

性质和治疗的时机，积极治疗肾功能可完全或部分恢复，部分需要替代治疗。结论　不同来源的恶性肿瘤造成肾功能损害的临
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