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　　[摘要]　目的:探讨O型孕妇IgG抗 A(B)效价和新生儿溶血3项对 ABO新生儿溶血病(HDN)的预测及诊

断价值。方法:选取2015-01—2016-12就诊于丹阳市人民医院妇产科的260例母婴血型不合的 O 型孕妇,产婴

后185例为非 HDN组,75例诊断为 HDN,作为 HDN组。运用2-巯基乙醇检测孕妇末次IgG抗 A(B)效价,运
用微柱凝胶免疫法检测新生儿溶血3项(直接抗人球蛋白试验、游离试验和放散试验)。结果:与正常对照组相

比,HDN组的IgG抗 A(B)效价、直接抗人球蛋白试验、游离试验和放散试验及新生儿血型均差异有统计学意义

(P<0.05)。对有差异的因素进行logistic回归分析,发现游离试验、放散试验对 HDN 的发生具有统计学意义

(P<0.05)。通过 ROC曲线分析,求出曲线下面积 AUC,通过约登指数计算敏感性与特异性。虽然IgG 抗 A
(B)效价对 HDN的发生不具有预测价值(P=0.312),但通过趋势χ2检验发现,随着IgG抗 A(B)效价的升高,

HDN的发生率也显著增加(χ2=31.63,P<0.05)。结论:游离试验和放散试验对 HDN具有诊断价值,IgG抗 A
(B)效价对 HDN不具有预测价值,但IgG抗 A(B)效价升高会导致 HDN的发生概率增加。
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Abstract　Objective:ToinvestigatethevalueofmaternalIgGanti-A(B)titresandneonatalhemolysisthreetri-
alsinpredictinganddiagnosingABOhemolyticdiseaseofnewborn(HDN).Method:Aretrospectiveanalysisof
260casesofmaternalIgGanti-A(B)titresandneonatalhemolysisthreetrialsinpredictinganddiagnosingABO
HDN.Result:IgGanti-A(B)titres,neonatalhemolysisthreetrials(directantiglobulintest,freeantibodiesteseand
elutiontest)andbloodtypewerestatisticallydifferentbetweencontrolgroupandHDNgroup(P<0.05).Logistic
regressionanalysiswascarriedoutonthesefactors,freeantibodiestestandelutiontesthadpositivediagnosticval-
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ueforHDN(P<0.05).SensitivityandspecificitywerecalculatedthroughROCcurves.AlthoughIgGanti-A(B)ti-
tresdidn’thavepredictivevalueforthedevelopmentofHDN(P=0.312),butwefoundthatasIgGanti-A(B)tit-
resincreased,theincidenceofHDNalsoincreasedsignificantly(χ2=31.63,P<0.05).Conclusion:Freeantibodies
testandelutiontesthadpositivediagnosticvalueforHDN.AlthoughIgGanti-A(B)titresdidn’thavepredictive
valueforthedevelopmentofHDN,asIgGanti-A(B)titresincreased,theincidenceofHDNalsoincreasedsignificantly.

Keywords　hemolyticdiseaseofnewborn;IgGanti-A(B)titres;neonatalhemolysisthreetrials

