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[摘  要] HDN是新生儿常见的、危害较大的新生儿疾病,并严重影响新生儿健康。本研究重点探讨新生

儿溶血病血型血清学检测指标的相关性,深入揭示各个检测指标与溶血病的发生、发展及严重程度之间

的内在关系,为临床早期准确诊断、病情评估和有效治疗提供科学的理论依据。通过对母婴血型不合这

一关键致病因素的深入探究,并通过对血型血清学检测中抗体效价、直接抗人球蛋白试验、抗体释放试

验和游离抗体试验等重要指标的系统分析,揭示其在新生儿溶血病诊疗中的重要价值。本研究结果显示

各检测指标显著相关,对新生儿溶血病的诊断和病情判断具有重要意义,可为临床实践提供积极的指导

作用,改善新生儿溶血病患儿的预后。 
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[Abstract] HDN is a common and highly harmful neonatal disease that significantly affects the health of 

newborns. This study focuses on the correlation of blood type serological test indicators in neonatal hemolytic 

disease, delving into the intrinsic relationships between these indicators and the occurrence, development, and 

severity of hemolytic disease. It aims to provide a scientific theoretical basis for early accurate diagnosis, 

condition assessment, and effective treatment in clinical practice. By thoroughly investigating the key pathogenic 

factor of maternal-fetal blood type incompatibility and systematically analyzing important indicators such as 

antibody titers, direct Coombs test, antibody release test, and free antibody test in blood type serological testing, 

this study highlights their significant value in the diagnosis and treatment of neonatal hemolytic disease. The 

results of this study show that all test indicators are significantly correlated, which is of great significance for the 

diagnosis and condition assessment of neonatal hemolytic disease. It can provide positive guidance for clinical 

practice and improve the prognosis of infants with neonatal hemolytic disease. 
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引言 

新生儿溶血病HDN是新生儿期的重要疾病,严重威胁新生

儿的健康与生命。其发病机制主要是母婴血型不合,母亲体内

产生的对胎儿红细胞抗原抗体通过胎盘进入胎儿体内,导致

胎儿红细胞免疫性破坏,从而出现一系列临床症状[1]。HDN在全

球范围内均有一定的发病率,但因人群血型分布不同可能存

在差异。在我国,随着医疗卫生事业的发展,对HDN的认识和诊

疗水平不断提高,但仍然面临着很多挑战。由于其早期症状不

典型,易漏诊或误诊,如不能及时干预,易导致胆红素脑病等

严重并发症,给患儿家庭造成沉重的负担[2]。因此,研究HDN的

血型血清学检测指标相关性,对早期诊断,合理评价病情,制

定科学的治疗方案,为降低HDN的不良影响,保障新生儿健康

提供有益的辅助。 

1 新生儿溶血病的发病机制 

1.1母婴血型不合的类型 

母婴血型不合主要是ABO血型系统不合和Rh血型系统不合,

但ABO血型不合最普遍。在ABO血型系统中,O型血母亲孕育A或B

型胎儿时,由于母体体内缺乏A或B抗原,胎儿红细胞携带的A或B

抗原进入母体后,母体免疫系统将它识别为外来抗原,从而产生

IgG类抗A或抗B抗体。这种抗体能通过胎盘进入胎儿血液循环,

与胎儿红细胞表面的相应抗原结合,引发免疫反应。相比之

下,Rh血型系统不合多发生于Rh阴性母亲孕育Rh阳性胎儿时,首
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次妊娠时胎儿红细胞进入母体可引发初次免疫应答,产生IgM类