　　新生儿溶血病(hemolyticdiseaseofnewborn,
HDN)是指由于母亲与胎儿或新生儿血型不合而

引起的免疫性溶血性疾病。常见的母婴血型不合

主要有2类:ABO血型不合及 Rh血型不合,我国

以母婴 ABO血型不合最为常见〔1〕。临床上主要表

现为新生儿黄疸、贫血、肝脾肿大,少数新生儿出生

后可出现智力发育不全等后遗症。因此,早期预防

和及时确诊并治疗 HDN具有重要意义。
本文回顾性分析了260例母婴 ABO血型不合

O型孕妇末次IgG抗A(B)效价和新生儿溶血3项

(直接抗人球蛋白试验、游离试验和放散试验)对
ABOHDN的预测及诊断价值,报告如下。

1　对象与方法

1.1　一般资料

2015-01—2016-12就诊于我院妇产科的260
例母婴 ABO血型不合 O型血孕妇,新生儿为 A或

B型。同时选取在我院行新生儿溶血3项及血型

检测,排除 O型或 AB型新生儿、诊断不明、未进行

新生儿溶血3项及血型检测或其他资料不详病例

为对照组。
1.2　材料与设备

A、B、O型红细胞试剂和2-巯基乙醇(2-Me)应
用液购自于上海血液生物医药有限责任公司。水

浴箱,血型鉴定卡(DiaMed公司),抗人球微柱凝胶

卡(DiaMed公司),DiaMed卡专用37℃恒温孵育

器、离心机。不规则抗体筛查卡(长春博迅生物技

术有限公司)及其专用37℃恒温孵育器、离心机。
1.3　检测方法

1.3.1　IgG效价的检测　取孕妇血清200μL与

等量的2-Me混匀后,置37℃空气浴60min中以

充分破坏血清中的IgM 类血型抗体,处理后的血

清用生理盐水倍比稀释。采用不规则抗体筛查卡

对IgG 抗 A(B)效价进行检测。同时做阴性对照

(1%红细胞与生理盐水),阳性对照[1%红细胞与

IgM 抗 A(B)试剂]及2-Me破坏IgM 类抗体对照

[1%红细胞与2-Me处理后的IgM 抗 A(B)试剂]。
1.3.2　HDN检测　取新生儿静脉血进行血型鉴

定,用生理盐水3洗后采用抗人球微柱凝胶卡(Di-
aMed公司)进行新生儿溶血3项检测。所有操作

均严格按照操作技术规范及试剂说明书进行。
1.4　结果判定

以出现“+”凝集强度的稀释度的倒数报效价

(微柱底部出现红细胞,顶部基本无细胞),阴性、阳
性及2-Me破坏IgM 类抗体对照确认IgM 破坏完

全,结果可靠。IgG抗-A(B)效价≥64为异常。
1.5　统计学处理

采用SPSS18.0软件进行统计学分析,计量资

料采用■x±s表示,组间比较采用t检验;分类变量

组间比较用χ2检验,对组间有统计学意义的变量进

行共线性诊断及logistic回归分析,对logistic回归

有统计学意义的变量进行 ROC曲线分析。对IgG
抗 A(B)效价(<64、64、128、256、512、1024)有序

多分类变量与 HDN发生率的相关性分析,采用趋

势χ2检验。以P<0.05为差异有统计学意义。

2　结果

260 例 中 185 例 为 非 HDN,75 例 诊 断 为

HDN。比较临床资料发现2组新生儿在血型、溶
血3项和抗体效价等方面差异有统计学意义(P<
0.05),结果见表1。

表1　2组的临床资料分布　mmol/L,x　-±s

临床资料
HND组

(75例)
非 HDN组

(185例) P

血型/例 0.000
　A型 14 97
　B型 61 88
孕妇年龄/岁 29.32±4.35 29.12±4.23 0.923
孕周/周 38.74±1.98 39.3±1.63 0.103
怀孕次数/次 0.218
　1 33 97
　≥2 42 88

胎儿体重/g
3354.13±

538.99
3374.86±

445.42
0.053

抗体效价/例 0.000
　<64 36 146
　≥64 39 39
直接抗人球蛋白

试验/例
0.008

　阴性 67 180
　阳性 8 5
游离试验/例 0.000
　阴性 16 153
　阳性 59 32
放散试验/例 0.000
　阴性 1 109
　阳性 74 76
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　　对表1中有统计学意义的变量进行共线性诊

断,方差膨胀因子(varianceinflationfactor,VIF)
<10,变量间不存在多重共线性。经过logistic回

归分析发现血型、游离试验及放散试验对 HDN 的

发生有统计学意义(P<0.05),结果见表2。
将表2中有统计学意义的有序分类变量游离

试验和放散试验依据阳性程度分为阴性、弱阳性、
阳性(+)、阳性(2+)、阳性(3+)、阳性(4+)共

6组进行受试者工作特征曲线(receiveroperating
characteristic,ROC)分析,得出游离试验及放散试

验的ROC曲线图(图1)及曲线下面积(areaunder
thecurve,AUC),通过约登指数(敏感性+特异度

-1)最大点计算出敏感性及特异性。曲线下面积

AUC均>0.8,表示诊断准确度中等。放散试验的

敏感性最高,为98.7%,游离试验的特异性最高,
为82.7%,结果见表3。

表2　logistic回归及共线性诊断

项目 P Exp(B)(95%置信区间)
共线性统计量

容差 VIF
血型 0.000 9.996(4.27~23.4) 0.973 1.027
抗体效价 0.312 0.617(0.242~1.571) 0.702 1.425
直接抗人球蛋白试验 0.812 0.842(0.204~3.479) 0.882 1.134
游离试验 0.000 8.042(3.15~20.532) 0.559 1.668
放散试验 0.000 71.222(8.95~566.775) 0.664 1.507

图1　ROC曲线分析

表3　ROC曲线分析

方法
敏感性

/%

特异性

/%
AUC

(95%置信区间) P

游离试验 78.7 82.7 0.829(0.768~0.89)0.000
放散试验 98.7 58.9 0.864(0.82~0.908)0.000

将IgG抗 A(B)效价分为<64、64、128、256、
512、1024共6组,随着IgG抗 A(B)效价的升高,
HDN发病率也随之增加,差异有统计学意义(χ2=
31.63,P=0.000)。怀孕次数与IgG抗 A(B)效价

之间没有相关性(χ2 =2.997,P=0.083)。头胎

73.08%(95/130)IgG抗体效价<64,26.92%(35/
130)IgG 抗 体 效 价 ≥64。 妊 娠 2 次 及 以 上,
66.92%(87/130)IgG抗体效价<64,33.08%(43/
130)IgG抗体效价≥64,结果见表4。

表4　抗体效价与HDN发生率及怀孕次数分布

抗体

效价

HDN
例数

非 HDN
例数

HDN发生

率/%

怀孕次数

1 ≥2
<64 36 146 19.78 95 87
64 13 24 35.14 22 15
128 10 7 58.82 3 14
256 11 6 64.71 7 10
512 3 2 60.00 3 2

1024 2 0 100.00 0 2

3　讨论

HDN是一种与遗传有关的孕妇与胎儿之间血

型不合而产生的同种被动免疫疾病,临床上 HDN
以 ABO-HDN最为常见,主要发生在母亲为 O 型

Rh阳性者,新生儿为 A型或B型中。轻者发生贫

血、肝脾肿大,重者可引起胎儿核黄疸甚至导致死

亡。本研究中260例母婴ABO血型不合O型孕妇,
IgG抗体效价≥64者占30%,HDN 发生率为28.
85%,故产前夫妇血型不合(妇 O型夫非 O型)应及

时进行抗体效价的动态检测,过高的孕妇加强监护

必要时进行相应治疗,有利于降低 HDN的发病率。
孕妇妊娠史与IgG抗 A(B)效价的关系,头胎

73.08%IgG抗体效价<64,26.92%IgG抗体效价

≥64,HDN发生率为12.69%(33/260),认为即使

是初次妊娠也有发生 HDN 的可能。可能因 O 型

血个体血清中的抗-A和抗-B也可由自然环境中类

似 A、B抗原物质的免疫刺激产生,并于妊娠后通

过胎盘进入胎儿体内引起溶血,故 ABO-HDN 也

可能发生在第1胎。妊娠次数在2次以上者,抗体

的阳性率更高,有33.1%IgG抗体效价≥64,HDN
发生率为16.15%(42/260),但与妊娠1次相比,差
异无统计学意义。

(下转第617页)
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　　 孕妇血清中IgG 抗体效价的高低与 ABO-
HDN的发生有直接关系,目前临床上通常以64作

为临界值,随着IgG 抗体效价的上升,ABD-HDN
的发生率也相应升高。本研究结果与报道一致,随
着IgG抗 A(B)效价的升高,HDN 发病率也随之

增加,差异有统计学意义(χ2=31.63,P=0.000)。
但logistic回归发现IgG抗体效价对 HDN 的

发生并不具有预测价值(P=0.312)。从临床上

看,即使孕妇血清中IgG抗体效价≥64,仍有多数

新生儿并不发病,可能与其血型抗体的IgG 亚类、
吞噬细胞的黏附能力、胎儿红细胞 A 或 B抗原性

较弱及孕妇胎盘的致密性较好有关〔2〕。但是只要

出现异常效价的抗体就应该引起重视,尤其对效价

随着妊娠而持续升高者,应采取相应的措施降低孕

妇体内的IgG抗体水平,减轻胎儿溶血程度,预防

疾病的发生。
本研究发现 B 型新生儿的 HDN 发生率为

23.46%(61/260),远高于 A 型新生儿的 HDN 发

生率5.38%(14/260),与郭莹莹等〔3〕报道不一致,
这可能是我地区血型分布与外界血型分布存在某

些差异所造成。
Logistic回 归 发 现 游 离 试 验 及 放 散 试 验 对

HDN的发 生 具 有 重 要 诊 断 价 值 (P=0.000)。
ROC曲线下面积均>0.8,表示诊断准确度中等。
放散试验的敏感性最高,为98.7%,但高敏感性并

不意味着高的 HDN判断率,检测结果应与临床指征

综合分析,才能有效减少和杜绝 HDN的误诊率。

结合病历资料,本研究260例中185例为非

HDN,75例诊断为 HDN。因非 HDN新生儿未进

行总胆红素、间接胆红素检测,因此本次未能研究

新生儿总胆红素、间接胆红素对 HDN 发生的诊断

价值。此外,本研究病例数较少,有待进一步积累

病例资料。
综上所述,本次研究中游离试验及放散试验对

HDN有较高的诊断价值,放散试验的敏感性最高。
IgG抗体效价虽不具有预测价值,但它与 ABD-
HDN的发生呈正相关。对母婴血型不合的孕妇进

行早期血型抗体效价检测,结合新生儿血型鉴定、
游离试验、放散试验结果,有利于 HDN 的早期诊

断和预防性治疗。本次研究检测结果与临床的诊

断基本相符,并为临床治疗方案提供依据。早期进

行血型抗体效价、新生儿血型及溶血3项试验检

测,为临床诊断提供可靠依据,对评估疾病程度、选
择治疗方案都有特殊的指导意义。
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