抗体,一般不会对胎儿造成明显影响。但再次妊娠时,若胎儿仍

为Rh阳性,母体免疫系统会迅速产生大量IgG类抗D抗体,这些抗

体通过胎盘进入胎儿体内,可导致严重的溶血反应[3]。 

1.2免疫反应过程 

当母婴血型不合时,胎儿红细胞进入母体后,会刺激母体

的免疫系统。抗原呈递细胞摄取并处理胎儿红细胞抗原,将其

呈递给T淋巴细胞,激活T细胞免疫应答。同时,B淋巴细胞在T

细胞的辅助下,分化为浆细胞,产生针对胎儿红细胞抗原的特

异性抗体。在ABO血型不合中,主要产生IgG类抗A或抗B抗体,

而在Rh血型不合中,主要是抗D抗体等。这些抗体通过胎盘进

入胎儿血液循环后,与胎儿红细胞表面的抗原结合,形成抗原

－抗体复合物。该复合物能够激活补体系统,补体被激活后,

产生一系列生物学效应,如形成膜攻击复合物,直接破坏红细

胞膜,导致红细胞破裂溶血；同时,补体激活过程中产生的过

敏毒素等物质,还可吸引巨噬细胞等免疫细胞,增强对红细胞

的吞噬作用,进一步加重溶血。此外,红细胞表面的抗原-抗体

复合物也可直接被巨噬细胞识别并吞噬,导致红细胞破坏增

加[4]。 

2 血型血清学的主要检测指标 

2.1抗体效价检测 

常用的检测方法有盐水介质法、凝聚氨法、微柱凝胶法

等。盐水介质法是基于抗原抗体在生理盐水中发生凝集反应

的原理,该方法较为简单,但灵敏度较低,只能检测IgM类抗体,

对于IgG类抗体往往漏检。凝聚胺法：凝聚氨试剂能够中和红

细胞表面负电荷,拉近红细胞距离,促进IgG类抗体与红细胞

抗原结合而凝集,其灵敏度较盐水介质法有所提高,但操作过

程较为复杂,易受多种因素干扰。微柱凝胶法是目前较为先进

和常用的方法,它是利用凝胶的分子筛作用,将抗原抗体反应

与凝胶介质相结合的方法[5]。预先在微柱凝胶卡中加入已知血

型的红细胞和特异性抗血清,当检测血清加入后,如果有相应

抗体存在,在一定条件下抗原抗体结合形成的复合物在凝胶

中发生凝集,根据凝集程度判断抗体效价。该方法灵敏度高,

特异性强,结果容易判读且稳定性好,对IgG类抗体效价进行

准确检测[6]。 

2.2 DAT 

2.2.1检测原理 

直接抗人球蛋白试验亦称Coombs试验,其检测原理是基于

人体免疫系统的特性。当红细胞表面吸附了不完全抗体(如IgG

类抗体)或补体成分时,这些物质自身不会使红细胞发生凝集。抗

人球蛋白血清中含有针对人类IgG、IgM、IgA以及补体C3等成分

的抗体[7]。将抗人球蛋白血清加入已致敏的红细胞悬液中,抗人

球蛋白抗体可与红细胞表面吸附的IgG等抗体或补体结合,从而

使红细胞发生凝集反应。根据凝集现象的有无及程度,判断红细

胞是否被抗体致敏,进而辅助诊断新生儿溶血病。例如,在ABO

或Rh血型不合导致的新生儿溶血病中,若胎儿红细胞被母体的

IgG抗体致敏,加入抗球蛋白血清后,就会出现红细胞凝集,结果

呈阳性。 

2.2.2临床价值 

直接抗人球蛋白试验在新生儿溶血病的诊断中具有关键价

值。阳性结果是诊断新生儿溶血病的重要依据之一,表明新生儿

红细胞已被抗体致敏,提示存在免疫性溶血的可能。然而,直接

抗人球蛋白试验阳性并不一定能确诊新生儿溶血病,还需结合

其他检测指标及临床症状综合判断。因为在某些情况下,如新生

儿存在自身免疫性疾病、感染等,也可能导致红细胞表面吸附抗

体,使直接抗人球蛋白试验呈阳性,但并非由母婴血型不合引起

的溶血病。另外,直接抗人球蛋白试验结果强度即凝集程度也与

新生儿溶血病的严重程度有一定关系。一般说凝集程度越强,

提示红细胞表面吸附的抗体越多,溶血可能越严重。但该试验结

果也受到许多因素的影响,如标本采集、保存不当,抗球蛋白血

清质量差异等,可能会造成假阳性或假阴性结果,临床应用中必

须予以谨慎解读。 

2.3抗体释放试验 

2.3.1操作过程 

抗体释放试验主要检查结合在致敏红细胞上的血型抗体。操

作过程通常为：将新生儿红细胞标本进行多次洗涤,去除红细胞

表面游离抗体等。然后加入适量释放剂,常用的释放剂有热释放

法加热处理(一般加热至56°C左右),化学释放法乙醚等试剂。释

放剂可以在适当条件下破坏红细胞与抗体之间的结合力,将抗

体从红细胞表面释放到释放液中。然后将释放液处理,加入已知

血型的红细胞悬液,释放液中如含有相应抗体时与加入的红细

胞发生抗原－抗体反应,观察有无凝集现象。例如,对怀疑ABO

溶血病新生儿释放液中有IgG抗A或抗B抗体,加A或B型红细胞后

有凝集,证明抗体释放试验阳性。 

2.3.2诊断意义 

抗体释放试验在新生儿溶血病诊断中具有较高的特异性和

敏感性,其阳性结果对确诊新生儿溶血病具有重要意义。相较于

直接抗球蛋白试验,抗体释放试验能够更直接地检测出致敏红

细胞上结合的特异性抗体,明确抗体类型,为病因诊断提供有力

证据。在ABO溶血病中,抗体释放试验的阳性率较高,可达90%以

上,尤其对于直接抗人球蛋白试验弱阳性或阴性,但临床高度怀

疑新生儿溶血病的患儿,抗体释放试验可起到关键的确诊作用。

而且,抗体释放试验的结果还可用于评估病情。若释放出的抗体

效价较高,提示红细胞致敏程度高,溶血可能较为严重,有助于

临床医生制定更精准的治疗方案,如判断是否需要进行换血治

疗等。 

2.4游离抗体试验 

游离抗体试验主要检测新生儿血清中游离存在的血型抗

体。通过采集新生儿的血清标本,将其与已知血型的红细胞悬液

混合,在适宜的条件下(如37℃孵育一定时间),观察血清中的游

离抗体是否会与红细胞发生抗原－抗体反应。若存在相应游离

抗体,可使红细胞致敏,再加入抗球蛋白血清,若出现红细胞凝
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集,则表明游离抗体试验阳性。例如,在ABO血型不合的情况下,

若新生儿血清中存在游离的IgG抗A或抗B抗体,与A或B型红细胞

混合后,抗体可结合到红细胞表面,加入抗球蛋白血清后会出现

凝集现象。该试验不仅能够检测出游离抗体的存在,还可通过

进一步的鉴定确定抗体的类型,如区分是抗A、抗B还是其他血

型抗体。 

3 血型血清学检测指标的相关性分析 

3.1抗体效价与其他指标的关系 

抗体效价与直接抗人球蛋白试验结果之间存在一定的相关

性。一般情况下,当母体抗体效价较高时,胎儿红细胞被大量致

敏的可能性增加,从而使直接抗人球蛋白试验呈阳性的概率也

相应提高,且抗体效价越高,直接抗人球蛋白试验的阳性强度可

能越大。例如,在ABO血型不合导致的新生儿溶血病中,研究发现

当O型母亲血清中IgG抗A或抗B效价≥1:128时,新生儿直接抗人

球蛋白试验阳性率明显升高,且阳性强度多为++及以上。然而,

并非所有抗体效价高的情况都会导致直接抗人球蛋白试验强阳

性,这可能与抗体的亲和力、胎儿红细胞表面抗原的表达量以及

其他因素有关。 

3.2与抗体释放试验的相关性 

另外抗体效价也与抗体释放试验结果有关。一般而言,母体

抗体效价越高,新生儿红细胞上结合的抗体量可能越多,在做抗

体释放试验时,释放出的抗体量也相应多,因而抗体释放试验的

阳性更容易发生,释放出的抗体效价可能越高。以Rh血型不合为

例,当Rh阴性母亲体内抗D抗体效价≥1:32时,抗体释放试验阳

性率显著上升,且释放出的抗D抗体效价与母体抗D抗体效价呈

正相关。这一相关性提示,抗体效价的测定在一定程度上可以预

测抗体释放试验结果,因此对于抗体效价较高的孕妇应该高度

关注抗体释放试验情况,早期诊断新生儿溶血病。同时,抗体释

放试验结果也能反过来证明抗体效价检测的正确性,如果抗体

效价高而抗体释放试验结果阴性,就需要进一步排除检测过程

是否存在误差或其他影响因素。 

4 结论 

新生儿溶血病是威胁新生儿健康的严重疾病,早期诊断、病

情评估及改善预后十分重要。本研究通过对母婴血型不合引起

新生儿溶血症的发病机制的系统阐述以及围绕血型血清学检测

指标进行深入探讨。抗体效价、直接抗人球蛋白试验、抗体释

放试验、游离抗体试验等血型血清学检测指标对HDN的诊断和病

情监测具有独到价值,且各指标间存在显著相关。其中抗体效价

能预测新生儿溶血病发生风险,其水平变化与直接抗人球蛋白

试验、抗体释放试验和游离抗体试验结果有密切关系,可为临床

干预提供参考。直接抗人球蛋白试验是诊断HDN的重要依据,与

抗体释放试验联合应用可大大提高诊断准确性,与游离抗体试

验结果结合,可判断病情严重程度和发展阶段。 
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